
A dipi rona pode reduzir o efeito do áddn acctilsalicílico na agrega~·ão pla<1uctárrn, quando tomado concomitantemente. Portanto, es 

combinação deve ber Ubada com cautclu cm pacientes que tomam ácido acctilsalic[1co cm baixas doses parn proteção cardiovas 

Medic11mcnto·11limcntos: não há dado:1 disponíveis mé o momento sohn; a internçno entre nlimcntos e dipinina. 

Medicamcnto·examcs laboratoriais: foram rcponadas imcrfcrências c111 tcMcs labnrntnn.11s que utilizam reações de Trinder 

de validade é de 24 Dtt:bCS a contar da data de fabri.:aç~o. 

Pura apresentação de Dipirona monoidra!Jda de 1 g, se o comprimulo foi partido e for realiz;ida a mge•tão de apenas uma parte, a outra parte 

deve ser guardada na embalagem original e administrada no prazo máximo de 1 dia. Ocve-sc partir 1 comprimido por vez. 

Número de lote e datas de fabricação e vulidade: vide rmhalngem. 

Não use medicamento com o praw dl' validade 'cnddo. <:uardc-o em bua embalagem original. 

Dipirona monoidralllda 500 mg apresenta-se na forma de um wmpnnud<l simpl~s. ~1rcular, bmnco a levemente amarelado, não sulcado. 

Dipirona monoidratada 1 g apresenta-se na fonna de 11111 compri111ido simplc~ oblongo, de coloraçào hrJnca a levemente amarelada, sulcado 

em uma das faces. 

Antes de usar, observe o aspecto do mcdkumcnto. 

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das crianças. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 
Modo de u~ar 

Tornar o comprimido com líquido (aproximadamente 'h a 1 copo), por vi<1 nrAI. 

Posologia 

Comprimidos 500 mg: adultos e aclolesccntes acima de 15 anos. 1 a 2 comprimidos até 4 vezes ao dia. 

Comprimidos 1 g: adultos e adolescentes m:ima de 15 nnos: 'h a 1 comprunido nt.S 4 vezes .10 dia. 

Se o efeito de uma única dose for insuficiente ou ap6s o efeito analgé.~1co ter duninuído, n dnsc pode ser repetida respeitando-se a posologia e 
a dose máxima diária, conforme descrito acima. A princípio, a do$e e a via de atlmin1stiaçãn escolhidas dependem cio efeito nnalgésico 

desejado e das condições do paciente. Em muitos casos, 11 administração oral ou rctul é sutidcnte para ohtcr analgesia satisfatória. 

Quando for necessário um efeim analgési..:o de infcio rápido ou quantlo a ~J1rnnistração por via oral ou retal for contraindicada, recomenda

sc a administração por via intravenosa ou intramus..:ular. 

O Lrauunento pode ser inte1Tomp1do a qualquer instante &cm provo.:.n dano.~ ao paciente, increntes à r.:tirada da medicação. 

Não há estudos dos efeitos de dipironn administratla pnr viM não rccomendnJa,, Portnlllo, por segurança e para garantir a eficácia deste 

medicamento, a adminislrnção deve ser somente por via oral. 

Populações especiais 

Em pncicntcs com i11s11fícil!ncio renal nu hepática rccnn1cnd.1 ·M: que n uso de nltn~ doses .re d1pirona seja evitadn, uma ve1. que a taxa de 

eliminação é reduzida nestes pacientes. Entretanto, para tralamcnto em curto pra7() 11~0 é neçcssárrn rcdu~ão da dose. Não e~iste eltpcriência 

com o uso de dipirona em longo prarn cm pacientes co111 i11sufic1ê11ci;1 renal ou hepática. 

Em 1>acicnlcs idosos e 1>acientcs debilitados deve-se consnlcrm ,, possih1lidadc das lunçõcs hepática e renal estarem prejudica~as. 

Este medicamento não deve ser mast111ado. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
As frequencias das reações adversas estão listadas a seguir de acordo com a seguinte convenção: 

Reação muito comum (ocorre em mais de 10% dos padentcs •1uc u1ili1.:1111 este medicamento); 

Reação comum (ocom: entre 1 % e IO% dos pacientes que ut1li1.nm este mcd1camcnto); 

Reação incomum (ocorre entre 0,1% e 1% dos paciente.> que ut1lila111 cstq111cdll'm11entn); 

Reação rara (ocorre entre 0,01% e 0,1% dns pacientes que ut1li7.n111este1neu1ca111cntn); 

Reação muito rara (ocorre em menos de 0,01 % dos p.u:icntcs quti utiliwnl e'tc 111ed11:.uncnto); 

Reação desconhecida (não pode ser estimada a p11rtir dos dadns disponfvds), 
Dislúl"hlos cordíncnq: Síndrnml!" lh" Km1111s (Uf1.lt(•1,:htlcn10 81111l1ltAnt"ú llC ('vt-11to11..'llJ11mt1i..\111)S llgu,Jos e ri:•tc,'c"\c•s. o l ~rg1,~ns ou annfih:u.toicJcs 

Engloba conceitos como infm1o alérgico<' angma alérgica). 

Distúrbios do sistema imunológico: n d1pirona pode cau,«1 dwquc ;u1ahlático, reuçi\cs ,111afilát11.:as/unnlllnclmdcs que podem se tomar 

graves com risco à vida e, cm alguns casos. serem latais. Estas rcaçõc• poucm vçurrcr mesmo após este medicamento ter sido utilizado 

previamente cm muitas ocasil'>cs sem complicaçôc>. 

Estas reações mcdicamcnlosas podem \lcscnvolver-sc imed1a1.1mc11 1c Bpós o admtn1>traçlln de dipirona ou horas mais tarde: contudo, a 

tendência normal é que estes eventos ocorram na prinmrn horn .ip6s a 11dmin1~traçãn. 
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Normalmente, rençõcs unuh161icas/Hnultl,1ctmdc, leve, manilc.~rnm Rena forma de ~imnm;is cutfineos nu nas 111uco"1s (t;us como: prur 

ardor, rubor, u11icána, edema) tfüpncrn e, menos trcquentemtntc, d1>tn~nj/si111t1111as gas1ruinteotma1s, 

faias reações leves po<lcm progredir para form;is graves com urticjna cencral11iula, nng1CJedc111a gr.ivc 1 n1é me~mo envolvendo· 

broncocspasmo gmvc, arr1111uas cnnllacas, qucdl da pressão sangu!nea (algumas vci.c.~ precedida por aumrnto da pressão sang 
iu1!1*S· 
cal e 

choque circulalório. p Nº 023/2023 
Em pacientes com >Índromc dJ asma analgés1ca, reações de lntolerânCIJ aparecem 1tp1camcntc na !onn:i de cmcs 1Unlá11cas. roe. -----
Dis túrbios da pele e ltcido ~uhculAnco: além das mamfcstnçõcs de mucr>sas e cutãneas de reações anafilAUcnYnnatilactoid~>s cnctonadas t"::;-;Í 
acima, podem ocorrer ocaslonnlrnentc cnipçõcs medicamento~~ fiJ<as, rDl"Jmente cJ<antema e, cm casos isoladvi;, síndmmc de Sti.: ~Ass~ 
John>on (SSJ) (reação alérgica grave, envolvendo erupção cutâncn na pele e mucosas) ou síndrome de l.)'cll ou l'ccrólise Epidérmic 

(NEn (síndrome bolhos;1 rara e gr.1\'C, c.1rac1eril:ada chmciimCT'le pnr ne'\ln"· l'lll grandes áreas da t·p1Jcr111c. Conkrc no paciente aspecto 

j,>Tande queimadura). Reação Cuthnc.1 A&so.:i;1da à Enstnofih11eSmto111.i&1i1,1w11co~ ( f>RESS) (mu1111c.,1a1·ri11 rnrn induzida por 

hipersensibilidade aos mcdiça 111cntos lcvundo ao surgimcnlo de cn1pçõcs fu111m'.1s, nher .. .;õcs hc111:1tol1'1g1cas [no s.111i;uc)l também foi 

relatada com frcquêncli1 dcsconhecid,1 <vide ADVI· R'll~NCI AS e l'IH.C~l l(,'{WS) 

Di\lúrbios do sangue e shlema liníiitirn: anemi:i apljs11c.1 , ngr.mulucno~e e pancltopcnia. lnclumdo casos fa1.1is. l~ucopcnia e 

trombocitopenia. Estas reações s!o consideradas imunol6&1cas por naturc~ Elas podem ocorrer mesmo após este medicamento ter sido 

u1ihlado previamente em mmms ocasiões, sem comphcnçócs 

Os sinais típicos de agranulocitosc mclucm lcsõcs mílamatónas na mucos)! (ex : oro!arlngca, anorrctal, gcnnal), inflamação na gargama. 

febre (mesmo mc.\pcradan1cntc persistente ou recorrente) Entrct3nto, cm pac1cn1cs recebendo terapia com antJhiótico, os smais ti picos de 

agranul<xitose podem ser mínimos. A taxu de sedimentação cntrocnArt3 é xtens1vamente aumentada, enquanto o numcnto de nódulos 

lmfáticos é tipicamente leve 1111 n11se111c. 

Os sinais tfpicos de 1romhoci1opc111a in, lucm uma ma11>1 1cmle1K'll pnrn Jllltgmmcnto 1• 1>purc~1mt1110 de pctrq111as na pele e membranas 

mucosas. 

Distúrbios vusculurcs: reações hip111c1>SÍ\'llS isolrrdas p<~lcm oc·o1rer or.1~lo111l111cn1e <1pbs u odmínis1rnçào, rciu;õc~ hi1101cnsivas transitórias 

isoladas (possivelmente p11r rncdia\f111 tom1ac:ológ1.::a e não ncomp.1nhatla. por outro• srnius 1le rcuo;ões nn.11i1A1i<'as/unafílactoidcs); cm caso' 

raros. estas reações aprc.,cntan1-sc ~ob o forma de qucd.i crítica d;i prc.W.o sanguínea 

Dis túrbios renais e urin•írios: em casos muno raros, espec1almcntc em pj!e1entcs com histórico de doença renal, pode ocorrer p1orn aguda 

da função renal tmsufíciência renal aguda), cm alguns casos com oi gúria. anilria ou protcmilna. Em casos isolados, pode ocorrer nefrite 

intersticial aguda 

Uma coloração avc1111elhada pode ser observada algumas vC7.cs na unna Isso pode ocorrer devido à presença tio mc1ahóhto ácido 

rub37.ônico, em banas çonccn1raç1ies. 

Distúrbios gastroinlestlnals: fornm reportados casos tle sangrnmen10 gas11111111cs1i11al 

Distúrbios hcpatohiliurcs: lc,,no hepática 1mluwla po1 1111l1fa,1111cntos, intlniutlu hepo111te ,1guda, k1crk1oi, u11111cn10 das enzimas hcpáucas 

podem ocorrer com frequência tlcsco11hcud;i (vide ADVERT11M.:IAS E l'H~:CAU l;i>ESl 
F.m cosos de eventos ndvcnms, notlliqu ~ pt'lo Sistema \'igiafrd , db pn11ín•l 110 l'nrtnl da 1\ nvbu. 

10. SUPERDOSC 

Sintomas: após supcrdo.~c aguJa toram rei;istradas re;içõcs como: náusea$, \limito, dor abdominal, dcfic1cnci3 <la funçllo rcnallmsuliciência 

renal aguda (ex.: dc•ido à ncfnte intcr5t1c1al) e, mais raramente, •mtom:u do &istema nervoso ccntml (vertigem, sonol~ncia, coma, 

convulsões) e queda da pressão nngufnca (algumas vezes progrcdm:Jo para choque) bem como amtmias cardíacas (taquicardia). Após a 

administração de dost:i> muito elevadas, a excreção de um mct b6l110 tnOÍ!jllSIVO (fie.ido robazllmoo) podo pru\OCar cvloração avermelhada na 

urina 

Trotamento: não exiMc antido1n cspec!!irn cnnhoc1do parn ,1rp1ronn E111 aso 1lc adnuu1srr:ição rc.:cntc, tlev(lo'C Imutar 11 absorção sistêmica 

adicional do principio ativo por nwio ,IL· p1uccdi111entos 1m111.iJ 111s 1lc cl~Ullll\1~.1ç,10, como lavai;cm gol.stm·,t ou U\jlll'lcs que reduzem a 

absorção (ex.: curvúo vcgcwl at1 vmllil. t l 111 ml'lpnl mc1ah6l1111 ,1a thp11t111a ( 1 N 111c:i1l.11 111110~111rp1rm:1l pod~ ~cr cli111inadu por hemod1áfüc, 

hcmofiltração, hcmopc1 fuslín 1111 filtrnç5o plasmãt1cn. 

F:m caso de intoxlcoçíiu ligue pnr11 0800 722 60tl1 , 'e rnce prt'ci ~ar dl' ma is orientnçlies. 

UI ·DIZERES l.F:G AIS 

\ 1S • 1.2568.0041 

Farmacêutico Rc~ponsihtl : llr, l ,ulz DonaduzrJ 

CRF·PR 5842 

Registrado e fahricado 1111r: 

PRATI, DONADUZZI & C IA 1;rnA 

n1111 Mitsugoro Thnoka, 145 

Centro Industrial Nllton Arrud11 · 1i1led 11 • PR 
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CNP.J 73.856.593/0001 ·66 

lndúslri11 Brosilciru 

CAC ·Centro de Atcndimcnlo ao Consumidor 

0800-709-9333 

cac@pralidonaduzzi.cl)m.br 

www.pratidonadunl.com.br 

Siga corretamente o modo de u~ar, não dcsaparc1·cndo o~ sintonu1s prnrnre orientação médica. 

() 
llECICLAV[L 
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Datado 

expediente 

02/06l2021 

Dados da 511 bllliaão de trinica 

No. upcdiente 

2128245/21-5 

AJSUnt.o 

10452 - GENÉRICO 

Notifi~ de Alteração 

de Texto de Bula - RDC 

60/12 

10452- GENÉRICO 

Notificação de Alicração 

de Texto de Bula - RDC 

60/12 
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AncxoB 

Histórico de alteração para a bula 

Dados da petição/notificação que alter11 bula 

Datado 

expediente 
~-do expediente Aqunto 

Data de 

aproYação 

Dadm. das alterações de bu.lu 

Item de bala 

3. QUANDO NÃO DEVO 
USAR ESTE 

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

MEDICAMENTO'? 
S. ONDE, COMO E POR 

QUANTO IBMPO POSSO 
GUARDAR ESlE 

MEDICAMENTO? 
8; QUAIS OS MALE.5 QUE 

ESIE MEDICAMENTO 
PODE ME CAUSAR? 

4. CONlRA.INDICAÇÕES 
S. ADVERIE\CIAS E 

PRECAUÇÕES 
7. CUIDADOS DE 

ARMAZENAMENTO DO 
MEDICAME!'<'TO 

9. REAÇÕES ADVERSAS 

COMPOSIÇÃO 

4. O QUE DEVO SABER 

ANTES DE USAR ES1E 

MEDICAMENTO? 

5. ONDE, COMO EPOR 

QUANTO TEMPO POSSO 

Versões 

(VP/VPS) 

VP 

VPS 

VP 

8 

Apresmtaçães 

relacionadas 

Comprimido de 500 

mg cm embalagem i 

com 20, 30, 100, 

200, 480 ou soo 
comprimida_,. 

Comprimido de 1 g , 

cm embalagem com' 

4,10,20,80,90, 
1 

100. 120. 240 ou 

360 comprimidos. 

Comprimido de 500, 

mg cm cmbalagan 1 

rom 20, 30, 100, 

200, 480 ou soo 1 

comprurudos. 

Comprimido de l g 1 

cm cDbalagem com' 

4,10, 20,80,90, 1 

100. 120. 240, 300. I 

360, soo ou 800 li 
comprimidos. 

Compriaudu de 500 

-u 
a 

cn ~ 

~
cn ~ 

o ..., 
se 

. ~ 

11 
(j) 

CD 
( \) 
CD 
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GUARDAR ESTE em embalagem com 

MEDICAMEN1'01 4, 10, 20, 80, 90, 

8. QUAIS OS MALES QUE 100, 120, 240 ou 

ESTE MEDICAMENTO 360 comprimidos. 

PODE ME CAUSAR? 

Compómido de 500 

COMPOSIÇÃO VPS mg em embalagem 

5. ADVER'ItNCIAS E com 20, 30, 100, 

PRECAUÇÕES 200, 480 ºº 500 

6. J:ll."IERAÇÕES comprimi d~ 

MEDICAMENTOSAS Comprimido de 1 g 

7. CUIDADOS DE em embalagem com 

ARMAZENAMENTO DO 4, 10, 20, 80, 90, 

1 

MEOICAME'ITO 100, 120, 240, 300. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 360, 500 ou 800 

cnmnrimidos. 

Comprimido de 500 

mg em embalagem 

com20,30, 100, 

lo452- GENÉRICO 
200~480 oo 500 

i 
comprimidos. 

14/0912020 3127971/20-6 
Notificação de Alteração , - - - - 6. INTERAÇÕES VPS Comprimido de 1 g 
de Texto de Bula - .RDC MEDICAMENTOSAS 

60/12 
em embalagem com 

4, 10, 20. 80, 90, 

100, 120,240,300. 

360, 500 ou 800 

cnmnrimidos. 

Comprimido de 500 

mg em embalagem 

APRESENTAÇÕES com 20, 30, 100, 

IM52- GENÉRICO 4. CONTRAINDICAÇÕES 200, 480 ou 500 

19109no18 0909479/18-2 
Notificação de A1te.ração - - - - 5. ADVER'ItNCIAS E VPS 

comprimidos. 

de Texto de Bula-RDC 
PRECAUÇÕES 

Comprimido de 1 g ~ ......,.. 

60/12 em embalagz 'if .., 
9. REAÇÕES ADVERSAS 

4. 10. 20. 80. • ; r r> ii 
100, '"'·,. JOO.' :"ã ) 
360, 500 ou oo 

0 
CD 
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. "dos. 

Comprimido de SOO 

S. ADVEKIÊ"CIAS E mg em embaJaaem 
PRECAUÇÕES com 20, 30, 100, 

7. CUIDADOS DE 200. 480 ou SOO 
10452 -GENÉRICO ARMAZENAMENTO DO comprimid~. 

19.'06/2017 1228339117..S Notificaçlo de Alteração - - - - MEDICAMEYro VPS Compnmído de l g 

de Texto deBula-ROC 8. POSOLOGIAE MODO em embalagem com 

60/.12 DE USAR 4, 10, 20, 80, 90, 

9. REAÇÕf.S ADVERSAS 100, 120, 240, 300, 
360, soo ou 800 

comorimidos. 

; Comprimido de SOO 

mg cm embalagem 

com 20, 30, 100, 

200, 480 ou soo 
10452 - GENÉRICO com · "d 

· 2 RESUUADOS DE pruru os. 
14/06l2016 1920140/16-1 NotificaçlodcAltcraçio - - - - . EFICÁCIA VPS Comprimido de 1 g 

de Texto de Bula- ROC cm embalagem com 

60/12 . 4,l0.20.80,90. 

100, 120, 240, 300, 

360. soo 00 soo 
• "dos. 

Comprimido de SOO 
mg cm embalagem 

com 20, 30, 100, 

20D. 480 ou soo 
10452- GENDUCO 6. IN"IERAÇÕES comprimidos. 

11/09/2014 0750772/14-1 Notificaçio deAltcnção - - - - MEOICAME'-TOSAS VPS ComprinUdo de 1 g 

de Tutto de Bula- RDC 9. REAÇÕES ADVERSAS em embalagem com 

60/12 4, 10,20,80,90, 

100, 120, 240, 300, 

360. soo ou 800 

comorimidos. ~ ._ 

10459-GENÉRlCO ("" ~ "" 
06/11/2013 0934062/13-9 Inclusão Inicial de Texto - - - - - - - ~ ?'> êi ) 

de Bula ~~ 
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Anexo A 

Folho de rosto para a bula 

fluconazol 

Vitamedic Indústria Farmacêutica Ltda. 

Cápsula Gelatinosa Dura 

150rng 
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Bula do Profissional da Saúde 

fluconazol 

Vitamedic Indústria Farmacêutica ltda. 

Cápsula dura 

150mg 



Bula do Profissional da Saúde 

flu conazol 
Medicamento genérico, Lei nº 9.787, de 1999 

APRESENTAÇÕ ES 

Cápsula dura 150 mg: Embalagem contendo 1, 2 ou SOO c6psulas. 

USO ORAL 

USO ADlJL TO 

COMPOSIÇÃO 
Cada cápsula dura contém: 

íluconazol ................................................................................... , ................................................................................ l 50mg 
Excipiente q.s.p ........................................................................... 1 ....... ... ... ................................. ........ .. .............. 1 cápsula dura 

(lactose monoidratada, croscarmclose sódica e cstearato de magnésio.) 

INFORMAÇÕES TtCNICAS AOS PROFISSIONAIS DE $AÚDI~ 

1. INDICAÇÕ ES 

O tratamento pode ser iniciado antes que os resultados dos testes de cultura ou outros testes laboratoriais sejam 
conhecidos. Entretanto, assim que estes resultados estiverem disponíveis, o trotamento anti-infeccioso deve ser ajustado 
adequadamente. 
O fluconazol l 50 mg está indicado pura o tratwnento das seguintes condições: 
• Candidíuse vaginal aguda e recorrente, e balanites por Canditla, bem como profila.xiu para reduzir a incidência de 
candidfase vaginal recorrente (três ou mais episódios por ano). 
• Dermatomicoses, incluindo 1'inea pedis, 71nea corporis, Titreu cruris, l'mea 11ng11i11m (onicomicoses) e infecções por 
Candlda. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 

Candidlase Vaeinal 
O íluconU/.ol ( 150 mg, <.tose única oral) é tão efetivo quanto o clotrimaz.ol (200 mg, intrnvaginal, por 3 dias) para o 
tratamento de condidíase vaginal, segundo estudo randomizado que envolveu 369 mulheres. Após 16 dias a taxa de cura 
clinica foi de 99% e 97% e de cura microbiológica de 85% e 81 %, respectlvnmcnte. Após 27 a 62 dias a taxa de cura 
microbiológica também se manteve significantemente maior no gn1po que usou o fluctinaz.ol (72% vs 62%).1 

Em outro trabalho, a cficâcia do flucona7..ol ( ISO mg, dose única oral) em comparação o.o clotrimazol (SOO mg, 
intravaginal, dose única) também foi comprovada. Quarenta e três pacientes com candi<.llasc vaginal foram avaliadas e 
após 8 dias do tratamento houve erradicação completa da C011dida albicans cm 87% das que usaram fluconazol contra 
75% das que usaram clotrima7.0I. A reavaliação após 32 dias demonstrou o mnnutcnçfio da erradicação do fungo em 87% 
e 60%, respectivamente. As pacientes tratadas com fluconazol apresentaram alivio mais rápido dos sintomas.2 

Resulta<.lo similar foi observado em um estudo que avaliou 471 mulheres oom a posologia de fluconazol e clotrimazol 
igual a do trabalho anterior. Após sete dias do final do tratamento a taxa de cura foi de 82% com lluconazol e 76% com 
clotrimazol. A rcavaliaçfio após 28 dias mostrou taxas de 75% e 72%, rcspectivamente.3 

Um estudo envolvendo 229 mulheres ohscrvou truco de curo mioológicn similar entre 1luconnzol (150 mg oral. dose 
única), itraconawl (200 mg, dose única oral) e clotrirnawl (creme vaginal n 1 % ou i;upositório vaginal 500 mg). Estas 
taxas foram de 83%, 96% e 95%, respectivamentc.4 

Em comparação oo cctoconazol (200 mg/dia, 2 vezes uo Jia, durante S diusl. a dose única de lluconazol (150 mg) por via 
oral mostrou mesma efetividade em um estu<.lo duplo-cego que envolveu 183 paeicntes.s 
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Nenhuma diferença significat1vu de clicácia e segunmça foi ldcntiftcadu na comparação entre flu A!!,~ 
oral, dose única) com miconuzol (1.200 mg intravaginal) em estudo duplo-cego, randomizado, controlad cbo 
realizado em 99 pacientes com raginite por Candida.6 

Em 556 mulheres com vaginite por Candida recorrente ou severa, o :flucono.zol 300 mg por 3 dias é significativamente 
mais eficaz do que 150 mg pelo mesmo periodo.7 

Dermatomicoses 
O fl uconazol oral (150 mg, dose única) mostrou-se tão eficaz e seguro quanto o clotrimazol tópico (creme a 1%, 2 vezes 
ao dia por 2 a 4 semanas, ou 6 se Tinea pedis) cm infecções fúngicas superficiais (incluindo Tinea corporis, Tinea cruris, 
Tinea pedis e candidlase cutânea) segundo estudo rcalizndo com 391 pacientes. A taxa ele cura foi de 85% e 82%. 
respectivamente para Tinem c01poriJ, 90% e 88% para ]inca crurls, 81 % e 72% para Tinea pedis e de 100% nos dois 
grupos para candidfasc cutflnca Após 1 mês da última dose ns taxas de cura mantidas foram de 75% no grupo com 
lluconazol e 80% no grupo com clotrimazol paru Tinea co171oris, 90% e 100% para '/'inea cruris, 79% e 91 % para Tinea 
pedis e de 100% e 71 % paru candidiase cutânea.• 
Em comparação com a griseofülvina (500 mg/dia por 4 a 6 semanns) o fluconaz.ol (150 mg dose única diária, semanal) 
mostrou eficácia similar para o tratamento de 230 pacientes ~om dcnnatomicoscs. Após 6 ~emanas de tratamento de 
pacientes com Tinea corporis e 7'inea cn1ris n taxo de curo foi de 74% nos usuários de fluconv.ol e 62% nos de 
griseofulvina.9 
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3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 

Propriedades farmacodioâmlcu 
Grupo Fannacoterapêutico: untimicóticos para uso sistômico, derivados triuzólicos. 

Modo de ação 
O fluconazol, um agente antifüngico triazótico, é um inibidor potente e especifico dn síntese lüngica de esteroides. Seu 
principal modo de ação é a inibição da desmctilaçno de 14-nlfa-lanosterol mediada por citocromo P-450, um passo 
essencial na biosslntcsc de ergosterol pelos fungos. O acumulo de 14-alfa-metil csteróis se correlaciona com a 
subsequente perda de ergosterol na membrana celular dos fungos e pode ser responsável pela atividade antifúngica do 
fluconazol. Demonstrou-se que o íluconaz.ol é mais seletivo pnro os enzimns do citocromo P 450 fúngicas do que para 
vários sistemas enzimáticos do citocromo P-450 de mamffcros. 

O íluconazol é altamente especifico para enzimas tüngicas dependentes do citocromo P 450. 

Relação farmacoclnética/farmacodinâmica 
Em estudos com animais, existe uma correlação entre os vnlorcs de concentração inibitória mlnima (CIM) e a eficácia 
contra micoses experimentais devido a Candida spp. Em estudos cllnicos, existe umu rcluçdo linear quase 1:1 entre a 
AUC e a dose de fluconazol. Existe também wna relação direta, porém imperfeita, entre a AlJC ou a dose e uma resposta 
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clinica bem-sucedida da candidosc oral e, cm menor gruu, dd cundidcmia ao tratamento. Da me 
menos provável para infecções causadas por cepas com uma CIM de lluconazol mais alta. 

Microbiologia 
ln vitro, o flucona.7..ol exibe atividade antifúngica contra ns espécies de Candida clinicamente comuns (incluindo C. 
nlbicans, e. parapsilosis, e. tropicalis). e. glabretn demonstro susceptibilidade reduzida ao lluconazol, enquanto e. 
krusei é intrinsecamente resistente no fluconazol. As CIMs e o valor de corte epidemiológico da EUCAST (ECOFF) do 
fluconazol para C. guilliennondii sfio mais altas do que para C. albicans. A espécie recentemente emergente C. auris 
tende a ser relativamente resistente ao fluconazol. 

O fluconazol também exibe atividade in vitro contra CryptlKOccus ncofonnans e Cryptococcus gattii assim como os 
fungos endêmicos Blastomyccs dermutiditis, Cocci<lioidcs immitis, Histoplasma capsulatum e Paracoccidioides 
brasiliensis. 

A administração oral e intravenosa de fluconazol demonstrou ter atividade em uma variedade de modelos animais com 
infecção fúngica. Foi demonstrada atividade contra micoses oportunistas, tais como infecções por Candida spp., 
incluindo candidíase sistêmica cm animais imunocomprometidos; por e. neofonnans, incluindo infecções intracranianas; 
por Microsporum spp. e por Trichophyton spp. O fluconaz.ol também se mostrou ativo cm modelos animais de micoses 
endêmicas, incluindo infecções com Blastomyces dermntitidis, Coccidioidcs immitis, incluindo infecções intracranianas 
e com Histoplasma capsulatum em animais normais ou imunodeprimidos. 

Mecanismos de resistência 
Em espécies geralmente suscetlveis de Candida, o rneci1nism11 <le resistência mais comumcnte encontrado envolve as 
enzimas alvo dos a:r.ois, responsáveis pela biosslntese do ergoslcrol. Mutações pontuais no gene (ERGl L) que codifica 
pura a enzima alvo levam a um alvo alterado com menor alinidadc por ll.i'Dis. A supcrexprcssão do ERG 11 resulta na 
produção de altas concentrações da enzima alvo, criando a necessidade de maiores concentrações intracelulares de drogas 
para inibir todas as moléculas da enzima na célula. 

O segundo mecanismo principal de resistência a drogas envolve o efluxo ativo de fluconazol para fora da célula através 
da ativação de dois tipos de transportadores de efluxo de múltiplas drogas; os principais fücilitadorcs (codificados pelos 
genes MDR) e os da superfamflia do cassete de ligação ao ATP (codificados pelos genes COR). A regulação positiva do 
gene MDR leva à resistência ao tluconawl, enquanto a reguluç!io posili\'a dos genes CDR pode levar à resistência a 
múltiplos azois. 

A resistência na Candida glabratn geralmente inclui a rcgulaçÍio positiva dos genes CDR, resultando em resistência a 
múltiplos azois. 

Houve relatos de superinfecção por outras espécies de CandiHa que nllo C. albicans, que frequentemente apresentam 
suscetibilidade reduzida (C. glabrata) ou resistência ao flucon.n7.ol (por exemplo, C. krusei, C. auris). Essas infecções 
podem requerer terapia antifúngica nltemativa. 

Pontos de corte 

Informações de referência do EUCAST 
Com base em análises de dados làmrncocinéticoslfannacodinâinicos (PK/PD), suscetibilidade in vitro e resposta clínica, 
o EVCAST AFST (Comitê Europeu de Testes de Susceptihilidade Antimicrohiana - Subcomilê de Testes de 
Susceptibilidade Antifúngic11) determinou pontos de corte para o lluconawl para as espécies de Candida (documento 
racional EUCAST Flucona1.0le; Comitê Europeu de Testes de Suscetibilidade Antimicrohiana, Agentes Antifúngicos, 
tabelas de Pontos de Corte para interpretação de C!Ms). Este~ foram divididos em pontos de corte não relacionados a 
espécies, que foram dctcnninados principalmente com base cm dados de P.K/PD e são independentes das distribuições de 
C'IM de espécies especificas e pontos de corte relacionados a espécies pare aquelas espécies mais frequentemente 
associadas à infecção humana. Esses pontos de corte silo nprescntados na tabela nbaixo: 

Antifúngico Pontos de corte rcladonndos n espécies (S) em me/L Pontos de 
corte não 

relacionados 
a espécies 

AS em mg/L 
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tluconazol 

Candida 
albicans 

2/4 

S = Susceptível, R = Resistente 

Candida Candida 
dub/iniensis glabra/a 

214 0,001/16* 

Candída 
krusei 

Candida 
parapsilosis 

2/4 

A = Pontos de corte não relacionados a espécies foram uctcnninados principalmente com base cm dados de P.K/PD e são 
independentes das distribuições de CIM de espécies especificas. Eles são para uso somente em organismos que não 
possuem pontos de corte específicos. 
-- = O teste de suscetibilidade não é recomendado, pois a espécie é um alvo inadequado para a terapia com o 
medicamento. 
• = Todo o C. glabrata está na categoria I. As CIMs contra C. glabrata devem ser interpretadas como resistentes quando 
acima de 16 mg/L. A categoria suscetível (~0,001 mg/L) é simplesmente para evitar a classificação incorreta das cepas 
"I" como cepas "S". I - Suscetível, exposição aumentada: Um microrganismo é classificado como Susceúvel, exposição 
aumentada quando há uma alta probabilidade de sucesso terapêblico porque a exposição ao agente é aumentada ajustando 
o regime posológico ou por sua concentração no local da infocção. 

Propriedades farmacocinéticas 
As propriedades fannacocinéticas do fluconazol são similares após administração por via intravenosa e oral. Após 
administração oral, o fluconazol é bem absorvido e os níveis pfasmáticos (e biodisponibilidade sistêmica) estão acima de 
90% dos niveis obtidos após administração intravenosa. A ub:;orçõo oral não é afetada pela ingestão concomitante de 
alimentos. Em j~jum, os picos de concentração plasmática ocorrem entre 0,5 e 1,5 hora após a dose, com meia-vida de 
eliminação plasmática de aproximadamente 30 horas. As concentrações plasmálicu..c; são proporcionais à dose. Após 4 a 5 
dias com doses diárias, são alcançados 90% e.los níveis de equilíbrio (stcady state). 

A administração de uma dose de ataque (no Dia l), equivalente ao dobro da dose diária usual, atinge níveis plasmáticos 
de aproximadamente 90% dos níveis de equilíbrio (stcu<ly staté) no Dia 2. O volume aparente de distribuição aproxima
se do volume total corpóreo de água. A ligação às proteínas plasmáticas é baixa (11%- 12%). 

O fluconazol apresenta boa penetração cm todos os fluidos uorpóreos estudados. Os níveis de fluconazol na saliva e 
escarro são semelhantes aos nlveis plasmáticos. Em pacientes com meningite fúngica, os níveis de fluconazol no íluído 
cérebro-espinhal (FCE) são aproximadamente 80% dos niveis plasmáticos correspondentes. Altas concentrações de 
fluconazol na pele, acima das concentrações séricas, foram obtidas no extrato córneo, epiderme-derme e suor éerino. O 
fluconazol acumula no extrato córneo. Durante o tratamento com dose única diária de 50 mg, a concentração de 
fluconazol após 12 dias foi de 73 mcg/g, e 7 dias depois do término do tratamento a concentração foi de S,8 mcg/g. Em 
tratamento com dose única semanal de ISO mg, a concentração de lluconazol no extrato córneo no Dia 7 foi de 23,4 
mcg/g e 7 dias após a segunda dose, a concentração ainda era de 7, 1 mcg/g. 

A concentração de tluconazol nas unhas após 4 meses de dose única semanal d1.: 150 mg foi de 4,05 mcg/g em unhas 
saudáveis, e de 1,8 mcg/g em unhas infectadas, e o fluconazol ainda era dctcc!.ável em amostras de unhas 6 meses após o 
término do tratamento. 

A principal via de excreção é a renal, com aproximadamente 80% da dose administrada encontrada como fármaco 
inalterado na urina. O clearance do fluconazol é proporcional ao clcarance da crcatinina. Não há evidência de metabólitos 
circulantes. 

A meia-vida longa de eliminação plasmática serve de suporte para a terapia de dose única para candidfase vaginal e dose 
única diária ou semanal para outras indicações. 

Um estudo farmacocinético cm 10 lactantes, que pararam de amamentar temporária ou permanentemente seus lactentes, 
avaliou as concentrações de flucona7Ãll no plasma e no leite materno por 48 horas após uma dose única de 150 mg de 
fluconazol. O tluconazol foi detectado no leite matemo em uma concentração média de aproximadamente 98% da do 
plasma materno. O pico médio da conccntral(ilO de lcilc mah:mo foi de 2,6 l mg/L às 5,2 horas pós-dose. 

Farmacocinética em Idosos 
Um estudo farmacocinético foi conduzido em 22 indivíduos com 65 unos de idade ou mais, recebendo dose única oral de 
50 mg de tluconazol. Dez desses indivlduos receberam diuréticos concomitantemente. A Cmáx foi de 1,54 µgg/mL e 
ocorreu 1,3 horas após a administração. A AUC média foi de 76,4 ± 20,3 µg.hlmL e a meia-vida terminal média foi de 
46,2 horas. Esses valores dos parâmetros làrmacocinéticos são maiores do que os valores análogos relatados em 
voluntários jovens, normais e do sexo masculino. A coadministração de diuréticos não alterou significativamente a AUC 
ou a Cmáx. Além disso, o clearance de creatinina (74 mL/min), a porcentagem de fármaco inalterado recuperado na urina 
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(0-24 horas, 22%) e o clearancc renal de Oucona1.ol estimado (0,124 mLlminlkg) para os indivíduos iáoso.s..~ e 
foram menores do que aqueles encontrados nos voluntários jovens. Assim, a alteração da disposição de íluconazol em 
indivíduos idosos parece estar relacionada à redução da função renal caractcrlstica deste grupo. Um comparativo da 
meia-vida de eliminação tenninal versus o clcarance de crcatinina de cada indivkluo, comparado à curva prevista de 
meia-vida - clearance de creatinina derivado de indivíduos normais e individuos com variação no grau de insuficiência 
renal, indicou que 21 de 22 indivíduos caíram dentro da curva prevista de meia-vida - clearance de creatinina (limite de 
confiança de 95%). Esses resultados são consistentes com a hipótese de que valores maiores para os pard.11lctros 
farmacocinéticos observados em pacientes idosos, comparados à voluntários jovens normais do sexo masculino, são 
devidos à redução da função renal que é esperada nos pacientes idosos. 

Dados de segurança pré-clínicos 

Carcinogênese 
O fluconazol não apresentou evidência de potencial carcinogênico cm camundongos e ratos tratados por 24 meses com 
doses orais de 2,5; 5 ou 10 mg/kg/dia (aproximadamente 2-7 vezes maiores que n dose recomendada para humanos). 
Ratos machos tratados com 5 e l O mg/kg/dia aprescntnram um aumento na incidência de adenomas hepatocelulares. 

Mutagênese 
O tluconazol, com ou sem ativação metabólica, apresentou resultado negativo cm testes para mutagenicidade cm quatro 
cepas de Salmonella typhimuriz1m e na linhngem de linfoma L5178Y de camundongos. Estudos citogenéticos in vivo 
(células da medula óssea de murinos, seguido de administração oral de lluconazol) e in vitro (lintocitos humanos 
expostos a 1.000 µg/mL de fluconazol) não demonstraram evidências de mutações cromossômicas. 

Alterações na Fertilidade 
O fluconazol não afetou a fertilidade de ratos machos ou fêmeas tratadas oralmente com doses diárias de 5mg/kg, 10 
mg/kg ou 20mg/kg ou doses parentcrais de 5mg/kg, 25mg/kg ou 75rng/kg, embora o inicio do trabalho de parto tenha 
sido levemente retardado com doses orais de 20mg/k.g. Bm um estudo pcrinatal intravenoso com ratos e doses de 5mg/kg, 
20mg/kg e 40mg/kg, foram observados dístocia e prolongamento do parto em algumas fêmeas com dose de 20mg/kg 
(aproximadamente 5-15 vezes maior que a dose recomendada para humanos) e 40mg/kg, mas não com 5mg/kg. Os 
distúrbios no parto foram refletidos por um leve aumento no número de lilhotcs nalimortos e redução da sobrevivência 
neonatal nestes níveis de dose. Os efeitos no parto em rato~ se mostraram consistentes com a propriedade espécie
específica de diminuir o estrógeno, produzida por allas doses de lluconazol. Esta modificação honnonal não foi 
observada em mulheres tratadas com fluconaz.ol (vide subitem Propriedades farmacodinâmicas) 

4. CONTRA1NDICAÇÕES 
O fluconazol 150mg não deve ser utilizado em pacientes com conhecida sensibilidade ao fármaco, a compostos azóticos 
ou a qualquer componente da fórmula. 
A coadministração com terfenadina é contraindicada a pacientes recebendo doses múltiplas de fluconazol de 400mg/dia 
ou mais baseada em um estudo de interação com doses múltiplas. A coadministração de outros fármacos que 
conhecidarnente prolongam o intervalo Q'I e que são metnboliz..ados através das enzimas da CYP3A4, como cisaprida, 
astemizol, eritromicina, pimozida e quinidína, é contraindicada cm pacientes que recebem fluconazol (vide itens 5. 
Advertências e Precauções e 6. Interações Medicamentosas). 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 

O fluconazol 150mg deve ser administrado com cautela a pacientes com disfunção hepática. 

O fluconazol tem sido associado a raros casos de toxicidade hepática grnve incluindo fatalidades, principalmente cm 
pacientes com enfermidade de base grave. Em casos de hcpatotoxicidadc associada ao fluconazol, não foi observada 
qualquer relação com a dose total diária, duração do trotamento, sexo ou idade do paciente. A hepatotoxicidade causada 
pelo fluconazol geralmente tem sido reversível com a descontinuação do tratamento. Pacientes que apresentam testes de 
função hepática anonnais durante o tratamento com tluconazol devem ser monitorados para verificar o desenvolvimento 
de danos hepáticos mais graves. O íluconan1l deve ser descontinuado l!C houver o aparecimento de sinais clínicos ou 
sintomas relacionados ao desenvolvimento de danos hepáticos que possam ser atribuídos ao lluconazol. 

Alguns pacientes têm desenvolvido raramente reações cutâneas esfolialivas durante o tratamento com íluconazol, tais 
como síndrome de Stevens-Johnson e necrólise epidérmica tóxica. Pacientes portadores do vírus HJV são mais 
predispostos a desenvolver reações cutâneas graves a diversos fãrmacos. Caso os pacientes sob tratamento de infecções 
fúngicas superficiais dcscnvolvnm rash cutâneo que seja considerado atribuível no íluconazol, o medicamento deve ser 
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descontinuado. Pacientes com infecções fúngicas sistêmicas/invasivas que desenvolveram rash 
monitorados, sendo que o flucona?.ol deve ser descontinuado se ocorrerem lesões bolhosas ou eritemas m t mes. 
A coadministração de fluconazol cm doses menores que 400mg/dia com tcrfcnadina deve ser cuidadosamente 
monitorado (vide itens 4. Contraindicações e 6. Interações Medicamentosas). 

Em raros casos, assim como ocorre com outros 0.1:ólicos, tem sido relatada anafilaxia. 

Alguns azóticos, incluindo o fluconazol, foram associados ao prolongamento do intervalo QT no eletrocardiograma. O 
fluconazol causa o prolongamento do intervalo QT através da inibição da corrente do canal de potássio retificador (ll<r). 
O prolongamento do intervalo QT causado por outros medicamentos (como a amiodarona) pode ser amplificado através 
da inibição do citocromo P450 (CYP) 3A4 (vide item 6. Interações Medicamentosas). Durante o período pós
comercialização, ocorreram casos muito raros de prolongamento do intervalo QT e Torsade de Pointes em pacientes 
recebendo fluconazol. Estes relatos inclulram pacientes gravemente doentes com vários fatores de riscos concomitantes 
que podem ter contribuído para a ocorrência destes eventos, tais como doença estrutural do coração, anormalidades de 
eletrólitos e uso de medicamentos concomitantes. Os pacientes com hipocalemia e insuficiência cardlaca avançada 
apresentam um risco aumentado de ocorrência de arritmias ventriculares e Torsade de Pointes com risco de vida. 

O fluconazol deve ser administrado com cuidado a pacientes cçim essas condições potencialmente pró-arrltrnicas. 

O fluconazol deve ser administrado com cautela a pacientes com disfunção renal (vide item 8. Posologia e Modo de 
Usar). 

O fluconazol é um inibidor moderado da CYP2C9 e um inibidor moderado da CYP3A4. O fluconazol é também um 
inibidor da isoenzima CYP2Cl9. Pacientes tratados com íluconazol que são trntados concomitantemente com fármacos 
com uma janela terapêutica estreita que são mctaholizudos pela CY1'2C9, CYP2Cl9 e CYP3A4 devem ser monitorados 
(vide item 6. lnterações Medicamentosas). 

Insuficiência adrenal tem sido relatada cm pacientes recebendo outros azóis (por exemplo, cetoconazol). 

Casos reversíveis de insuficiência adrenal foram relatados cm pacientes recebendo fluconazol. 

Candidíase 
Estudos têm mostrado uma prevalência crescente de infecções por espécies de Candida diferentes de C. albicans. Estes 
são frequentemente resistentes (por exemplo, C. krusei e C. auris) ou mostram susceptibilidade reduzida ao fluconazol 
(C. glabrata). Essas infecções podem exigir terapia anlifúngica alternativa secundária à falha do tratamento. Assim, os 
prescritores são aconselhados a levar em consideração a prcv11lência de resistência ao flucona.7..ol cm várias espécies de 
Candida (vide item 3. Características Farmacológicas - Propriedades Fannacodinãmicas). 

O fluconazol cápsulas contém lactose e não deve ser administrado a pacientes com problemas congênitos raros de 
intolerância à galactose, deficiência de lactose de Lapp ou má·ahsorção de glicose-galactose. 

Fertilidade, gravidez e lactação 

Uso durante a Gravidez 
O uso durante a gravidez deve ser evitado, exceto em pacientes com infecções fúngicas graves ou potencialmente fatais, 
nas quais o fluconazol pode ser usado se o heneflcio :-;uperar o possível risco para o feto. Devem ser consideradas 
medidas contraceptivas eficazes nas mulheres cm idade fértil que devem continuar durante todo o período de tratamento 
e durante aproximadan1ente uma semana (5 a 6 meia-vidas) após a dose linal. 

Houve relatos de aborto espontâneo e anormalidades congênitas cm lactentes cujas mães foram tratadas com l 50mg de 
tluconazol como dose única ou repetida no primeiro trimestre. Existem relatos de anormalidades múltiplas congênitas cm 
crianças cujas mães foram tratadas para coccidioidomicosc, com altas doses (400mg/día a 800mg/dia) de ílucona.zol por 
3 meses ou mais. A relação entre o uso de fluconaz.ol e esses eventos não está definida. Efeitos adversos fetais foram 
observados em animais apenas com altos níveis de dose associados à toxicidade materna. Não houve efeitos nos fetos 
com doses de 5mg/kg ou lOmg/kg; aumentos de variantes anatômicas (costelas supranumcrárias, dilatação da pelve 
renal) e retardo de ossificação no feto foram observados com doses de 25mg/kg e 50mg/kg ou doses maiores. Com doses 
variando de 80mg/kg (aproximadamente 20-60 vezes a dose recomendada para humanos) a 320mg/kg, a 
embriolctalidade em ratos foi aumentada e anormalidades fetais inclulram ondulação de costelas, fissura palatina e 
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ossificação craniofacial anormal. Esses efeitos são consistentes com a inibição da síntese de cstrógeno cm ratos 
ser resultado dos efeitos conhecidos de queda de estrógeno durante a gmvidc1., organogênesc e durante 6'partõ."'" 

Relatos de casos descrevem um padrão característico e raro de mulfonnações congênitas entre as crianças cujas mães 
receberam doses elevadas ( 400-800mg/dia) de íluconazol durante maior parte ou todo o primeiro trimestre de gravidez. 
As características observadas nessas crianças incluem broquiccfalia, fiicies anormal, desenvolvimento anormal calvária, 
fenda palatina, fêmur curvando, costclns e ossos longos finos, artrogriposc, e doença Cilrdlaca congênita. 

O nuconazol 150mg i um medicamento clas,ificntlo na categoria C de risco na gravideL Portanto, este 

medicamento não deve ser utillLado por mulheres grávidas sem orientação midica ou do ciruri,:ião-dentista. 

Uso durante a Lactação 
O íluconazol é encontrado no leite matemo em conccntmçôeS semelhantes às do plasma (vide item 3. Características 
Farmacológicas - Propriedades Farmacocinéticas). Desta maneira, seu uso em mulheres lactantes não é recomendado./\ 
meia-vida de eliminação pelo leite materno aproxima-se <Ui mela-vida de eliminação plasmática de 30 horas. A dose 
diãria estimada de flucon~,ol para lactentes pelo leite matemo (assumindo um consumo médio de leite de 150 
mL/kg/dia) baseado no pico médio da concentração de leite é de 0,39mg/kg/dia, que é de nproximadamente 40% da dose 
neonatal recomendada(< 2 semnnns de idade) ou 13% da dose recomen®da paro lactentes para candidlase de mucosa. 

A amamentação não é recomendada upós o uso repetido ou npós altas doses de ilucona1.01. Os beneücios para o 
desenvolvimento e saúde da amamentação devem ser constdcr.1dos junto com a necessidade clinica da mãe por 
fluconazol e quaisquer potenciais efeitos adversos na criança al'flamentada u partir de fluco11a1.:ol ou a partir de condições 
maternas fundamentais. 

Efeitos na capacidade de dirii:lr e operar máquinas 
Ao dirigir veículos ou operar mãquinas deve-se levar cm consideração que ocasionulmcntc ptidem ocorrer tonturas ou 
convulsões. 

Aten ção: Este medicamento contém Açúcar, portanto, dC\·e ser usado com cautela em portadores de Diabetes. 

6. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 

As seguintes interações medicamentosas relacionam-se ao uso tlc doses múltiplas de fluconazol e a relevância para dose 
única de íluconazol é desconhecída. 

O uso concomitante com os fármacos a se~lr i contraln1licado: 

cisaprida: foram relatados eventos cardíacos incluindo Torsade de Poinles, cm pacientes recebendo fluconazol 
concomitantemente com cisaprida. Um estudo controlado concluiu que o tratamento concomitante com fluconazol 
200mg uma vez ao dia e 20mg de cisaprida quatro vezes por dia produziu um aumento significante nos níveis 
pla~máticos de cisaprida e no prolongamento do intervalo QTc. A coadministração de íluconazol e cisaprida é 
contraindicada em pacientes recebendo tluconnzol (vide item 4. Contraindicações). 

terfeoadioa: foram realizudos estudos de interação devido à ocorrCncin de disritmia!; curdfacus sérias secundárias ao 
prolongamento do intervalo QTc cm pacientes recchcndo anlilüngieos ad11icos juntamente com tcrfenadina. Um estudo 
na dose diãria de 200mg de fluconazol não conseguiu demonstr-.u- um prolongamento do intervalo QTc. Um outro estudo 
na dose diária de 400mg e 800mg de íluconaz.ol demonstrou que lluconazol tomado em doses de 400mg/dia ou mais 
aumenta significativamente os nlveis pla~máticos de tcrfcnadina quando tomada concomitantemente. O uso combinado 
de tluconaz.ol cm doses de 400mg ou mais com tcrfcnadina é contraindicado (vide item 4. Contraindicações). A 
coadministração de ílucona!.ol cm doses menores que 400mg/dia com terfenadina deve ser monitorada cuidadosamente. 

astemizol: a administraçao concomitante de fluconawl com astcmizol pode reduzir o clcarance de astemi.rol. /\s 
concentrações plasmáticas aumentndas de astemi1,ol resultantes podem levar ao prolongamento do intervalo QT e raras 
ocorrências de Torsade de Pamtes. A coadministrnç!io de fluconll7.ol e a-;temizol é contraindicada (vide item 4. 
Contraindicações). 

pimozida: apesar de não estudada in vitro ou in vivo, n udministruçllo concomitante de ílucomv.ol com pimoL.ida pode 
resultar em inibição do metabolismo de pimozida. Conccntrnções plasmtiticas aumentadas de pimozida podem levar a um 
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prolongamento do intervalo QT e a raras ocorrências de Torsade de Poimes. A coadministração 
é contraindicada (vide item 4. Contraindicações). 

quinidioa: embora não estudada in vitro ou in vivo, a administração concomitante de fluconazol com a quinidina pode 
resultar na inibição do metabolismo da quinidina. O uso de quinidina tem sido associado com prolongamento do 
intervalo QT e a ocorrências raras de Torsade de Pointes. A administração concomitante de fluconazol e quinidina é 
contraindicada (vide item 4. Contraindicações). 

eritromicina: o uso concomitante de fluconuzol e critromicina t1:m o potencial de aumentar o risco de cardiotoxicidade 
(intervalo QT prolongado, Torsade de Pointes) e, consequentemente, morte cardíaca súbita. Esta combinação deve ser 
evitada (vide item 4. Contraindicações). 

Uso concomitante que deve ser usado com cautela: 

amiodarona: a administração concomitante de nucona1.ol com amiodarona pode aumentar o prolongamento do intervalo 

QT. Deve-se ter cautela se o uso concomitante de ílucona1.ol e amiodarona for necessário, especialmente com alta dose 

de fluconazol (800mg). 

lemborexante: a administração concomitante de t1uconazol aumentou a Cmáx e AUC de lemborexante em 

aproximadamente 1,6 e 4,2 vezes, respectivamente, o que se espera que aumente o risco de reações adversas, tais como 

sonolência. Evitar o uso concomitante de lemborcxantc 

O uso concomitante com os fármacos a seguir requer precauções e ajustes de dose: 

Efeito de outros fármacos sobre o fluconazol: 

hidroclorotiazida: em um estudo de interação fannacocinética, a coadministração de doses múltiplas de 
hidrocloroliazida em voluntários sadios que estavam recebendo fluconazol aumentou a concentração plasmática deste 
último fármaco cm 40%. Um efeito desta magnitude não deve requerer uma mudança na posologia de fluconazol em 
pacientes recebendo diuréticos concomitantes. 

rifampicina: a administração concomitante de 11uconazol e rifampicina resultou em uma redução de 25% na área sob a 

curva concentração versus tempo (AUC) e meia-vida 20% menor de íluconawl. Em pacientes que estejam recebendo 

terapia concomitante à rifampicina deve ser considerado um aumento da dose de íluconazol. 

Efeito de Ouconazol sobre outros fármacos: 

O fluconazol é um inibidor moderado das isoenzimas 2C9 e 3A4 do citocromo P450 (CYP). O fluconazol também é um 
inibidor da isoenzima CYP2C19 Alem das interações observadas/documentadas mencionadas abaixo, existe um risco de 
aumento das concentrações plasmáticas de outros compostos mctabolizados pela CYP2C9, pela CYP2Cl9 e pela 
CYP3A4 que sejam coadministrados com o lluconazol. Po~ isto deve-se ter cautela ao usar estas combinações e o 
paciente deve ser monitorado com cuidado. O efeito inibidor enzimático do lluconuzol persiste por 4 a 5 dias após a 
descontinuação do tratamento de fluconazol por cau:1a da meia-vida longa do fluconazol (vide item 4. Contraindicações). 

brocitinibe: o fluconazol (inibidor da CYP2CI 9, 2C9, 3A4) aumentou a exposição da fração ativa de abrocitinibe em 
155%. Se coadministrado com llucona7.ol, ajuste a dose de abrocitinibc confonne instruído na bula de abrocitinibe. 

alfentanila: um estudo observou uma redução do clcarancc e do volume de distribuição, bem como um prolongamento 
do tl/2 da alfcntanila após tratamento concomitante com íluconuzol. Um possível mecanismo de ação é a inibição da 
CYP3A4 pelo fluconazol. Pode ser necessário um ajuste da dose de alfcntanila. 

amitriptillna, nortriptilina: o t1uconaz..ol aumenta o efeito da amilriptilino e da nortriptilina. 5-nortriptilina e/ou S
amitriptilina podem ser determinadas no inicio do tratamento combinado e após l semana. A dose da 
amitriptilina/nortriptilina deve ser ajustada, se necessário. 

anfotericina B: a administração concomitante de lluconazol e anfotericina B cm camundongos infectados normais e em 
camundongos imunodeprimidos apresentou os seguintes resultados: um pc4ucno efeito antifúngico aditivo na infecção 
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anticoagulantes: em um estudo de interação, o fluco1U17.PI aumentou o tempo de protrombina (12%) após a 
administração de varfarina em voluntários sadios do sexo masculino. Durante o período pós-comercialização, assim 
como outros antifúngicos azólicos, foram relatados cveptos hemomigicos (hematoma, epistaxe, sangramento 
gastrintestinal, hcmatúria e melena) em associação no aumento no tempo de protrombina cm pacientes recebendo 
íluconazol concomitantemente com a varfarina. O tempo de protrombina cm pacientes rt..'CCbcndo unticoagulantes do tipo 
cumarlnicos ou indandiona deve ser cuidadosamente monitorado. Pode ser necess.1rio ajuste de dose desses 
anticoagulantes. 

azitromicina: um estudo com três braços do tipo crossover, aberto, randomizado cm 18 voluntários saudáveis avaliou os 
efeitos da azitromicina. 1.200mg em dose única oral, sohre a forma1.:ocinética de íluconazol, 800mg cm dose única oral, 
assim como os efeitos de íluconazol sohre a farmacocinética de nzitromicina. Nõo houve intcroçõcs significativas entre o 
fannacocinética de fluconazol e azitromicina. 

benz.odiazepinicos (açlo curta): logo opôs a administmçllo ornl de midazolam, o ílucomv.ol resultou em um aumento 
substancial na concentração e nos efeitos psicomotores do mlda?.olam. Esse efeito sobre o midazolam parece ser mais 
pronunciado após administração oral de fluconnzol quando comparado à administração intravenosa. Se pacientes tratados 
com fluconazal necessitarem de uma terapia concomitante com um benzodiaz,epínico, deve ser considerada uma 
diminuição na dose do bcnzodiazepínico e os pacientes devem !>Cr nproprindamcnte monitorados. 

O fluconazol aumenta a AUC de triazolam {dose única) cm aproximadamente 50%, a Cmáx cm 20% a 32% e aumenta a 
t112 cm 25% a 50% devido à inibição do metabolismo de triazol~1m. Podem ser necessários ajustes da dose de triazolam. 

carbamazepina: o íluconazol inibe o metabolismo da cnrbamazepina e foi observado um aumento de 30% na 
carbama.zepina sérica. Existe o risco de desenvolvimento de toxicidade da carbamazepinn. Podem ser necessários ajustes 
da dose da carbamazepina dependendo de dctcnninações da conccntroção/efcito. 

bloqueadores do canal de cákio: determinados antagonistas de canal de cálcio di-hidropiridínicos (nifedipino. 
isradipino, anlodipino, vcrapamil e íelodipino) são mctabolizndos pel:i CYP3A4. O tluconazol possui o potencial de 
aumentar a exposição sistêmicu dos antagonistas do canal Jc cálcio. É recomendado o monitoramento frequente de 
eventos adversos. 

celecoxibe: durante o tratamento concomitante com lluconazol (200mg diários) e cclccoxibc {200mg) a Cmáx e a AVC 
de celecoxibe aumentaram cm 68% e 134%, respectivamente. Pode ser necessária a metade da dose de celecoxibe 
quando combinado com íluconazol. 

ciclosporina: o íluconewl aumenta significativamente a concentração e a AUC da ciclosporina. Est.a combinação pode 
ser usada reduzindo a dose da ciclosporina, dependendo da concentração da ciclosporina. 

ciclofosfamida: o tratamento comhinndo de ciclofosfamida e íluconnzol resulta em um aumento da bilirrubina sérica e 
do creatinina sérica. A combinaçllo pode ser usada tendo consideração maior para o risco de bilirrubina sérica e creatinina 
:sérica aumentadas. 

fentaoila: foi relatado um caso fatul de possível intcrnçllo entre ícntanila e íluconUl.ol. O autor considerou que o paciente 
faleceu de intoxicação por fcntanila. Além disto, cm um estudo cruzado randomi7.ado com 12 voluntários saudáveis, foi 
mostrado que o flucono1..ol retardou significativamente a climinaçilo da fentanila. A conccntraçllo elevada de fcntanile 
pode levar à depressão respiratória. 

balofantrina; o flucona1.ol pode uumentar a conccntruç:lo plosm6tica de halofontrino de\ iúo a um efeito inibitório sobre 
a CYP3A4. 

inibidores da llMG-CoA redutase: o risco de miopatia e rabdomlólisc aumenta quando íluconazol é coadministrado 
com inibidores da llMG-CoA redutase metabolizados pela CYP3A4, como a atorvastatina e a sinvastatina ou pela 
CYP2C9, como a fluvustutina. Se o tratamento conoornitanlc for necessário, o paciente deve ser observado cm relação a 
sintomas de miopalia e rabdomiólise e a crcatina quinnsc Jcvc ser monitoraJu. Inibidores da 1 IMG-CoA redutase devem 
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1- lDENTIFICAÇÃO DO .\1LDICAMENTO 
loratadina 

Proc. ~ 023/2023 ------
"Medicamento Genérico, 1 ci n". 9.787, de 1999'' Ass gii 
APRESF''ffAÇÕES 
Xarope de. 1 mgimL. Embalagem contendo 1 frase(> com 60 mL, 100 mi., 120 mi. ou 150 mi. 
acompanhado de um copo dus.idor. 

USO ORAL 
uso ADUL ro E PEDIÁTRICO ACIMA DF 2 ANOS 

COMPOSIÇÃO 
Cada mL de xarope de 1 mg1111L contém: 
loratadina .......................................................................... ~ ...................................................................... J mg 
veículo* q s.p .................................................................. ~ ................................................................... 1 g 
•sacarose, ácido cítrico anidro, glicerol, propilcnoglicpl, álcool etílico. mctilparabeno. propilparabeno. 
essência de cereja e água purificada. 

11 - INFORM AÇÕES TÉCNICAS AOS l'IWFISSIONAIS IH~ SAllDE 

1. INDICAÇÕES 
Alívio temporário dos sintomas associados com rinite alérgica (por exemplo: febre do feno). como: 
coceira n.isal, nari1 escorrendo (coriza), espirros. ardor e coceira nos olhos; é também indicado para o 
alívio dos sinais e sintomas de urticária e outras ,tlergias da pele. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
Estudos clínicos: rinite alérgica sazonal 
Perfil de eficácia para o esquema de do agem de 10 mg 
A eficácia da loratadina em pacientes com rinite nlérgic;i sazonal foi uvahada cm um estudo multicêntrico 
de delcrminuçi\o de dose e cm vários estudos mul!icêntrieos de ctic.lcia/scguninça. 
No estudo ntndomizado e duplo-cego de determinação dn dose. os pacicntl'S com rinite alérgica su.lOnal 
receberam 10, 20 ou 40 mg de lnrutadina uma \CZ pt>f dia (lx/dia) durante l•I dias3. Emhora os efeitos 
terapêuticos dos três esquem::is de dosagem n!!o tcnhalll sido estatisticamente diferentes entre si. cada um 
deles foi significantemente mais eficiente que o pla<;cbo na redução dos sinais e sintomas da rinite 
alérgica (p 0.04 ). 
Em outros dois estudos rnndomizaJos, duplo-cegos ic 111ull1cê11Lricos de gn111dc porte, a eficácia d<1 
loratadina foi comparadn com u da ckmastina, tcrfcnqdinu e placcbo4

• ~. No primeiro desses estudos. a 
loratadina e a clemastina administradas por \'Ía or,il nn dose de 10 mg lx/dia e 1 mg 2x/dia. 
respecti\'amente. durante 14 dias. foram signific~mtemente m:iis eficazes que o placcbo na redução dos 
sintomas de rinite alérgica durante todo o estudo (p < 0101)4

• Além disso, ao final do período do estudo. a 
melhora dos sintomas dos pacientes tratados com a lorutadina foi maior que uquclu dos p<1cicntes tratados 
com a clemustinn, e significantemente maior que uqucl,1 dos p:1cicntcs que rcccheram o pluccbo (p < 
O.OI). 
O segundo estudo multicêntraco de 14 dms comparou a eficácia da loratadina 10 mg h/di11 com a 
terfcnadina 60 mg 2\/dia e placehos. A análise de endpoínt mostrou que a redução médin no escore de 
sintomas de puc.ienles tratados com a loratadina foi Significantemente maior que aquela dos pacientes 
tratados com o placcbo (p 0,03 ). Isso é cspcciulmcnte digno de nota já <1ue a redução dos sintomas não 
foi signilicantcmenlc di ícrcnlc entre ns grupos ll'lllm.los com tcrtcnadina e placl·ho. Além do mais, embora 
a loratadina e a lerfenndina tcnhnm sido mais cfku1cs 4ue o p accbo cm melhorar os espirros. o prurido 
nasal e o prurido/queimação nos olhos, a loratndina, mas não a terfcnndinu, foi signilicnntcmcnte mais 
eficaz que o placebo no alivio da secreção nasal (p S 0,02). 
Em outros três estudos comp11rntivos, duplo-cegos e multkêntricos, a eficácia da loratadinn 1 O mg 1 x/din 
foi comparada com a mcquita1ina 5 mg 2x/Ji,1, nstcm1znl 1 O mg 1 x/diu e dcnrnstina 1 mg 2\/<lia" 7 Os 
rc~ult3dos desses estudos clínicos corrohnrurt1111 com os uch:id1>s mtcriorcs por lerem dcmonslrudo que u 
loratadina foi Ião efica:r quanto os agentes comparativos titivus e mais cliclll que o placcho no tr.itamento 
de pacientes com rinite alérgica sazonal. 
r.ssas im estiguçõcs clínicas demonstram com clareza que a administração de lomtadina uma vez por dia 
reduz ctic.a1111entc os sintom115 da rinite alérgica sazonal e é tão eficaz quanto outros ugcntcs anti
histamínicos comparativos ll\IC exigem uma administração duas vezes por din. 

Perfil de cíldcia para o c~qutma de do~agcm de 40 mg 



Em o;to estudos multkêntricos e duplo-cego~ um <«iucma de do,,.gcm de 40 mg lx/fü I(,; ~-#
para a\ aliar adicionalmente a eficácia da loratadina cm relação à clcmnstinu 1 mg 2xldia, terfcnad1 
mg 2x/dia, astcmízol 10 mg lx/dia, mequitazina 5 mg 2.'>/dia e no plaeebo8•12 21•30• Além disso. um desses 
estudos comparou a eficácia da loratadina cm esquemas de dosagem de 20 mg 2x/dia e 40 mg l:\:/dia8

• Os 
resultados desses estudos indicaram que a loratadina nn dose de 40 mg lx/dia foi lllo elica7 quanto outros 
agentes comparativos ativos e foi significantemente m$is clicai: que o placcbo na redução dos sintomas 
da rinite a16rgica sazonal (p < 0,01). Além do mais, a eficácia da lnratadina cm um esquema de dosagem 
de 20 mg 2x/dia não foi significantemente diferente duquelu do esquema de 40 mg lx/dia. De fato. a 
comparação da melhora alcançada com o esquema de tlosagcm de 40 mg lxklia e 10 mg lx/dia sugere 
que amhus as dosagens devem produzir efeitos cHnicos i;cmclhantes, confimiando, portanto, a ausência de 
uma dose-resposta significante observada no estudo de <tctcnninaç1io d11 dose. 
O início de ação nos pacientes tratados com a loratatlina 1111'1 doses de 10 mg e 40 mg lx/dia foi 
comparado com astcrnizol 1 O mg lx/dia ou placeho4

• 
12

11·111 amhos os csqucm,1s de dosagem. 1 O e 40 mg 
1 x/diu, os pacientes tratados com a lnratadina aprcscntan11n um alfvin dos sintomus signilicantcmcnte 
mais cedo que a4uclcs tratados com astemizol ou pltH:t-ho (p < 0,01 ). Um alivio pnrciul dos sintomas nos 
pucicntes tratados com a Jonnadinu f"oi oh~cnudo no prazo de quatro homs ap(is o primeiro tratamento. 

Rinite alérgica perene 
Perfil ele efici\da para o est1uema de dosagem de Ili mg 
A eficácia da loratadina cm pacientes com rinite nlérsica perene foi avuliada cm \árias investigações 
clinicas duplo-cegas e multicêntricas13•17• 

Em dois estudos, a cficâcia da loratadina 10 mg lx/dia foi comp.1rnda com a tcrfcnadina 60 mg 2x/dia e 
placeboll· 14. Os resultados de um dos estudos demonstraram reduções comparáveis nos escores dos 
sintomas totais nos grupos da loratadina e tcrfcnadina 3• Os c5corcs dos sintomas nesses grupos foram 
significantemente maiores que no grupo do placcbo (p $ 0,04). Na análise de cndpoint, as reduções nos 
escores dos sintomas totais foram de 51 %, 48% e 19~~ nos grupos da loraladina, terfcnudina e placebo. 
respectivamente. 
No segundo estudo, us reduções em relação ao período basal nos escores médios dos sintomas totais para 
o grupo de tratamento com a loratadma também foram comparáveis àquelas no grupo da terfenadina e 
clinicamente signilicati,os, bem como numericamente maiores que aquelas no grupo do placcbo 14. As 
reduções nos escores médios dos sintomas totais durante todo o estudo v11rian1m de 51 % a 65% no grupo 
du tcrfcnudina e de 44~ô a 58% no grupo tratado com o pluccbo. 
Em ()litros três estudos. u eficácia da Joratadina 1 O mg 1 x/di:i foi comparada com a tcrfcnadina 60 mg 
2x/dia. clcmastina 1 mg 2\/dia ou pluccho para um curso tcrapêulicn de três a :;eis meses is 17

• Em dois 
desses estudos, a loratudinu e os comparutirns ati,os n5o foram signilic.111tcmentc di!Crcntcs nem entre si. 
nem cm rclaçi'.'io ao placcho 1s· lb. Essa falta de significância foi alrihulda u uma clcvuda resposta do 
pluccho cm relação aos tratamentos ativos. Mesmo sem sawnnlidade, cxblcrn :1ltcruçõcs frequentes na 
prcvulência de ulérgenos que causam a rinite perene e, p11rt;111to, 11111.1 nlta rcspostu do pluceho poderia ser 
cspcrutlu e representa a remissão dos sintomas por cnusti dn v11ric1hilidade da fonte de ulérgcnos. 
O terceiro estudo foi de~cnhado com um número mulor de p.icienles que rcccl1l·ram loratadina, com a 
finalidade de ohtcr dados adicionais de segurança p11r longo pruzo 17

• A lorntadina 10 mg lx/dia ou 
clcmustina 1 mg 2x/dia foi administrada cm pacientes ~urnnte 'ieis meses. Os l'lcitos do tratamento foram 
estatisticamente comparados com os vnlorcs basais. 
Os resultados demonstraram que tanto a lorntadina como n clemastinu foram comparáveis e reduziram 
significantemente os escores dos sintomas totais cm comparação com os escores basais (p ~ 0,001). 
Fm termos globais, os resultados dessas investigações indicam que a administração uma ,·e;r por dia de 10 
mg de loratndina é geralmente mais eficaz que o plttccbo e compará\cl à terfcnadina e à clemastina. 
adminbtradas duas \'CZCS por dia, no alivio dos sintomas de rinite alérgica perene. 

Urticória crônica e outras dermatoses alérgicas 
Perfil de eficácia para o esquema de dosagem de 10 me 
A clicácia da loratadina cm pacientes com urticária idiopâticn crônica c outras afcc.:çõcs dermatológicas 
alérgicas foi a\'ul iada durante até 28 dias cm estudos cllnicos multicêntricos e duplo-cegos1s·21

• 

Em um desses estudo:., 1 O mg de loratadina lx/dia :t'oi s1gnilicantemcnte mais eficaz que o placcbo. 
confonnc indicado pclu melhora nos escores dos sintomas totais, nos pacientes com urticária crônica (p < 
0,01 ). Es~cs resultado:; foram sub~tanciados pela avalinçilo fclt,1 pelos médico:;, que também revelou que 
os comprimidos de loratuJina eram significantemente mais ctic11.les que o placehn (p <O.O 1) 11

• 

Fm outro estudo, a cticl•CÍa da lorutadina 10 mg lx/d1ri foi compar.1da com a tcrtcnudinn 60 mg 2x/dia e 
placebo cm pacientes com u11icúria crônica. No 7'' di.1, .1 melhorn nos escmcs tio:; sintomas foi maior para 
os grupos de tratamento com a loratadina (50%1) e lcrl~naJ111a (30%) que para o grupo tratado com 
placcbo ( 12%1). Nu anúlisc de endpoint, as reduções médias nos c!>corcs tios sintomas nos pacientes 
tratados com loratadina e com tcrfcnadina, de 55% e '7% rcspccth·111ncntc, foram signilicantcmcnte 
maiores que nos pacientes tratados com placcbo, 18% (p < 0,01) 1''. 



Em um terceiro estudo comparativo cm paciente::> com urticária crônica. as reduções médi O'!f...Ç§f!_Ore~ 
dos sintomas totais para loratadina e tcrfcnadina variarnm aproximadamente de 50% u 55%. im5>J?o 9 
dia quanto no cndpoint2°. 
Em mais um outro estudo clínico, a clicácia da lor'Jlatlina 1 O mg lx/c.lia lbi comparada com aq~e ' · 
tcrfcnadina 60 mg 2x/dia cm pacientes com transtornos cutâneos alérgicos crônicos. Ambos os agentes 
terapêuticos apresentaram eficácia cpmparável e reduziram signiticantemcntc os escores dos sintomas em 
relação aos escores basais (p <O.O 1 )21 . 
Os rcsullac.los desses estudos clíni1:os dcmonstrurn 4ue a aúminislruçâo 1 x/dia úc loraladina alivia 
cfica7mcntc os sinais e sintomas de urticária crônica e outras dermatoses alérgicas crônicas. Além disso, 
uma única dose lx/dia de loratadina ~tão elicaz quanto a tcrlcnadina, que exige administração 2x/dia. 

Estudos clínicos pediátTicos: rinite alérgica sazonal e transtornos cutâneos alérgicos crônicos 
A eficácia da loratadina cm uma formulação xarope foi avaliada cm crianças com rinite alérgica sazonal 
ou com transtornos cutâneos alérgicos crônicos2:·2 • 

Um estudo de rinite alérgica sazonal de 14 dias cm pacientes com 3 a 6 unos de idade comparou a eficácia 
da loratadina xarope a terfonadina cm suspcns~o. Os p.icicntes tratmlos com loratadina foram designados 
de acordo com o peso corporal u receber 5 ou 1 O rng 1 ;.;/diu. Todos os pacientes no grupo de tratamento 
com a terfenadina receberam 15 mg 2x/dia22• Os resultados demonstraram que tanto a loratadina como a 
Lerfonadina reduziram significantemente (p < 0,05) os ci;corcs dos sintomas totais em comparação com os 
escores basais em todas as visitas de uvaliaçfü1. Além disso. no cndpoint, não houve diferenças 
significantes entre os grupos de tratamento comparativo. As rcduçiks nos escores médios dos sintomas 
totais para os dois grupos de tratamento foram úc 73%. 
Com base na avaliação da resposta terupêutka feita pelo mt.'dk o. os pacientes tratados com loratadina e 
terícnadina exibiram uma resposta f:..tvorávcl ao tratamento. Durante o cur:;o do estudo o número de 
pacientes com resposta terapêutica boa ou excelente aumentou nos dois grupos de tratamento. No 
endpoint. 82% e 60% dos pacientes t1,1tados com lorutaüina e terfcnadina, respectivamente. apresentaram 
uma resposta boa ou excelente ao tratamento. 
Em outro estudo de 14 dias, a elicácia da loratadin.1 xaropl' foi comparada com a do maleato de 
clorfcniramina xarope ou pluccho cm criunças úc 6 a 12 anos de idade com rinite alérgica sazonal 23• Os 
pacientes foram designados de acordo com o peso corporal a receber loratadina nas doses de 5 ou 1 O mg 
1 x/dia, malealo de clorfcniramina nas doses de 2 ou 4 mg tr~s veze:. por dia (3x/<lia) ou placebo. Depois 
de três dias de tratamento, as reduções nos escores médios dos sintomas cm relação aos valores basais nos 
grupos de tratamento com loratadina e clorfcniramina foram significantemente maiores (p S 0,05) que no 
grupo placcbo. As reduções nos escores dos sintomas totais entre os grupos de tratamento da loratadina e 
clorfcniramina não foram signilieanlcmcntc direrentcs. ~o cndpoint, as reduções cm relação aos valores 
basais nos grupos de tratamento com loraladina e clorlcniramin.1 fóram numericamente maiores, mas não 
signilicantemente diferentes (p > 0,05) daquelas <lo grupo do placebo. Novamente. os tratamentos ativos 
não foram estatisticamente diferentes entre si. A folta de significância cstatistica cm relação ao placebo 
não foi atribuída a uma diminuição na elicácia dos agentes ativos, lll~ a urna maior resposta do placebo 
no endpoint. As diminuições cm relação aos valores hasais nos escores médins dos sintomas no cndpoint 
foram de 27%, 30% e 24% nos grupos loruta<lina, clorlcniramin.1 e placebo, respectivamente. 
A avalíação feita pelo médíco indkou que no 4º dia os pacientes lratados com lorntadina e clorfeniramina 
apresentaram uma resposta terapêutica mais favorável que os que recehcram pluccho. Nesse ponto de 
avaliação, 21 % e 25% dos pacientes lruludos com lorntadina e clorl'cniramina, respectivamente. 
demonstraram uma boa ou excelente resposta Ull tratamento, cm comparação com 11 % dos pacientes 
tratados com placebo. No cndpoinl, 31 % dos paciente$ !ralados com loratadina. J6% daqueles tratados 
com malcato de clorfoniramina e 28%1 dm; paci1:ntcs 4uc reccbcrnm placcbu apresentaram uma boa ou 
excelente resposta ao tratamento. Uma vez mais, u falta de signílicância nos resultados não foi atribuída a 
uma diminuíção na eficácia dos agentes uti\ os, mas a um aumento considerável na resposta do placcbo. 
Um terceiro estudo de rinite alérgica :><11,onul de 1-l dias u.1mhém compamu a eficácia <la loratadina 
xarope, maleato de clorfcnirrunina xarope e placcbo nos pacientes com 6 a 12 anos de idade24• A dose, 
calculada de acordo com o pc~o corpmal, foi de 5 l)ll 10 mg lx/dia de loratadinn, 2 ou 4 mg 3x/dia de 
clorfeniramina ou placcbo. Por caus.1 das <liicrcnças no desenho do estudo, a gravidade dos sintomas 
exigida para a inclusão foi menor que aquela exigida rara outros esmdos clínicos. Consequentemente, os 
escores dos sintomas basais para os pacientes neste estudo foram relativamente baixos cm comparação 
com os de outros estudos clínicos. 
De uma maneira geral, os dois lratnmentos ativos lhrnm numericamente superiores ao placebo na redução 
dos sinais e sintomas de rinite alérgica sazonal. Nu maioria do:. casos, nem os resultados da loratadina 
nem da clorfcniramina lbrnm estatisticamente c.Jilcrcntcs úaqueks úo placcho. nem diferentes entre si. A 
fa lta de significância estatística cm relação ao placebo é atribuída ;1 urna alta resposta ao placebo durante 
todo o estudo e aos baixos escores dos sintomas no período basal. No endpoint, as reduções nos escores 



médios dos sintomas foram de 36%. 41 % e 30% nos gflJpos de trntamento da loratndinn. clorfcn 
placebo, respecth amcnte. 
Com base na a\'aliação da respostn terapêutica feita pclp médico, os pacientes tratados com a loratadina-..-..a;;::~ 
clorfcnirumina revelaram uma resposta mais farnrâ\el $o trotamento que aqueles que receberam placcbo. 
No cndpoint, 49% dos pacientes tratados com loratad111a e 53% daqueles tratados com clorfcniramina 
apresentaram boa ou excelente resposta em comparação com 34% dos pacientes que receberam o 
placcbo. Foi realizada uma análise adicional para paQientes que tinham sido incluídos no estudo com 
sintomas mais graves (um maior escore de sintomas totais no período basal). bsa análise produziu 
resultados mais tipicamente obscrvndos com a lorataclina e clorfcniraminn cm u.dultos. Nesse subgrupo de 
pacientes, ambos os trutamcnto!i ativo11 foram mais eficazes que o plnccbo. No cndpoint. a redução nos 
escores dos sintomas foi de 53%, 39% t' 34º<• nqs grupos loratadina, clorfcniramina e placcbo, 
respectivamente. 
Três estudos de desenho semelhante comparuram n clictíciil dn lorntndin:1 xarnpc com aquela da 
tcrfcnadina cm suspcns11o em pacientes com 2 u 12 anos de idade com sinais e sintomas de transtornos 
culfincos alérgicos7

''
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• /\proximm.lamcnte 70% dos paticntcs ivaliávcis quanto à clicúcia apresentaram 
diagnóstico de dermatite atópica. Os outros 30% .1prc!;cnlnrnm uma vuriedadc de transtornos cutâneos, 
inclusive urticúria. prurido, cc1cma numular, pruridq actinico e disidrosc. Em lodos os estudos. os 
pacientes tratados com lornllldina receberam 5 ou 10 mg 1 x/dia de acordo com seu peso. f~m dois estudos. 
os pacientes tratados com tcrfcnudina que tinham menQs de 6 nnos de idade receberam 15 mg 2x/d ia. ao 
passo que aqueles com seis ano11 de idade ou mais receberam 30 mg 2x/dia16• 27• Em um estudo que 
avaliou pacientes que tinham 2 a 6 anos de idade, ai dose de tcrfcn:idina administrada foi de 30 mg 
2x/diau. 
Os resultados desses três estudos demonstraram que ~nto o lorotndina como a terfcnadina reduziram 
signilicanlcmcntc (p < 0,01) os sinais e sintomas de t~anstomos cutímcos alérgicos quando comparados 
com os \alores basais. Ambos os tratamentos athos foram igualmente eficazes. As análises no cndpoint 
mostraram que a~ diminuições nos escores médios dos sintomas totais \ arinrom de 41 % a 68% nos grupos 
de tratamento com loratadina e de 41 % a 54% nos grupps da terfcnadina. 
De acordo com a avaliação da rcspostn terapêutica fcitn pelo médico, 44% a 80% dos pacientes tratados 
com loratadina e 46% n 78% com tcrfcnadina atinsirr1m um nlívio nccntundo ou total dos sinais e 
sintomas. 

Avaliação de segurança 
Os resultados de três estudos de fannacologia clínicu Çlc dose únicn i11dicmn que a loratadina, cm doses 
variando de 1 O u 160 mp, foi segura e bem-tolerada noi; voluntários :;,1udú\ eis 1• ~ 11

• Cefaleia foi a reação 
adversa mais frequentemente relatado, ocorrendu npnl;o\i111ud11mcntc na mesma lrequêncin que no grupo 
do pluccbo. Sedução foi relatada cm 2% a 6% dos individuos que receberam as dosagens maiores de 
loratudina (40, 80 e 160 mg). cm 6% dos indiddutis no grupo do placcho e cm 13'Yo daqueles que 
receberam o anti-histamínico sedativo malcnlo de clorli.-nirEHnina. Além do mub, nos estudos de doses 
múltiplas ( 1 O, 20 e 40 mg 2x/dia durante 28 dias), 8% dos indh íduos em um í111ico grupo de esquema de 
dosagem de loratadina relataram sedaçl!o cm comparação com 8% e 67% nos grupos do placcbo e da 
clorrenimmina, rcspcctivamcntc2• 32• 

Em estudos clínicos comparatiH1s. o perfil de scdaçüo de 10 mg de lorntndina IO mg uma vez ao dia é 
compará\ cl ao do placcbo. Em estudos com comprimidos de loratndina cm doses 2 n 4 vezes superiores à 
dose recomendada de 10 mg, foi obscí\ndo um aumento da incidência de sonolência relacionado com a 
dosc.34 Em um estudo, no qual os comprimidos de loratndina foram administrados cm 4 vezes a dose 
clm1ca por 90 dias, nenhum aumento clinicamente signHicativo no QTc foi observado nos ECGs.31 

l·m um estudo de Sl'gurnnça de longo prazo com voluntários normais do sexo masculino que receberam 
40 mg de loratadina lx/dia durante 13 semanas, a tolerância foi boa e não houve alterações clínicas fora 
do comum no~ valores de testes laboratoriais, clctrocardiogrnma ou exames fisicos. Ao contrário de 
outros agentes cotiônicos anfifilicos, a loratadina não Induziu fosfolipidosc e as únicas reações adversas 
relacionadas u droga relatadas foram soluços e ccfoleial2• 

Um perfil formacodnético semelhante foi demonstrado cm pacientes de 1 a 2 anos de idade que 
receberam dose única de loratadina xarope contendo 2,5 mg de loratadina. cm comparação com crianças 
muis \clha~ e uúullus que rccchcrnm o úose recmncnd 1lln npropriodn de lor11lncli11a xuropc. 

Perfil de segurança com esquema de dosa~em de 1 O mg: 
Nos estudos clínicos 4uc utili1arum um cst1ucma de dns,1gem d,1 lor.11ndina 10 mg lx/dia cm pacientes 
adultos com rinite alérgica sazonal, as reações a<.hcrs.1s 111.i1s lrequc111cmcntc relutadas foram fadiga (6%), 
sedação (5%), cefaleia (3%) e boca sccu (3%). Essns rcac,:ões, cnlrclanto, também ocorreram nos grupos 
placcbo e dos comparativos, uproximadamcntc na mesma l'rcquênciu. '111d~1s as outras reações adversas 
rclatndus ocorrcrum cm 2% ou menos do:; padcntcs4

•
7
• 
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1985, Schcring-Plough Rcsearch lnstitutc, Kcnilworth1 N.J. (C82-I 04). J2 - l lcrron, J.M. and Kisicki, J.C.: 
Long- l'erm St1foty and Tolcram:c of SCI 1 29851 in Norm<il Malc Voluntccrs, 1985, Schcring-Plough 
Rescnrch lnstilulc, Kcnilwonh. N.J. (C85-003). 
33 - Loratudinc IB 20 15 
34 US NDA 19658 anti supplcmcnb 1986u 

3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 
A loratndinu é um unti-histumínico tricíclico potente, de nçlhi prnlnnguda. com atividade seletiva e 
nntagônicu nos receptores 111 periféricos. 
A lorutudina é rapidaml'nlc ahsorv ida no tubo digcsth o, após a ingestão orul e sofre um extenso 
metabolismo de primeira passagem. principalmente pelo CY1'3A4 e CYP2D6. A loratadina e DL 
(dcscurbocto\iloraladina) tem concentrações plasmâticns mâximns (Tmâx) entre 1 e 1.5 horas e 1.5 e 3.7 
horas após a administrução respectivamente e a meia \ida de loratndina é de 17 n 24 horas. Em indivíduos 
normais, a mcia-\'ida de distribuição plasmática de lorutadina e do mctab61ito uti\o são de 1 e 2 horas. 
respecti,·amente. A loratadina é metabolizada no figm!o. de forma intensa, cm descarboctoxiloratadina. 
que é o metabólito nti\•o. Sua ligação às proteínas plastnâticns é de 97% o 99%, e a do metabólilo ativo é 
de 73%a 76%. 
A insuficiência renal nl'io modifica de forma significatha a farmacocinética de lomtadina. 
Em caso de insuficiência hepática, há modificação dos' parâmetros formacocinétieos; a dose de loratadina 
deve ser diminuída. Nos pacientes idosos, não há necessidade de nlteruçllo da dose, pois os parâmetros 
farmacocinéticos não se modificam de fonna signilicntha. 

E!>tudo\ de farmncologia clínica 
Supressão de pnpullls cutâneas indu7.idas peh1 hi§taminu 
A atividade anti-histamínica e o pcrlil de dose-resposta da loratadinn foram avaliados cm estudos de 
formacologia clínica utilizando um modelo de supress!lo de p.1pulus cut:ineas indu1idas pela hislamina. 
Dois estudos rundomizudos e cegos nvuliarum os efeitos dl' suprcssi111 de pápulus Ju lnratadinu cm doses 
orais linicns que vurioram de lO a 160 mg. Nessas doses, a loruladina de111011~trnu um rápido início de 
açilo; a supressão dus púpulas ocorreu cm u111 prnio de um;i hnrn do lrnlumcnto. Além disso, todas as 
doses fortim signilicantemcntc mais cfica1cs que o ploccbo na supress!lo da li.11111ação de p<ipulas cutâneas 
indu1idns pela h istaminu (p 0,001 ). 



Em um terceiro estudo rnmlomizado e duplo-cego, os eleito:; supressores da lM:itadina sobre a · ~~ 
de pápulas induzidas pela histuminn foram medidos cm doses que variaram de 1 O n 40 mg udmi111 as 
por via oral, duas vezes por dia (2x/dia) durante 2!1 di~s. A supressão de púpulas foi ohscrvada cm ~u'"'m......,_,.
prazo de duas horas upós u primeira dose de cadu trnlmncnto e permaneceu constante duruntc todo o 
período de estudo (28 dias). Além disso, todos os trê~ esquemas de dosagem foram significantemente 
mais eficazes que o placeho na supressão da fonnaçliC> de pápulas (p < 0,05): os efeitos de supressão 
estavam relacionados ã dose. 
Um estudo randomizado, cruzado tridirecionai cm pacientes pediátncos comparou a atividade da 
loratadina xarope. tcr!Cnadina suspensão e placeho nn rcduçfio de pápulas e critemas induzidos pela 
histamina. Nesse estudo, doses únicas de 10 mg de lomtudina xarope e de 60 mg de terfenadina suspensão 
foram comparáveis na redução das pápulas e critemas Induzidos pela hi5tamin11 e ambos os lrJtamcntos 
foram significantemente mais clicazcs que o placebo. 

Farmacocinétlca clínlcn 
No ser humano, a disposiç~o lbmiacocinética e met11hólica da loratadina com 311 e Me foi investigada cm 
voluntários nonnais !>audávcis, após doses orais únicas1 O perfil frumacocin~tico da loratadina e do seu 
metabólito ativo (porém menos rcle\'antcJ, a dcscarboctoxlloratndina, foram avaliados após doses únicas e 
múltiplas administradas cm voluntários saudáveis, 'oluntários geriátricos saudá' eis e cm \'liluntários com 
comprometimento renal ou hepático. Além disso, foram determinadas ns proporcwnalidadcs de dose, 
hiodisponibilidade, extensão da excreção em leite de mulheres cm lactação, efeito da alimentação sobre a 
absorção e a ligação da lorntadinn às protefnns plasmâtiqas. 
A via metabólica da loratudina no ser humano é qunlit11tivamcnte semelhante i1qucla nos animais. Após 
uma administração oral, a loruludinu é bem absorvida e quasl.' totalmente mclnholizada. 
Em indivíduos adultos nnrmais. as meias-vidas mé<lins iJc eliminação fomm de 8,4 horas (variando de 3 a 
20 horas) para a loratadina e de 28 horas(\ ariando de X,8 u 92 horas) para u desl'arboctoxilornladina, o 
principal metabólito ntivo. Em quase lodos os pac1cntc~, ft exposiçi'ln (AlJC) 110 mctah61ito foi maior que 
ao composto original 
Aproximadamente 40% da dose é e'.\.crctada na urina e 421 % nas fezes durante um período de 1 O dias e 
principalmente na forma de mctahólitos conjugados. Aproximadamente 27% da dose é eliminada na urina 
durante as primeiras 24 horas. 
Os resultados dos estudos de ligação a protcinas plasmáticas revelaram que a lomtadina está altamente 
ligada à~ proteínas plusmáticas humanas (97% a 99%), a descarboctoxiloratadina está moderadamcnlc 
ligada (73% a 76%). 
Em indivíduos idosos (6(> 11 78 uno:; de iuallc) n Al,;C e o pico dos níveis plusmáticos (Cmáx) da 
loraladina e do seu mctabôlitu foram oproximadamcntc ~0% maiores que nos indivíduos mais jovens. 
Em pacientes com compromclimento renal crfü1ko (dcpurnção dC' crcatininu menor que 30 mL/min), 
lanlo a AUC quanto <l pico dos níveis plasm•Ít1cos (CmíÍx) uumcntaram cm média aproximadamente 73% 
para a loratadina e 120% para o mctnbólito, em comparaçl\11 com as A l JCs e os picos de níveis 
plasmáticos (Cmáx) de pacientes com função renal normal. As meias-vidas médias de eliminação da 
loratadina (7,6 horas) e do seu mctabólito (23,9 horns) não foram significantemente dilcrcntcs daquelas 
observadas cm indivíduos normais. A hemodiálise não apresenta efeito sobre a fannucocinética da 
loratadina ou de seu mctabôlito cm indivíduos com comprometimento renal crônico. 
Em pacientes com doença h1..'Pática alcoólica crônica a AUl e o pico dos nheis plasmâticos (Cmáx) da 
loratadina foram o llohro, ao passo que o perfil fannacocinético do mctabólito ativo não foi 
significantemente alterado cm relação àquele <lc puctcntcs com função hepática normal. As meias-vidas 
de eliminação llu loratadina e du seu metub1ílito fo1111n de 24 horas e 37 horn<;, respectivamente, e 
aumentaram com a muior gravidude da doença hepática. 
No ser humano, o parâmetro de biollisponibilidudc da lurat11dina e ucscarhoctoxilorntadina é proporcional 
à dose. Os estudos de hiodisponibilidadc demonstraram ,1 b1oequ1valência da loratadina administrada por 
via oral em forma de cápsula. comprimido, suspcns!lo. solução e xarope. 
A ingestão concomitante de alimento com a lorotndina pode retardar ligeiramente a absorção (cm 
aproximadamente uma hora), mas sem afetar significantemente a AL.:C. Do mesmo modo, o efeito clinico 
não é significantemente influenciado. 
A loratadinu e a dcscarboetoxilomtadina são eliminadas no leite de mulheres cm lactação. com as 
concentrações sendo semelhante::. às plasmáticas. Cerca de 48 horas após a administração. somente 
0,029% da dose de loratadina é eliminada no leite na forma <lc dcscurboctoxiloratadinu e lorutadina sem 
alteração. 

4. CONTRAINOJCAÇÔES 
Este medicamento é eontruindicado parn uso por padentcs que tenham dcnrnnstrudo qualquer tipo de 
reação alérgica ou incomum a qualquer um dos componentes da fórmula ou metabólitos. 



5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 
Advertências 
Os estudos de interação só for.im rcaliLados cm udullos. Pacientes com hcpulopatia grave devem inic:i?1 ~~_,.,.. 
tratamento com doses baixas de Joratadinn, uma vey,. que podem ter uma depuração reduzida de 
loratadina; uma dose inicial de 10 mL cm dias alternados é recomendada em adultos e crianças com peso 
acima de 30 Kg e 5 mL (Smg) para crianças com peso inferior n 30 Kg. 

Uso durante a gravidei e lactação 
Categor ia 8. 
Este medicamento não <leve ser utilizado por mulheres gróvidas sem orientação médica ou do cirurgião
dcntista. 
Não está estabelecido se o uso de lorutudinu pode ,1curretar riscos durante a gravidez ou lactação Apesar 
dos dados de exposiçilo limitados dentro <lo prngrnma de ensaios clínicos, urnn grnnde quantidade de 
dados sobre mulheres grávidas (em mais de IClOO desfel:hos exposto:;) indica nusênciu de malformação. 
toxicidade fetal/nconatal de loraladina. Estudos cm unimais 111!0 indieilm, direta ou indiretamente. efeitos 
nocivos no que diz rci;pcito a toxicidade rcproduth n. Como uma medida de precaução, é prefcrh·el evitar 
o uso de loratadina durante n gravidez. 
Considerando que a Joratndina é excretada no leite materno e devido no aumento de risco do uso de anti
histamínicos por crianças, particularmente por rceém-nnscidos e prematuros, deve-se optar ou pela 
descontinuação da amamentaç:lo ou pela interrupção do ~iso do produto. 
Não há dados diS(lOnívei' sobre fertilidade n111sc111i1111 e feminina. 

Pacientes idosos 
Nos pacientes idosos nilo luí ncce:;sidndc de nlternfão de dose. pois não oco1Tcm alterações da 
metabolização decorrente du idade. Devem-se Sl'guir us (llCMnns uricntuçõcs dadas nos demuis adultos. 

Efeitos sobre a capacidnde de dirigir ou usar 111nc111i1111~ 
Em ensaios clínicos, 11 Jomtadina não teve iníluência nn cnpacidnde de conduzir e utiliwr máquinas. 

Atenção: loratadina uropc contém Açúcar, 1>ortanto, dc\'e ser usado com cautela em portadores de 
Diabetes. 
A loratadina ni\o contém cornntes. 

6. INTERAÇÕES MFDICAMENTOSAS 
Quando administrudo concomitantemente com álcool, lunnndina não exerce efeitos potcncializndores, 
como foi demonstrado por avaliações em estudos de desempenho psicomotor. 
Aumento das conccntrur;õcs pla:;máticns de lomtadina 1em sido relatado cm estudos cllnicos controlados, 
após o uso concomitante com cetoconazol, cntromicina (inibidores da CYP 3A4) ou cimetidina 
(inibidores da CYP JA4 e CYP 206), porém, sem nltcraçõcs clinicamente significativas (incluindo 
eletrocardiográlicas). Outros medicamentos conhecidamente inibidores do metabolismo hepático devem 
ser coadministrados com cautela, até que estudos definitivos de mternção possam ser completados. 

Alterações em exame'> laboratoriais 
O tratamento com nnti-hislnmínicos deverá ser suspenso aproximadamente 48 horus untes de se efetuar 
qualquer tipo de prova 1:utúnea, já que podem impedir ou diminuir as reações que. de outro modo. seriam 
positivas e. portanto. indic.:ativus de reatividade dérmica. 

7. CUIDADOS DE AR\.lAZENAMENTO DO J\IEDICAMbNTO 
Conservar cm tempcmtura ambiente (temperatura entre ~ S e 30°C'). Proteger da lul e umidade. 
O prazo de validade do medicamento a partir da data de fabricação é de 24 meses. 
Número de lote e data\ de fabricação e \ 'Biidade: 'ide embalagem. 
Não use medicnmento com o praLO de \'11lidnde \ encldo. G uardc-o em su11 cmbitlai:rm original. 

Características lisicas e org11nolépticas: 
Líquido límpido. im;olor a levemente amarei.ado, com sabor e odor de cereja, isento de partículas e 
impurezas. 

Antes de usnr, observe o 11s1>ecto do meclkamento. 
TODO M EDICAMENTO DEVE SER MAN'l 11>0 FORA no ALCANCE DAS CRIANÇAS. 



8. POSOLOG IA E MODO DE USAI~ 
Adultos e crianças nclmu de 12 anos: 1 O mL de lorutadiqn ( 1 O mg) uma vez por dia. Não udminislra 
de 1 O mL em 24 horas. 
Crianças de 2 a 12 anos: 
Peso corporal ahaixo <le 30 Kg: 5 mL (5 mg) de lorntndin:i uma vez por dia. Nilo udmini:.trar mais de 5 
mL em 24 horas. 
Peso corporal acima de 30 Kg: IO mL (10 mg) de loratadina uma vez por dia. Nilo administrar mais de 10 
mL em 24 horas. 
No caso <le esquecimento de alguma dose, oriente seu pnciente n tomar n medieaçno assim que possível e 
a manter o mesmo horário da tomada do medicamento pt:lo restante do tratamento. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
A loratadina não apresenta propriedades sede1th•as l'iinlcumcntc llignilicalivns 4u:.mdo utili1udo na dose 
recomendada de 1 O mg diários. 
As reações adversas rclmudas comumente incluem lndigJ, celnleia, sonoléncia, boca seca, transtornos 
gastrintestinais como náuseas e gastrite e também manifestações alérgica~ cut."ncas (cxantema ou rash). 
Durante a comercialização de loratadina xarope, foram (cintadas raramente ns seguintes reações adversas: 
alopecia, anafilaxia (incluindo angioedema), função hepática alterada, taquicardia, palpitações, tontura e 
convulsão. 
Da mesma fom1a, a incidénc1n de reações ad\ ersns cqm loratndina xarope tem sido comparável à do 
placebo. Em estudos dínieos pediátricos controlados, n incidência de cefolein, sedação, nervosismo, 
relacionada no trntnmcnto, foi similar à do pluccho, nlén1 do que Ulis eventos for11m rurumentc relatados. 

Em casos de eventos adversos, notifique pelo S lstemn VigiMed, disponível no Portal dn Anvlsa. 

10. SUPERDOSE 
A ingestão de lorutudinu acimu da dose recomendada aumenta os riscos de sintomas anticolinérgicos. 
Sonolência, taquicnrdia e cefaleia t1:m sido relatadas c<)rn doses excessivas. Uma única ingestão de 160 
mg de loratadina não produziu efeitos adversos. Em caso de superdosc, o tratamento, que deverá ser 
imediatamente iniciado, é sintomático e condju\ ante. 
Tratamento - O pucicnle deverá ser induzido no \Ômlto, ainda que tenha ocorrido êmcsc espontânea. O 
vômito induzido formaeologicamente pcln ndrninistraçl\(l de xarope de ipccacunnha é o método preferido. 
Entretanto, não deverão ser induzidos ao vômilo pacientes com diminuição do nível de consciência. A 
ação da ipccucuunhu é facilitada com atividade 11sicu e 11Jminis1riu,:1lo de 2..JO a .360 mililitros de água. 
Caso não ocorro êmesc nos 15 minutos scguintl's t'1 11dmi11istrai;rw de ipccucuanhu, u dose deverá ser 
repetida. Deverão ser lornudus precauções contra ll nspiraç!lo, prineipnlmcnlc cm criançtis. Após a êmese. 
pode-se tentar evitur n obsorç!.\o do restante do fiírmnco quc ainda estiver no estômago, com a ajuda de 
carvão ativado adminbtrndo sob a forma de suspensilo cm água. Caso o vômito n!lo lenha sido obtido. ou 
esteja contraindicado, deverá ser realizado lavagem gástrica. Neste caso o agente preferido cm criança<; é 
a solução salina fisiológica. l·m udultos, poderá ser usada água corrente; entretanto, antes de proceder-se 
à instilaçào seguinte, devera ser retirado o maior volume possÍ\ cl do líquido jâ administrado. Os agentes 
catárticos sulinos atraem água para os intestinos por osrnose e, portanto, podem ser valiosos por sua ação 
diluente rápida do contc(1do intestinal. A lornt,1dinn 1150 ~ signilicaihamcnte depurada por hemodiálise e 
não se sabe se é eliminado por diálise peritoneal. Após mlministrar-sc traUlmento de emergência, o 
paciente deve permanecer ~oh observação clinico. Nilo há infllnnaçõei; que indiquem abuso ou 
dependência com loruLudinu. 

Em caso de intoxicação ligue l'ªra 0800 722 ()Olll, ~r vorê precisar de mais orientnçõe~. 
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Dados das alterações de bulas 
Dados da submissão eletrônka Dados da petição/notificação que altera bula 

Dau de 
Data do ~· Dat2 do !'li .. do aprovaçio Versões Apresentações 

expediente Assunto expediente Assunto lte11s de bala relacionadas 
expediente expediente (VPNPS) 

Atualização de tex1:0 de 
bula 

1 conforme bula padrão Xarope de l mg/mL em 
10459 - GE~'ÉRICO - publicada ao bulário. embalagem com 1 frasco 

com 60 mi., 100 mL, 120 
06''0812013 0645628/13-6 .Inclusão Inicial de Texto N/A N/A N/A N/A Submissão eletrônica para VP e VPS mL 

e 150 mi. acompanhado 
de Bula - RDC 60/12 l!isponibilização do texto de de 

bula no Bulário eletrônico 
' da um copo-dosador. 

ANVISA. 
1 

- 8. QUAIS OS MALES 
. · · QUE · · Xarope de l mg/mL em 

!0452 - GENERJCO -
ESTE MEDICAMENTO . embalagem com 1 fi-.isco 

1 Notificação de Alteração PODE ME CAUSAR? com 60 ml., 100 mi., 120 
16/0712014 0565553146 i N/A N/A NIA NlA (VP) VP e VPS ml. 

1 de texto de Bula-RDC • 9. REAÇÕES e 150 mL acompanhado 
1 ADVERSAS de 
! 60112 
' íVPS) um cono-dosador. 

• 8. QUAIS OS MALES 

10452 - Gl:."NÉRICO-
QUE Xarope de 1 mglmL em 

ESTE MEDICMIE"TO embalagem com 1 frasco 
Notificação de Alteração PODE ME CAUSAR? com 60 mL, 100 mL, 120 

25/06/2015 0559254 15-2 NIA N/A N/A NIA (VP) _ YP e VPS ~mL __,,.. 
de texto de Bula- RDC - 9. REAÇOES e 150 mL ac anha~ 

60/12 ADVERSAS (VPS) de um co -dlDJadorg -

~\.c~j ~ ) 
llliio... w ....... ~ 
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Xarope de l mg/mL cm 
10452 - GENÉRlCO -

embalagem com l frasco 
Notificação de Alteração - 5. ADVbRTÊNClAS E com 60 mL, 100 rnL, 120 

05/01/2016 1135323/16-6 N/A N/A NfA MA VPS rnL 
de texto de Bula- RDC PRECAUÇÕES (\PS) e 150 rnL acompanhado 

de 
60/12 

um cono-dosador. 
1 : 3. Quando não devo usar 1 

: ~e 1 

1 medicamento? 1 

4. O que devo saber antes Xarope de l mg/mL cm 
de 

10452 - GENÉRICO- embalagem com 1 frasco 
usar este medicamento? 1 com 60 mL. 100 mL. 120 

Notificação de Alteração 1 mL 
1411212018 1181536118-1 N/A NfA NIA NIA 8.Quaisosmalesqueeste i VP cl50mLacompanhado 

de texto de Bula - RDC medicamento pode me 1 de 
1 causar? 

60!12 : 9...Q_quc.fazerse.n]&uém. . . Ym.ÇQPQ-dosador. . 
1 u~ 1 

! uma quantidade maior do i 

' que a 1 

' indicada neste j 

medicamento'? 1 

4. Contraindicações 
5. Advertências e 

1 Precauções 
1 

6.lntcraçõcs VPS 
M<..'dicamentosas 

1 O. Superdose 
' 

8. Quais os males que 
esse --~ 

. medicamento pode me VP Xarope mg/~em. ~ 
10452 - GENERICO - causar? ~ f> e . 

Notificação de Alteração Di1eres Legais cmba geil~.~ "1~ ) 
' ) 1 se N 

i~ t 
...... , 
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com 60 mL. IOO mL, 120 
0210812019 1923931119-9 NIA NIA NfA NIA 2. Resultados de eficácia mL 

de tex·to de Bula - RDC e 150 mL acompanhado 
3. Características v PS de 

60112 fannacológicas 
um copo-dosador. 

Dizeres Leizais 

4. O que devo saber antes Xarope de 1 mg/mL em 
i 10452 - GENÚRICO -

1 
• de VP 

' 1 

! 1 embalagem com l frasco 
usar este medicamento? 

Notificação de Alteração com 60 mL, 100 mL, 120 
10/1212019 3..J08475/19-4 N/A NfA N!A NIA mL 

de texto de Bula - RDC ' 5. Advertências e e 150 mL acompanhado 
' 1 precauções VPS de 

60/12 ' 
10. Suoerdosc um cooo-dosador. 

4. O que devo saber 1 
.. VP ' 

antes de usar este 
Xarope de 1 mg/mL 

I0450-51MILAR medicamento? 

em embalagem com 1 
- Notificação de 9. Reações ad\'ersas VPS 

1 frasco com 60 mL, 100 
2711112020 4194675/20-8 Alteração de texto N/A N!A NIA NIA 

mL, 120 mL e 150 mL 
de Bula - RDC T - IDENTl1'1CAÇÀO 

acompanhado de um 
60/12 DO MEDICAMENTO VP/VPS 

copo-dosador. 

TU - DIZERES LEGAIS 
10-l52 - GENERICO - Xarope de ·mL em ~ 

Notificação de Alteração de N/A N/A N!A NIA 9. REAÇÕES VPS embalag' m l ·co 

Bulário RDC 60/12 nt e ~O m~ (D 

~ 
1~ C.,.) 

:i.. ·S::!. (\) 
IN l\j io 

lt= ...... ,, 
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-
.. 

acompanhado de wn 
cono-dosador. 

10~52 - GENÉRICO - 1 
Xarope de 1 mg/mL. 

Embalagem contendo 1 
Noúficação de Allcr.ição de 

NIA Nf A NfA NIA DIZERES LEGAIS VP,VPS fra.-;co com 60 mL. 100 - - Te\to de Bula - publicação no mL. 120 mL ou 150 mL 
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®J ~~frotco 
J - IDENTCFTCAÇÃO DO MEDICAMENTO: 

Lidogel® 
cloridrato lidocaína 

MEDICAMENTO SIMILAR EQUIV AU~NTE AO MEDICA:VIENTO DE REFERÊNCIA 

APRESENTAÇÕES 
Geleia 2%. 
Embalagens contendo 1 ou 50 bisnagas de 30g. 

VIA DE ADMINISTRAÇÃO: URETRAL 

USO ADULTO E PEDIÁTRICO ACIMA DE S ANOS 

COMPOSIÇÃO 
Cada 5g da geleia contém: 
cloridrato de lidocaína (equivalente a 81,.\0mg de lidocafna) ............................................................ 1 OOmg 
exc1p1entes q.s.p ............................................................. ,......... ............ ........... . ................................ 5g 
(propilcnoglicol, hidróxido de sódio, hipromcloi-c, mctilparabcno, prnpilparabcno e água). 
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li - INFORMAÇÕES TÍ~CNICAS AOS PIUlFISSIONAIS DE SAÚDE: 

1. INDICAÇÕES 
Lidogd é indtctu.lo como ancMésico de supcrlic1e e luhtificantc para: 
- A uretra fcmini na e masculina durnntc cistoscopill, cu1e1eriz,1ção, exploração por sonda e outros 
procedimentos cn<louretrais. 
- O tratamento sintomático da dor em conex.m com ci t1te e uretrite. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
Valkev1c DS er ai., cm um estudo com 18 pacientes ubmctidos a cistoscopia sob anestesia tópica viu 
imraurctral, usando-se IOmL de lidocaína na fonna farmacêutica geleia 11 2% 5 minutos antes do 
procedimento, obteve o rcsull11do a seguir: menor grau <lc <lor nos paciente:; 4uc ·cccberam li<lo1,;aína na 
forma farmacGutica geleia em relação 11quch:s que nao rel·cbcram (pela escala anulógica visual de dor 1,6 
e 4,87, respecuvamente). Os autores concluíram que i Jidocafn,1 na forma fannal:êulica geleia a 2% é 
efetiva e tolerada pelos pacientes nos procedimentos dd cistoscopia (Valkevic DS et ai. Pharmacology & 
Toxicology 2001; !l9(suppl 1) 135-6, abs 546). 

3. CARACTERfSTICAS FARMACOLÓGICAS 
Propriedades Farmarodinfimkas: Lldogel® promove anc.stesin rápida e profunda da mucosa e 
lubrificação que reduz a fricçfio. É uma base hidrossolú\el, caracterizada pela altu visco~idadc e baixa 
tcns<10 superficial, que proporciona contato íntimo e piblongado dll .1ne tésicn com o tecido, produzindo 
anestesia eficiente de longa duração (ap1oxi111,1<lamcnt 20-30 minutos). Gcrulmcntc o início de ação é 
rápi<lo (dentro de 5 min, dependendo da área de aplicação). 

A lidocaína, assim como outros anestésicos locais, éausa um hlnqueio reversível da propagação do 
impulso ao longo das fibras nervosas através da inihiyüo <lo movimento de Ílln~ sódio para dentro das 
membranas nervosas. Presume-se que anestésicos locais cio tipo amidu atuem <lentro dos canais de sódio 
das membranas nervosas. 

Anestésicos locais podem tamhém ler cll'itos i;imilarcs nas membrana~ cxcit<ívcis do cérebro e miocárdio. 
Se uma quantidade excessiva do lürmaco atingir a circulaç:io sistêmica rapidamente, podcr;io aparecer 
sinais e sintomas de toxicidade, prO\enientes dos Sistemas Cnrdiovnscular e Nervoso Central. 
A toxicidade no Sistema Ncrvo~o Central (SNC) (ver Item 10. Supcrdose) geralmente precede os efeitos 
cardiovnscularcs, uma ve1 que ela ocorre cm níveis plasmáticos mais baixos. Efeitos diretos dos 
anestcsicos locni~ no coração incluem con<luçiio lcntn, inotropismo negativo e, possivelmente, parada 
card1aca. 

Propriedades 1''urmacodnétkns: a lidocaína é 11b orvida apos oplicação t1ípica cm mucosas. A 
velocidade e a extensão da absorção dependem da dose total adm1nislm<la e da conccntra~ão, do local de 
apltcal,'ÜO e da duruç.io da expo~ição. Geralmente, a v~ocidade de absorção de agente~ anestésicos locais 
após aplicação tópica é mais rápida após 11dministraçao intrntraqueal e bronquial. A li<locaína também é 
bem absorvida no trato gastmm1cs11nal, 111.1s pouco lannaco intacto nparece na circula~ão devido 11 
biotrunsformaçüo no fígado , 
Normalmente, cerca de 65% da lidoc11ína lign-se às ptotefnas plasmáticas. Os anesté:;icos locais do tipo 
am1da ligam-se principalmente a alfa-1-gheoproteína ácida, mas também à 11lbumina. 

A Jidoc<lfna atravessa as barrcirns hcmatocm:efálica e plncentüna, prcsumlvelmcnt~ por <li fusão passiva. 
A principal via de climinaçan <la li<locafna é por metnhnlismo hepático. A via p111nána da lidocaína em 
humanos é a N-dcsalquilaçllo à monoetilglicinexilidin.1 (MEGX) seguida por hidrólise à 2,6-xilidina e 
h1droxilação a 4-hidroxi-2,6-xilidina. MEGX ainda pQde ser de .1lqmlada para l 1cmex1lidina (GX). As 
ações larmacológicas / tox1cológicus <lc MEUX e GX sao sirrnlares, 11i.1s menos potente:> do 4uc ai. da 
lidocaina. GX lcm uma mcia-vi<la m:uor (ec1ca de IOh) que u 11<loc.iína e podt ~e acumular durante u 
administração prolongada. Aproximadamente 90% da lrdocaína administrada intravenosamente é 
excret<ida na forma <lc vários metabólítos e menos de 10 9(; é excretada inalterada na urina. O mctabólito 
primürio na urina é um conjugado <le 4-hidroxi-2,6-xilidina, respondendo por cerca de 70-80% da dose 
excretada na urina. 
A meta vida de eliminação da lidoca(na seguida de uma injeção intravenosa em bo/us é tipic<imcnte 1.5 a 
2 horas. Devido à rápida velocidade cm que a hdocaína é metabohzada, qualquer condição que afete a 
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função hepática pode alterar a cinética da lidocaína. A meia-vida pode ser prolong.1da duas vetes 
em pacientes com disfunção hepática. A di função renal não afeta a cmética da lidocaína. mas pod~ 
aumentar o acúmulo de metahóliLos. 
Fatores como ac1dose e o uso de estimulantes e depressores do SNC 1111lucncia111 os níveis de lidocaína no 
SNC necessário~ parn produ1.ir a manifo~taçílo de eleito~ sistêmicos Rcaçôcs udvcrsas objetivas tomam
se mutto mais aparentes com níveis veno os plasmáucos superiores b <>.Omcg de base livre por mL. 

Dados de segurança pré-clínica: a wxicidnde observada após altas doses de lidocaína em estudos com 
animais consistiu cm efeitos nos Sistemas Nervoso Central e Cardiovascular. Em cMudos de toxicidade 
reprodutiva. nenhuma relação do fármaco com os efeitos foi observada. nem a lidocaína mostrou 
potencial mutagénico nos testes <le mutagcmctclade m vuro ou 111 vivo. Não foram feitos estudos de câncer 
com lidocaína, devido ao locnl e a duração do uso deste fármaco. 

Testes de genotoxictdade com lídocafna não mostrnr.im evidências de potencial mutagênico. O melabólilo 
da lidocaína, 2,6-xilidina, mostrou uma fraca ev1dênela de auvidnde em alguns testes mutagênicos. O 
metahólito 2,6· x11idin.i moMrou não ter potencial car<;111ogênico cm estudos pré-clínicos toxicológicol. 
avaliando cxposiçuo crônica. Os riscos potenciais comrar,indo u cxpo~1çúo nuixima humana calculada a 
partir do uso intermitente da liducaína, com a cxposi~ão usada cm estudos pré-clínicos. indicam uma 
ampla margem de segurança do uso clínico. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 
Lidogcl411 é contratndicado. 
· Em paciente~ com hipcrsensihilidadc conhecida ao nncstés1cos locais do tipo untida ou aos outros 
componentes da fórmula; 
• Em pacientes com hiperscnsihilidade ao meti! ou prup1lparaheno ou ao i;cu mclabólilo, o acido 
paruminobenzóico (PABA). Formulações de lidocafna contendo par.1bcnos devem ser evitadas em 
pac.ientcs alérgicos a anestésicos locais do tipo éster ou ~o seu mctahó!ito PABA. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRI:CAUÇÔES 
Doses excessivas de medicamentos cmn lidm·aína ou pequenos intct vulos entre as doses podem resultar 
cm níveis plasmáticos altos e rcaçõe:. mlversas graves Os pacientes devem ser instrutdos a aderir 
estritamente à posologia recomendada. O controle da reações ad\ersas graves pode requerer o uso de 
equipamento de rcssuscitaçlio, oxigênio e outros fúrmaqos para ressuscitação (ver item 10. Supcrdose). 

A ub~orção em superfícies e mucosas lesionadas é relatlvamcnic alta. Após a instilaçfio na uretra e bexiga. 
a absorção é baixa. Lidogei• deve ser u ado com cuidado cm pacientes com mucosa traumatit.ada e/ou 
sepsc no local da aplicação. 

Pacientes tratados com fármacos antianitmico~ classe III (ex.: umiodarona), devem ser manlados sob 
vigilância cuidadosa e o monitoramento do l CG de\ e ser considerado, uma vez que os efeitos cardíacos 
podem .ser aditivos. 

Se a dose ou u udministrnç.10 resultar cm ultos 111\c1s sanguíneos, é provável que alguns pacientes 
necessitem de atenção especial para prevenir eleito~ adversos potencialmente pcrigo~os: 
- Pacientes com bloqueio cardínco parcial ou completo 
- Pacientes idosos e pacitntcs dchilitudos 
- Pacientes com doença hep:ílie.1 avançada ou disfunçãq 1 enal grave. 
• Pacientes com bradic.a ·dia. 
- Pacientes com choque grave 
- Pacientes com epilepsia. 

L1clogcl® é possivelmente um porlirinogênicc1 e eleve sér M1me11te prl'SCt ito à pacientes com porliria aguda 
em indicações fortes ou urgentes. Precauções apropriadas devem ser tomadas para todos pacientes 
porfíricos 
Outros locais de administraçao não recomendados devem ser evitados devido aos efeitos andcscJávcil> 
desconhecidos 
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Efeitos sobre a capacidade de d ir igir ''eículos e operur máquina"': clepcndendo da dose do anestésico ... 
local, pode haver um efeito muito le\e na função mental e pode prejudicar temporariamente .i locomoção 
e coordenação. 

Uso durante a gravidez e lactação 
Categoria de risco na gravidez: B. 

Este medicamento não deve 1.er utili111do por mulheres grávidas sem orientação médica ou do 
cirurgião-dentista. 

A lidocaína atravessa a barreira placentária e pode penetrar nos tecidos fetais. 
É ra1.ouvel presumu que lcm sido <1dministrada lidoc.irn.1 41 um grnndc número de mulheres grávidas e 
mulheres em idade fértil. Até o momento, nenhum disttirhio cspcdfü;o do processo reprodutivo foi 
relatado, por exemplo. nenhum aumento da incidência de más-fonn<1çõcs ou outros efeitos nocivos diretos 
ou mdiretos ao feto. 
Da mesma forma que outros anestésicos locais. a lidocaína pode p.1ssnr para o leite materno, mas em 
pequenas quanudadcs e, geralmcnlc, não há riscos de afCtar o neonato. 

6. INTERAÇÕES MEDICAM ENTOSAS 
A ltdocaína deve ser usada com precauçuo em pacientes recebendo agentes estruturalmente relacionados 
aos anestésicos locais, umu vc1. 4uc os elcllos tôxicos s:to aditivos. 

Estudos de interações específicas com hdocaínn e fármacos nntiarTítmicos classe Ili (ex.: amiodarona) 
não foram reali1ados, porém deve-se ter cuidado (ver u~m 5. Advcrtêncans e Precauções). 

Ftfrmacos que reduzem a tlcpurução plusm.í1ica de litlodaína (ex.: cimctitlina ou hctabloqueadores) podem 
causar conccntraçõc:. plasmática.' potencialmente tóxicas quando a lidocafna é administrada cm altas 
doses e repetidamente por um longo período. Tais interações, entretanto, nllo tem importllncia clínica 
relevante duranlc o tratamento cm curto prazo com litlocaína nas doses recomendadas. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO no l\1EDICAl\IEN ro 
Conservar em temperatura ambiente (entre 15 a 30ºC). [Protcger da luz e umidade. 
Pra1.o de validade: 24 mcse:.. 
Número de lote e datas de fnbricnçiio e validade: vide cmhalagem. 
Não use medicamento com o pruzo de validade venddo. Guarde-o em sua embalagem original. 
Como a geleia é estéri l. deve ser ut!lizada apenas uma vez. 
Lidogel"' apresenta se como geleia incolor. tmnslúcida e homogênea. 
Antes de usar, observe o n1.;pccto do mcdit'umcnto. 
Todo medicamento deve ser mantido rorn do alcnm·e das crian~us. 

8. POSOLOGIA E ~IODO DE USAR 
LidogeJ'!I deve ser administrado prn via u1 e trai. 

Como para qualqucr anestésico local, a~ reações e complreaçõcs são evitadas utililando-se a menor do~c 
ef1ca1. 

Lidogcl® propon.:iona ane:-tcsia imediata e profunda dus mucosas, for ncccndo ane&tes1a efetiva de longa 
duraçao (aproximadamente 20-30minutos). A ancstl$ín geralmente ocorre rapidamente (dentro de 5 
minutos dependcndo da área de aplicação). 

Como qualquer nncbté/irco lrn.:al, u ~egun1111;,1 e eficácia da lid11ca1na dependem da uose apropriaua, da 
técnica correta. precauções adequada~ e faciltdude pn1<1 emergências 

As segumtes recomendações de dose devem ser consJClerndas como um guia A experiência do clínico e 
conhecimento do ei.tado fÍ!>ICO do paciente s.10 1111po11an1cs p.1ra c.1lcular a dose necess<íria. 

As concentr.içõc~ plasmáticas de lidocuínu upós a inslJl,1çlio da geleia na urctm intacta e bexiga. cm dose~ 
de até 800mg, são r.11oavclmentc bnixns e rnfenorcs aos ní~cis tóxicos. 
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Nos pacientes idosos, pacientes debilitados, pacientes com doenças agudas ou pacientes com s 
se adequar as doses de acordo com a id.1dc, pc o e oond1çuo física. 

Em crianças com ida<lc entre 5 a 12 anos, .1 dose não dc~c exceder 6mg/kg. 

Cnanças com mais <lc 12 anos podem receber doses proporcionais ao seu peso e idade. 

Não se deve adminislrar mais <lo que quatro doses cm um período UC' 2•1 horas. 

Uretra Masculina: a gclda deve ser msttlada lcniamefl(e até que o paciente tenha n sensação de tensão 
ou ulc ter usado quase a mct.1dc do contelÍllo do tubo. Aplica-se, então, uma pinça peniana por alguns 
minutos, após o qual o restalllc da geleia pmh.: ~cr ins1il.1do . A ancstC'sia é suficiente para catclerismos. 

Quando a anestesia é especialmente import.mte, por exemplo, durante sondagem ou cistoscopia, pode-se 
instilar o restante da geleia, pedindo ao paciente que sç esforce como se fosse urin,1r. A geleia passará à 
uretra posterior. Aplica-se uma pinça peniunu c espera-se por 5-1 O minulOs. 

Um pouco de geleia pode ser aplicada na sonda ou no dstoscóp10 servindo como luhrificantc. 

Uretra Feminina: instilar 3-5g da geleia. P(1ra oh1cr· ·e .1 ane~tcsia adequada, deve-se aguardar alguns 
minutos para rcali1.ur o exame. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
Reações adversas por ordem dc~rescenlc de grav1dndc. 

1. ToAicidadc sistémica agudu: a lidocaína pode causar efeitos tóxicos agudos se altos níveis slstêmlcos 
ocorrerem devido à rápida absorção ou superdose (ver itens 3. Características Farmacológicas e 10 
Superdose). 
As reações adversas sistémicus são raras e podem resultar dl' níveis plusmdticos elevados devido à 
dosagem excessiva, à rápida ahsorção, à h1perscnsihihduclc, à idiossincrasia ou à reduzida tolcrancia do 
paciente. 

As reações podem ser: 
- Reações do Sistema Nervoso Central, a~ quais incluein : nervosismo, tontura, convulsões, inconsciência 
e, possivelmente pardda respiratória 
- Reações cardio\ascularcs, ns quais mcluem· hipotensão, dcprc, sllo mi1>cárdica, bradicardia e, 
possivelmente, parada cardíaca. 

2. Reat;ões alérgicas: reações alérgicas (nos casos mms graves, choque unafilático) ao~ anc~tésicos locais 
do 1ípo amida são raras (<1/1000) Outros constituintes da geleia, por exemplo, mctilparabeno e 
propilparabcno também podem caus.lr c'te tipo de rc.u;no. 

Em cnsos de eventos adversos, notifique 11clo Sistema VigiMed, disponível no Portal da Anvisa. 

10. SUPERDOSE 
Toxicidade sislêmlca aguda 
Rcaçiks tóxica!. originam-se prmi:ípalmente nos Sistemas Nervoso Ce11U11I e Cardiovascular. 

A toxicidade no SNC é umu resposta gradativa com s111ms e s111tomas de gravidade ascendente. Os 
primeiros sintomas são pun.:s1i:s1a periu1ut, dor111cnc1u da ltngu.1, tontu1.1~. lupcracusia e zumbido. 
Distúrbios visuab e tremores musi:ularcs Sfil' mais gruves e precedem o aparcdmcnto <le i:onvulsõcs 
generalizadai.. Inconsciência e convulsões do tipo grande mal podem aparecer em seguida e, podem durar 
alguns scgun<lo~ até vários minutos. Hipóxm e h1pcrc11rbta ocorrem rapidamente após as convulsões 
devido ao aumento da ativid.1dc muscul,1r, junto com interferência 1111 re~p1raç.to nonnal. Em casos graves 
pode ocorrer apnda. A ucido~c aumenta os efeitos tóxicos tios anestésicos locuis. 
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ln'l\ ne9 
'l~J qu1mlca 

A recuperação é devido à redistrihuíção e metabolismo do nnestésico local a partir d 
recuperação pode ser rápida, a não ser que grandes quantidades do fámmco tenham sido administr · 
Os efeitos cardiovasculares são observados somente em casos com allllS concentrações sbtêmica . 
1 lipotensüo grave, bradicardia. arnlrma e colapso cardiovuscular podem er os resultado::. em tais casos. 
Os efeitos tóxicos cardiovasculares são geralmente preqedrdos por sinais de toxicidade no SNC. a menos 
que o paciente esteja recebendo um anestésico geral ou esteja fortemente sedado com fám1acos, tais 
como: benzodüuepínicos ou harbttúrico~. 

Tratamento da toxicidade aguda: se ocorrer toxicidade sistêmica, os :;inai~ são de natureza similar 
àqueles encontrados nu administração de anestésicos loqais por outras vin$ 
A toxicidade dos ancstcsicos locais se manifesta por ?inlomas d" excitução do sistema nervoso e, em 

casos mais graves, depressao can.liovascular e do SNC. 
Os sintomas neurológicos graves (convulsões. dcprc..,são do SNCJ devem ser tratados sintomaticamente 
por meio de suporte reNptrutôrio e administraçiío de fánnacos u111iconvuls1vanlcs. 
Se ocorrer parada circulutória, deve-se instituir imedialumcnlc rcsi.uscita)fiO c.mliopulmonar. Oxigenação 
ótima, vcnlilaçüo e manutenção da circulação, como também, 1r,11111nrn10 da acidose, são de vital 
importância. 

Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, se ~ ocê precisar de mais orientações. 
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Ili - DIZERES LEGAIS 

Rcg. M.S. nº 1.5584.0162 
Farm. Rcsp.: Raquel Letícia Corrci,1 Borges • CRF-00 n!! 6.248 

VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA. 

OsAc 
0800 97 99 900 

Ih~ neo 'llJ! química 

Registrado 1>or: Hrainfarma Indústria Química e Farmnrllutira S.A. 
VPR 1 Quadrn 2-C - M6dulo 01-B - DAIA • Anápolls • GO ·CEI' 75132·015 
C.N P.J : 05.161.069/0001-10 - Indústria Brasileira 

Fabricado por: Brainfarma Indústria Química e Farmacêutica S.A. 
YPR 1 - Quadra 2-A ·Módulo 4 - DAIA - Anápohs • GO • CEP 75132-020 

Esta bul:i foi atualizada conforme Bula Padriio npro\'ada pela Amisn cm 29/07/2016. 
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Dados da submi.s>.ão detrôn.ic:a 
Datado N" do Assunto 

unedieate exnediente 

10457 - SJMILAR-
: l.W5/2014 0373693/14-8 Inclusão Inicial de 

TelllO de .Bula -
RDC60ll2 

10756 - SL>.1Il.AR-

Notificação de 
03/02/"2015 0099408/15-l altcnção de texto de 

bula para adequação a 

imacambialidadc 

10450-SNILAR-

12J07n<ll8 0558442118-ó 
Notifu:açlio de 

Alteração de Texto de 

·Bub=·ROC-60/12 

10450-SIMILAR-

15/09/2021 
N otifü:açlio de 

Altecaçio de Texto de 

Bala- RDC 60/12 

Datado 
PYnPdiente 

14!05f2014 

03/0"..1201 s 

12J07nOl8 

lS/0912021 

Lldoget• - Geleia - Bula para o profissional da saúde 

ANEXOB 
Histórico de Alteração da Bula 

Dados da oeticl.olnotifl"'""'áO o~ altera bula Dados das altera.WC de bula:. 
Nº do 

~Wlto 
Data de Itens de bula 

Versões A presentações 
•"Yl"><••Uente a oro vadio CVPIVPS) rdaciooadas 

10457 - SIMILAR-

0373693114-8 
Inclusão inicial de 14/05/2014 Versão Inicial VPNPS Geleia 
Texto de Bula -

ROC60/12 

10756 ·SIMILAR-

Notificação de 1- IDENTiflCAÇÃO DO MEDICAMENTO 
00994{!8/15-1 alteração de ICXIO de 03/02/2015 Adição da frase sobre intercambialidade, VPNPS Geleia 

bula para adequação segundo RDC nº 58/2014. 

a intercambialidade 

10450-S~Ul..AR -

Notificação de 

0558442118-6 Altençio de Tato 12J07n.GIS ID- DIZERES LEGAIS VPNPS Geleia 

deBula-RDC 

60ll2 

10450-SIMll..AR-
Ili - DIZERES LEGAIS VP 

Notificnçio de 

Alt.enlçllo de Tcno 1510912021 Geleia 
IIl - Dl7J!RP..S LEGAIS 

de .Bula- RDC VPS 

60ll2 
9. REAÇÕES ADVERSAS 



BELMIRAX 
mebendazol 

Belfar Ltda. 

Suspe11são Oral 
20 mg/mL 



BELMIRAX 
mebendazol 

APRESENTAÇÃO 
Suspensão oral 
30 mL de mebcndazol cm frasco âmbar 

USO ORAL 
USO ADULTO E PEDIÁTRICO ACIMA DE 1 ANO DE IDADE 

COMPOSIÇÃO 
Cada mL da suspensão contém: 
Mcbcndazol.. . . .................................................................................................... 20 mg 
Excipientes: carboximetilcelulose sódica (cnnnelosc sódica), citrato de sódio di
hídratado, essência de frnmboesa, ácido cítrico, mctilparabeno, polissorbato 80, 
propilparabeno, sacarose, dióxido de silício, álcool etílico e água purificada. 

INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAÚDE: 

1. INDICAÇÕi.:s 
Como anti-hclmíntico polivalente, indicado no tratamento das infestações isoladas ou 
mistas, causadas por Ascaris lumhricoides. Trlcl111ris 1riclii11m, Enterohius vermicularis, 
Ancy/ostoma duodenale, Necator america11us, Taenia solium e Taenia saginata 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
Avaliou-se a atividade terapêutica do mcbcnda1:ol cm 79 estudantes entre 5 e 11 anos de 
idade infectados por Enterohiu.\ vcrmicularis lJm grupo foi tratado com dose única de 
100 mg (grupo A) e outro foi tratado com doses de 100 mg, duas vezes ao dia, durante 3 
dias consecutivos (grupo B). O percentual de cura foi de 92,8% (grupo A) e de 98,3% 
(grupo B) quando o controle foi realizado 1 O dins upós o tratamento.1 

Cento e onze pacientes com idade entre 2 e 72 anos parasitados por um ou mais 
geohelmintos foram divididos em dois grupo:; de tratnmcnto. O grupo A recebeu 500 
mg de mebendatol em dose única e o grupo H recebeu 100 mg (idad1.: 1 anos) ou 50 mg 
(idade < 3 anos) 2 vezes ao dia, durante 3 dias. A111ost1 as de fczc:s foram coletadas antes 
do tratamento e ? 1 dias após o tratamento. No grupo A obteve-se uma taxa de cura de 
88,24% e a redução na contagem de ovo:s de 85,49% para Triclmris trichiura e uma taxa 
de cura de 86,96% e redução na contagem de ovos de 89,60% para N11cator americanus. 
No grupo B obteve-se uma taxa de cura de 95,83% e a redução na wntagem de ovos de 
84,28% para 1i·ichuris trichiura e uma taxa de cura de 90% e redução na contagem de 
ovos de 94,8% para Necator americanm. A di lerençn entre o grupo A e o grupo B no 
que se refere às taxas de cura não fbi signilicativa (p>O,(l5).2 

Foi realizado um estudo sobre n incidência de hclmintiase cm 375 pacientes, sendo 
selecionados 50 pacientes poliparasitados por A.lumbricoides, T trichiura, 
ancilostom ideos e E. vermicu/aris. O mcbcndazol foi administrado na posologia de 100 
mg duas ve:rcs ao dia, durante 3 dias consecutivos com porcentagens de cura de 100% 
para ascarid1ase, 100% para enterobíasc, 94% para tricocefaliase e 92% para 
ancilostomíasc.' 



Referências Bibliográficas 
1. Chaia, G. et ai. Reavaliação l'ernpêutica do Mebcndazol na Enterobiase. 
médica; 92(112): 71-3,jan. - fev. 1986. 
2. f ernandcz F.A.N. ct ai. Estudio de Dosis Única de Mehcndazol para el Tratamiento 
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3. fernande1, P. A importância do Mebcndazol no Combate às llelmintíascs das 
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3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 

Propriedades Farmacodinâmicas 
O mebendazol atua localmente no lúmen do intestino humano, intcrforindo na formação 
da tubulina celular do intestino dos vermes através de ligação espc·cífica à tubulina 
provocando alterações degenerativas ultracstruturais no intestino. Como resultado, a 
captação de glicose e as runçõcs digestivas do verme são interrompidas de tal forma que 
ocorre um processo autolítico. 
A ação terapêutica de mebcndazol se inicia no primeiro dia de tratamento. 
Não há evidências de que mcben<lnzol seja efetivo no tratamento du cisticercose. 

Propriedades Farmacocinéticns 

Absorção 
Após a administração oral. < 10% da dose i.llinge a circulação sistêmica, devido à 
absorção incompleta e ao extensivo rnetabQlismo pré-sistêmico (efeito de primeira 
passagem). As concentrnções plusmáticas máximas são geralmente observadas em 2 a 4 
horas após a administração. A udministmçl\o com umu refeiçílo rica cm gorduras 
aumenta a biodisponibilidade do mcbendazol. embora não seja esperado efeito 
substancial do alimento sobre a quantidade do fármaco restante no trato gastrointestinal. 

Distribuição 
A ligação do mcbendazol às proteínas plasmáticas é de 90 a 95%. De acordo com dados 
obtidos em pacientes em trntamento crônico com mebendazol (40mg/kg/dia durante 3-
21 meses). que demonstram o nível do fármaco no tecido, o volume de distribuição é 1 
a 2 L/kg, indicando que o mebenduzol penetra cm espaços extravasculares. 

Metabolismo 
O mebendazol administra<lo por via oral é extensivamente mctabolilado primariamente 
pelo fígado. As concentrações plasmáticas dos seus principais mctabólitos (formas 
hidrolisadas e reduzidas de mebendazol) são maiores que a concentração plasmática do 
mcbcndazol função hepática, metabolismo ou eliminação bilinr prejudicados podem 
resultar em um aumento do nível plusmático de mcbcndazol. 

Eliminação 
O rncbendazol, as suas formas conjugadas e os seus mctabólitos provavelmente sofrem 
algum grau de recirculação cntero-hcpütica e sno excretados na urina e na bi le. A meia-



vida de eliminação aparente após uma administração ornl varia de 3 a 6 horas na 
maioria dos pacientes. 

Farmacocinética no Estado Estacionário 
Durante administração crônica (40mg/kg/dia durante 3-21 meses), a concentração 
plasmática do mcbendazol e seus principais metabólitos aumentam, resultando em uma 
exposição aproximadamente 3 vezes maior no estado de equilíbrio quando comparado a 
uma administração única. 

4. CONTRAINDICAÇÔES 
BELMIRAX é contraindicado em crianças com menos de 1 ano de idade para o 
tratamento em massa de infestações gastrintestinais isoladas ou mistas. Alem disso, 
BELMIRAX é contraindicado em pessoas com hipersensibilidade no fármaco ou aos 
excipientes da formulação. 

Este medicamento é contraindicado para menores de 1 ano de idade. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 
Convulsões em crianças, incluindo aquelas cdm idade inferior a 1 ano. foram relatadas 
muito raramente durante a experiência dQ pós-comcrciali1.ação com mebendazol 
suspensão. 
BELMIRAX não foi cxtensivam~nlc estudado cm crianças com menos de 2 anos de 
idade. portanto, BELMIRAX pode ser usado em crianças entre 1-2 anos de idade apenas 
se o benefício potencial justificar o risco potencial (por exemplo, se suas infostações por 
vermes interferirem sig11ilicativa111cntc cm seu estado nutricional e desenvolvimento 
físico). 
Ocorreram relatos raros de distúrbios reversíveis da função hepática, hepatite e 
neutropcnia, descritos cm pacientes que foram tratados com mebenda ';OI empregando as 
doses usualmente recomendadas para determinadas condições. Esses eventos, e ainda 
glomerulonefrites, e agranulocitose também foram relataaos com doses 
substancialmente superiores 1is recomendadas e com o tratamento por períodos 
prolongados. 
Ocorreram relatos raros de disti.'1rbios revcrsiveis da llmção hepática. hepatite e 
neutropenia, descritos em pacientes que foram tratados com mebendazol empregando as 
doses usualmente recomendadas para detenninadas condições (vide "Reações 
Adversas Experiência Pús-Comcrcialização"). Esses eventos, e ainda 
glomerulonefrite e agranulocitose, também foram relatados com doses substancialmente 
superiores ãs recomendadas e com o tratamento por períodos prolongados. 
Resultados obtidos em w n e· udo de caso controle, investigando uma ocorrência de 
Síndrome de Stevens-Johnson/nccrólise epidérmica tóxica, sugerem uma possível 
relação entre smdrome J1. Stevens-Johnson/nccrólisc epidérmica tóxica e o uso 
concomitante de mebcndazol e metronidazol, Dados adicionais sugerindo tal interação 
med1camenlosu não cstfio Jisponivcis . Portanto, o uso concomitnntc de mcbcndazol e 
mctronidazol deve ser evitado. 

Efeito Sobre a Capacidade de Hirigir Veículos ou Operar Máquinas 
BELMIRAX não afeta o estado de nlerta mental ou habilidudc de dirigir. 



• 

Gravidez (Categoria C) 
O mebcndazol demonstrou atividade embriotóxica e teratogênica em ratos e 
camundongos. Nao foram observados efeitos prejudiciais sobre a reprodução em outras 
espécies de ammais testadas. Os possíveis riscos nssociados à prescrição de 
BELMIRAX durante a gravidez devem ser pesados contra os benefícios terapêuticos 
esperados. 

Lactação 
Dados limitados de relatos de casos demonstram que uma pequena quantidade de 
mcbcndazol está presente no leite humano após a administração oral. Por esta razão, 
precauções devem ser tomadas quando mchcndazol for administrado a lactantes. 

Este medicamento não deve ser utilizado por mulheres grá,·idas sem orientação 
médica . 

Fer tilidade 
Resultados dos estudos referentes aos efeitos de mebendazol sobre a reprodução não 
demonstraram efeitos sobre a fertilidade com doses de até l Omg/kg/dia (60 mg/m2

). 

In fo rmação Não-Clinica 
As avaliações de toxicidade de dose única cm várias espécies revelaram que o 
mcbendazol foi bem tolerado e apresenta uma ampla margem de segurança. Os 
resultados de toxicidade crônica de dose repetida oral em ratos, em doses tox.icas de 40 
mg/kg (240 mg/m2) e maiores, mostraram alteração no peso do fígado com discreto 
edema ccntrolobular e vacuolização hcpatocelular, e peso nltcrado dos testículos com 
alguma degeneração tubular, descamação e inibiçfío acentuada de atividade 
cspermalogên ica. 

Carcinogenicidadc e Mutagenicidadc 
Não foram observados efeitos carcinogênicos em ratos ou camundongos. Nenhuma 
atividade mutagênica foi observada cm estudos i11 l'itro sobre genc-mutagenicidade. 
Testes in vivo não revelaram atividade prejudicial :\estrutura cromossômica. Resultados 
de teste do micronúclco demonstraram efeitos aneugênicos em células somáticas de 
mamíferos acima da concentração plasmática limite de 115 ng/mL. 

Toxicidade Reprodutiva 
Em doses tóxicas para as mães, atividades cmbriotóxica e teratogênica foram 
demonstradas em ratas prcnhes com dose única de 1 O mg/kg (60 mg/m2

) ou com doses 
superiores. Efeitos teratogênicos e fetotóxicos tnmbém foram observados em 
camundongos com doses maternas tóxicas de 1 O/mg/kg (60 mg/m 2

) ou com doses 
superiores. Não foram observados efeitos prejudiciais sobre a reprodução em outras 
espécies animais testadas . 

Fertilidade 
A fertilidade de ralos machos não foi aíelada com doses de uté 40 mg/kg (240 mg/m2

) 

por 60 dias. Quando as fcmeas receberam até 1 O mg/kg do peso corporal durante 14 dias 
antes da gestação e durante a gravidez. nilo foram observados elcit.os signi !icalivos nos 



fetos e na ninhada. No entanto, quando as iemeas receberam 40 mg/kg (240mg/m- , f~ 
observada uma redução na taxa de gravidez. ~ 

Atenção: Este medicamento contém açúcar, portanto, deve ~er usado com cautela 
em portadores de diabetes. 

6. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 
O uso concomitante de cimetidina pode inibir o metabolismo do mcbendazol no fígado, 
resultando em aumento da concentração plasmática do mcdicumenlo, especialmente em 
uso crónico. O uso concomitante de mebcndazol e mctronidazol deve ser evitado. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO UO MEDICAMENTO 
Conservar o produto cm temperatura ambiente (entre 15 e 30''C). Proteger da luz. 
Prazo de validade: 24 meses a partir da data de fabricação. 

Número de lote e datas de fabricação e validack: vide embalagem. 
Não use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua 
cm balagem original. 

Caracteristicas do Medicamento: suspensão homogênea, de fácil redispersão, de cor 
bege e odor de framboesa. 

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 
Todo medicamento deve ser mantido fora do akanl·e das crianças. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 
-Infestações por nematódcos: use 5 mL do cópo-mcdidn 2 vezes ao dia duranlc 3 dias 
consecutivos, independente do peso corpóreo ~ idade. 
-lnícstação por cestódcos: use 10 mL do coro-medida 2 vezes ao dia durante 3 dias 
consecutivos. A posologia para crianças é de 5 mL do copo-medida 2 vezes ao dia, 
duranlc 3 dias consecutivos. 

Populações Especiais 

Pacientes Pediátricos ~1enores de 2 Anos de Idade 
Devido ao risco de convulsões. BELMIRAX é contraindicado em crianças com menos 
de 1 ano de idade para o tratamento em massa de infestações gastrintestinais isoladas ou 
mistas. 
BELMIRAX não foi extensivamente estuda~o em crianças com menos de 2 anos de 
idade Portanto, BELMIRAX deve ser usado em crianças entre 1 - 2 anos de idade 
apenas se o beneficio potencial justificar o risco potencial. 

Ad min istrnção 
Não é necessário seguir uma dieta especial nu utilizar produtos que estimulem a 

evacuação. 
Agite bem a suspensão antes de usar. 



9. REAÇÕES ADVERSAS 
Ao longo desta seção, são apresentadas as reações adversas relaladas. As reações 
adversas são eventos adversos que foram considerados rnzoavelmentt associados ao uso 
de mcbendaJ:OI. tendo como base a compreensão das informações disponíveis de 
eventos adversos. Uma relação causal com 111ebcndazol não pode ser estabelecida com 
segurança para casos individuais. Além disso. pelo falo dos csludos clínicos serem 
conduzidos sob condições amplamente variadas, as taxas de reações adversas 
observadas nos estudos clínicos de um medicamento, não podem ser diretamente 
comparadas às laxas obtidas em estudos clínicos de outro medicamento e podem não 
reíletir as taxas observadas durante a prática clínica. 

Reações Adversas Ocorridas Durante Estudos Clínicos 
A segurança de mebcndazol suspensão foi avaliada em 6.276 pacientes que 
participaram de 39 estud )S clínicos para o trnta1m:nto de infestações parasitárias simples 
ou mistas do trato gastrintestinal. Nesses 39 estudos clínicos não ocorreram reações 
adversas em -.. 1 % dos pacientes tratados com mebendazol suspensão. As reações 
adversas ocorridas em < 1 % dos pacientes tratados com mebcndazol suspensão são 
apresentadas na tabela a seguir: 

Reações adversas rclatmlas cm <1 %1 dos pacientes trntados com mcbcndazol 
suspensão cm 39 estudos clínicos. 
Classe de sistcma/óreão ncação a<h crsa 

Thst(1rbios gastrintestina is Oesccmfrirto abdominal, diarreia e 
flatulência 

Distúrbios da pele e do tecido subcutâneo 8ruocão cutânea 

Experiência Pós-Comercialização 
As primeiras reações adversas identificadas durante a experiência pós-comercialização 
baseados nos relatos espontâneos com mebendazol estão apresentadas a seguir. Os 
eventos adversos estão classificados, dentro de cada sistema, pela frequência. 

Reação Muito Rara {<l/I0.000, incluindo relatos isolados): 
-Distúrbios do sangue e c;isterna linfütico: agranulocitosc•, neutropenia. 
-Distúrbios do sistema mrnnológico: reações de hipersensibilidade incluindo reações 
anafi láticas e anafilacto ics. 
-Disturbios do sistema nervoso: convulsão, tontura. 
-Distúrbios gaslrintcstinais: dor abdominal, náusea, vômito. 
-Distúrbios hcpato-bilinrcs: hepatite e testes de limçào hepática alterados. 
-Distúrbios da pele e do tecido subcutâneo: nccrólisc epidérmica tóxica. Síndrome de 
Stcvens-Johnson. exanternn, angioedema, urticária e alopccia. 
- Distúrbios renais e urinários: glomeruloncfrítc*. 
* Observado cm doses mais altas e prolongad11s. 

Em casos de eventos adversos, notifit1uc ao sistema de Notificações em Vigilância Sanitária 
- NOTIVISA, disponível cm www.imvisa.gov.hr/hotsitc/noli\'isa/inclcx.htm, ou para a 
Vigilância Sanitária Estadual ou Municipal. 



10. SUPERDOSE 
Em pacientes tratados com doses substancialmente maiores que a recomendada ou por 
um longo período de tempo. as seguintes reações adversas foram raramente relatadas: 
alopecia, distúrbios reversíveis da função hepática, hepatite, agranulocitose, neutropenia 
e glomerulonefrite. Com exceção da agranulocitose e glomcrulonefrite, essas reações 
também foram relatadas em pacientes tratados com rm:bcndazol cm doses usualmente 
recomendadas. 

Sinais e Sintomas 
No caso de supcrdosc acidental, cólicas abdominais, náusea, vômito e diarreia podem 
ocorrer. 

Tratamento 
Não existe antídoto específico. 
Carvão ativado pode ser administrado se for cqnsiderado apropriado. 

Em caso de intoxicação ligue 1>ara 08007226001, se você precisar de mais 
orientações. 

DIZERES LEGAIS 

MS 1.0571.0032 
Farm. Rcsp.: Randcr Maia 
CRF-MG nº 2546 
BELPAR Ll DA. 
Rua Alair Marques Rodrigues, 516 - Belo l lorizonte/MG - CEP: 31. 560-220 
CNPJ: 18.324.343/0001-77- lndústriu Brasileira 
SAC: 0800 031 0055 

Siga corretamente o modo de usar, não desaparecendo os sintomas procure 
orientação médica. 

Esta bula foi atualizada conforme hula padrão aprovada pela ANVISA em 
11103/2019. 
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METRONIDAZOL 

Geo]ab Indústria Fannacêutica S/ A 
Ge1eia Vaginal 

1001ng/g 
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Geolab 
MODELO DE BULA PARA O PROFISSIONAL DA SAÚDE 

Esta bula é continuamente atualizada. Favor proceder a ~ua leitura antes de utili1..ar o medicamento. 

metronidazol 
Medicamento genérico, Lei nº 9.787 de 1999 

FORMA FARMACÊUTICA E APRESEN'l~.\ÇÃO: 

Geleia vaginal de 1 OOmg/g: Embalagem contendo 1 bisnaga de 50g, acompanhada de 1 O aplicadores descartáveis. 

USO GINECOLÓGICO 

USO ADULTO 

COMPOSIÇÃO 

Cada g da geleia vaginal contém: 

metronidazol ................................. ................................................. , ................................................................................. 1 OOmg 

Excipientes: maerogol, fosfato de ~ódio monoMsico, inetilparabeno, propilparahcno, carmclose e água purificada. 

1. INDICAÇÕES 

O metronidazol é indicado para o tratamento de tricomoniase. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 

A eficácia do mctronidazol no tratamento da vagim)se hm:tcriana pode ser comprovada no estudo duplo cego. placebo 

controlado cruzado de Hillicr SL. cl ai. , que mostrou um alln índice de cura (87% - placebo e 91% - cruzado) no tratamento 

de 53 mulheres portadoras da vaginose 1
• 

Outro estudo que mostra ser clica;. no tratamento de vuginosc bacteriana inespccílica com o melronídazol é o de Bistolettí et 

ai. envolvendo 38 mulheres após 7 dias de uso de metroniduzol gel 2
• 

O tratamento de tricomoniase vaginal foi comprnva1k1 cficuz nn estudo de Ncllo C.G. e Miyalu C.C., onde 21 pacientes 

foram tratadas com o mctronidazol gel por 1 O Jius e aprescnltiram indicc Jc cura de 66.6% após 30 dias do tratamento 3
. 

Referências bibliográficas 

1. llillier SL, ct al. Emcacy of intravaginul 0.75% m1.:lroníd111.olc gel for the treatmcnl of bactcrial vngínosis. Obstct 

Gynecol. 1993 Jun;&\(6)·963-7. 

2. Bistoletti P, et al. Comparison ur oral unJ vugínal metronídu1.olc thcrnpy for nonspccilic baclcrial vaginosis.Gynecol 

Obstei Invest. 1986;21 (3):144-9. 

3. Netto CG. et al. Treatmenl of vaginal lrichomoniasis with ml!tro11iJt1zolc. Flagyl, in gel form. Preliminary rcsults. 

llospital (Rio J). J 966 Aug;70(2):447-9. 
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3. CARACTERÍSTIC \ S FARMACOLÓGICAS 

Propriedades fürmacodlnBmicas 

O metronidazol é um anlí-ínfcccioso de uso local do grnf)P dos nilro-5-imidazób. O espectro antimicrobiano do 

metronidazol é o seguinte: 

• hspécics hahilualmcnte sensíveis (l\llC' S 4µg/mL) (nwis do que; 90% das cepas da espécie siio sensfveis): 

Pcprostreprococcus, Clostridium perji-ing<'m. Clnstridium diffidilt! Clostrultum sp. Rc1ctcruidcs I>p. !Jacferoides fruKilis, 

Prevorella Fusobacteri11111, 1 'eíflonel/a . 

• Espécies com scnsibilidadc variávd : u porcentngem de resistência adquirida é v11rinvel. J\ sensibilidade é imprev isfvel na 

ausência de antibíograma. Bifidobacrerium, Eubactcrium. 

• Lspécies habitualmente rcsbtentes (pelo menos 50% das cepas da espécie sl!o resistentes): l'ropionibacrerium . 

.fclinomyces, Mobiluncus 

/\llvidade antiparasitária: L'ntamoeba hi1tol1·1ica, Trichomona.1 vâginulis, Giárdia inrestinalis. 

Propriedades farmacocinéticas 

A Jbsorção máxima ocorre entre 8 á 12 horas. 

Após administração por via vaginal, u pd~sagem sistêmica é pequena. A meia-vida plusm(Hic:u é de 8 a 1 O horas e a liguçllo 

às protcinas plasmáticas é haixa, inferior a 20o/o. A distribuição d rápida e importante nos pulmões. rins, llgado, bilc, líquor. 

pele, saliva e secreções vaginais. 

O mctronidU/.ol atravessa u barreira placentária c é excretado ntra\éS do leite matemo. Seu metabolismo é principalmente 

hepático: são formados 2 mctabólitos óxidos ativos n1!o conjugados (atividade de 5 a 30%). 

A excreção é principalmente urinária· o 111ctronid:1zol e seus mttnh61itos óxidos, excretados através da urina, represcntum 

aproximadamente 35 a 65% da dose nbsorvilla. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 

Este medicamento é contraindicado em pacientes cum histôric(l de hipersensibilidade ao mctronidazol ou outro derivado 

im1dazólico e/ou aos demuis componentes do produto. 

Este medicamento é contraindicado na íaix.a etól'.ia pcdiátrira. 

Este medicamento é contraindicado parn uso por homens. 

5. ADVERTf:NCIAS E PRECAlJ("<)ES 

O uso de metronidn1ol para trnuunento com duração prnlongnd.i deve scr cui<ludosamentc avaliado (vide 

Carcinogemc1dade e Mutagcn.ddadc). 

Coso o tratamento com metronidawl, por razões especiais, necessite de umn duroçl!0 maior do que a geralmente 

recomendada, devem-se reali1ar testes hematológicos rcgulan11cntc, principalmente cont.wcm leucocitária, e o puciente 

deve ser monitori1..ado qu.u110 ao aparecimento de reações adversas, como neuropatia cer ... .il ou pcrilcril.:J, por e:1.cmplo: 

parestcsia, u1axi•1. tontura, vertigem e crises convulsi\ as. 

As pacientes devem ser alertadas que mctronidazol pollc rrovocar escurecimento da urina (devido aos mctabólitos de 

metronidazol). 

Durante a mcnstruaçilo. o tratamento com metronidazol ginecológico n!lo é afetado. Se hou\cr pn.:vi~:io de início do 

próximo ciclo menstrual untes d~1 término <ln trnlamcnto prescrito, recomenda-se. quando poss[vel. postergar o início do 
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vais 

tratamento para o tlia seguintl! ao término do ciclo 111en~trunl. C1\50 o trntu111cnto nlll esteja no início. complctc-o·até'tr 

término. 

As pacientes devem ser aconselhadas a não ingerir bebidas nlcoólicas ou medicamentos qul! contenham álcool cm sua 

fonnulação durante e no mlnimo 1 di11 apôs o tratamento com mctronidanil, devido à ro~sibilidadl! tle reação tio tipo 

dissultiram (efeito antabuse). 

Foram reportado~ casos tle hcpatotoxiciJade/insuliciéncia hep~tica aguda, inclulntlo cusos fatais. com in[c10 muito rápido 

apó:. o começo do tratamento, em pacientes com Sfndrome de C<)cknyne usando medicamento~ contendo metronid<Vol para 

uso :.istGmico. Portanto, nesta popul..u;fü1, o me1ronida1.ol deve i.er utilizado após uma cuidadosa avaliação de risco

beneílcio, e apenas se não houver tratamento altcmutivo disponl\d. 

Os teste~ da função hepática devem ser realizados imediatament~ antes do inicio do trntarm:nto, durante e apó~ o término do 

tratamento até 4ue u função hepática estcju dentro dos limites nçrmais 011 até 4uc os valorl!s bu.snis S('.jarn Jtingidos. Se os 

testes de função hepática se tomarem acentuadamente elevados duronte o tratamento, o medicamento deve ser 

descontinuado . 

Os pal!icntes com Síndrome tlc Cocku) nc de\ em ser aconsclh;idm n reportar imetliatamente ao seu médico, quaisquer 

sintomas de potencial dano hepático (tnis como no\ o C\Cntos de dor abdominal constante, nnore!l.ia, náusea vômito ICbre. 

mal-c~tar, fadiga, ícterfcía, urina cscun:citlu ou wccirnl e parai' <lc utiliznl' ml!troniuatnl . Forum notificados ca~os dl! reações 

cutâneas bolho~as severa~. como síndrome de Ste\ens Johnson (S J), necrólise epidérmica tóxica (Nhl) ou pu~tulose 

exantcmátíca generalizada aguda (PE<IA) com mctrunidazol (vide RcJções ad\ersas). Se estiverem presentes sintomas ou 

sinais de SSJ, NET ou PEGA. o tratamento com lllttronidazol. 

Ginecológico deve ser imediatamente interrompido. 

Casos de idcaçllo ~uicida com ou sem dl!prl!s~lln têm siuo rcl.itu.Uos duinnte o tratamento com mctronidazol. Os pacientes 

devem ser aconselhados u interromper o tratamento e entrar cm contato imediatamente com seu médico se apresentarem 

sintomas psiquiátricos durante o tratamento. 

G ravidet e lactnçl\o 

O uso dl! metromd vol durante a gravidez de\ e ser cuid:idosamente ª'aliado 'isto que utrnve!isa n barreira placentária e seus 

efeitos sobre a organogêncse li.:tul hum;ui.1 uinda slln tll!swnhl!cidus. 

Categoria de risco na gra\'idu: B. E~te medicnmrnto nno dr\ e srr utilizado por mulhrn!s grávidas ~em orientação 

médicn. 

Visto que o metroniduz.ol é c:-.cretatlo no ll!iti: materno, n expn~il,Y.1n desnecc:ssárin uq medicamento deve ser evitada. 

Populações especiais 

Não h(t udvertências e recomendações espedais sohre o u~t) adl!quado desse medicamento em pacientes idosas. 

O metronldazol Ciinecológico deH! ser administrado com cautela em pacientes com cncefalopatia hepática. 

O metronidazol Ginecológico <leve ser utilizado com cautela cm pacientes com doença severa, nth a ou crônica. do sistema 

nervoso central e perif6rico, dcvitlo all risco tll! agra\ amcnto do t1uadro ncun1lôgico. 

Alteraçõei. na cn1lacidade clt dirigir' rkulos t 01lcrar ml\quloas 

As pacientes devem ser alertada~ sobre tt possibilid,1Je de confusrio, tontura, vertigem, nlucinaçõc..,, convulsões ou distúrbios 

visuais (vide Reações adveri.as) e aconscllmdas a ntlo dirig1rvclculos ou opcrnr móquimL' caso estes sintoma!. ocorram. 

Carcinogenicid:ide 

O metronidazol mostrou ser can.;inogênii.:ll em camundongos e rahis. C'ontuuo. estudos semelhantes cm ham~ters mostraram 
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resultados negativos e estudos epidemiológicos cm humonos /11\o n10strarrun qualquer cv1dênc1a de aumento do risco 

carcinogênico em humanos. 

Portanto, o uso de metronidazol em tratamento com duração prolongrufa de\ e ser cuidadosamente avo lindo. 

Mutagenicidade 

O mctronidazol mostrou ser mutagt!nico cm bactérias "in vítro". l•m cstuJos conJu1iJns cm células de mamilcros "in 

vitro", assim como cm roedores ou humanos "in vivo", houve evidência inadequada de efeito mutagcr.ico do metronid;,w)I. 

com alguns estudos reportando efeitos mutagênicos, enquanto outros não. 

Portanto, o uso de metronidazol em tratamento com duroç~o pro)ongada ckve ser cuid.1dusarnente avaliudo. 

6. INTERAÇÔF~'i MEDICAMENTOSAS 

6. INTERAÇÕES M EDlCAME!"iTOSAS 

Álcool: bebidas alcoólicas e mcJicamcnto:; contendo úkool ntlo dcH~m ser ingcriuos durante o tratamento com 

metronidazol e no mlnimo 1 dia após o mesmo, devido à possibilidade de reaçno do tipo dissultiram (efeito antabuse). com 

aparecimento de ruhor, vômito e taquicardia. 

Di~sulfiram : foram relatadas reações psicótiea5 cm p:ic1cntes utilizando concomitnnlementc metro'lid;,v,ol e dissulliram. 

Terapia com anllcoagulante oral (li1lo \arfüri1111) : p0tcnciali,-.1ç!lo do eleito unticoagulnnte e •lumento do risco 

hemorrágico. causado pela diminuiç!lo do catubolismo hepático. l m caso de administraçclo concomitante. deve-se 

monitoriLar o tempo de protrombina com maior frcquêncio e realizar ajuste posológico da terapia anucoagulantc durante o 

tratamento com mctronida1ol. 

Lftio: os níveis plusmólicos de litio podem ser ,tUn1cnt.iuo . ., pdo mclroniuazol. lkve-sc, portanto, monitorizur us 

concentrações plasmáticas de lítio, crcatinina e eletrólitos cm pacientes recebendo trotamento com lltio. enquanto durar o 

tratamento com mctronida10J. 

Clclosporina: risco de aumento dos nivcis plasmatkos de ciclosporina. Os níveis plasmúticos de ciclosporina e crcatinina 

devem ser rigorosumcntc mo11itori1;1dos quando a mlminist111çfü1 conrnmitanlc é ncccss,íria. 

Fenitofna ou fenobarbital: aumento do eliminaçao de mctronidazol, resultando em nlve1s pla~máticos reduzidos. 

Fluoruracila: diminuição do "clcamnce" do 5-fluorumciln. resultando tm oumento da toxicidade do mesmo. 

Bussulfano: os nlvcis plasmáticos de hussulfrtno podem ser aumentados pcln mctronidu7A1I, o que puue levar a urna severa 

to:>1icidadc do bussulfano. 

Medicamentos que prolongam o inten alo Q1: foram relatados prolongamentos no intcrvnlo QT, particularmente quando 

mctronidatol foi administrado com outros medicamentos que possuem potencial de prolongar o intervalo QT. 

7. CUIDADOS OE AltMAZENAl\1ENTO no l\1EUICAl\1E~TO 
O metronidazol de\ e ser manudo cm tempcrnturn ambiente ( 1 s+r n 30"( ), protegido da luz e umidade. 

Depois de aberto, o medicamento dc'c ser mantido cm sua embàlagem original e no abrigo do calor excessivo. 

Prazo de validade: 24 meses a partir da data de 1;1hric,1\·:ln. 

Número de lote e dntas de fabriração e validade: ~·ide embalagem. 

'\/lo use medicamento com o pruo 1le vnlidade Hncido. Guarde-o cm sua embalagem original. 

Caracteristicas fislcns e organoléptirih: 

O mctronidazol apresenta-se nu forma de gel trnnslliddo, homogêni:n, levcmentc am.1rclad11 e isento de grumos. 
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Antes de usnr, obsene o aspecto do medicamento. 

TODO MEOICAMEJ\'TO DEVE SER MA.l'i'l'IDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANÇAS. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 

Para a segurança da paciente, a hisnaga está hermeticamente lacrada. Esta emhalngem não requer uso de ohjetos cortantes. 

portanto, perfure o lacre da bi~naga introduzindo o pino perfurante da tampa. 

A hisnaga contém quantidade suficiente para 1 O aplic11ç11cs. O aplicador preenchido até a tr.1\u do êmbolo consome, por 

dose, a quantidade máxima de 5g do produto, considcrnndo-se inclusive a qunntidade de meôicamento 4ue pcnnanece no 

aplicador após a adminislrnção. O conteúdo de mctronldaz.ol é calculndo paro dez dias de tratamento contínuos ou a critério 

médico. 

I avar as mãos antes e após o uso de metronidatol e evitar o conlato direto das ml!os com (l l0cal da apl icaçâo. 

1. Remover a tampa d<t hisnnga e ro~quear completamente Q 

aplicador ao bico da bisnaga. garantinc.Jo o alcance nlé o linal dQ 

bocal. 

2. Segurar a bisnaga com uma das mãos, e com a outra puxar Q 

êmbolo do uplicador até encc1star ao lin<il da cfinulfl. 

3 Com o êmbolo puxado e em pusiçno horizontal, apertar 

vagarosamente a base da bisnaga com os dedos, de rnanciru a 

empurrar a geleia e preencher a cânula do aplicador até a lra\il. 

Cuidar para que a geleia não exlra\nsc a posiçl!o cm que ~ 

êmbolo travou. 

Para facilitar a aplicação, e'\ccder apenas um pouco do produt(l 

na ponta. 

Atenção: 111>ertar a bisnaga com rnldndo para 11ue a gell'iR 

não extravase o êmbolo. 

4. Retirar o aplicador e fechar imcúiut.1mcnte a bbnaga. 

5. Inlrodu1.ir o aplicudur profünc.Jamcnte na cavidm.Jc vaginal c 

empurrar o émbolo at~ esvaziar completamente o aplicador. 

Para facilitar a aplicaç!'lo, rccomcndn-sc 4ue a paciente esteja 

deitada, com as pernas elevadas. 

A cada aplicação, utililar um novo aplieac.Jor e após o uso, inutilizá-lo. 
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ra1er 1 aplicaç!lo de preterência à noite, no deitar-se, durante 10 n 20 dias. Cada aplicação (Sg de geleia) contém-s~ 

mctronida1ol. 

N11o há estudos dos cícitos do mttronidazol administrado por vias nno recomendadas. Portanto, por segurança e para 

eficácia de~te medicamento, o uso deve ser somente ginecológico. 

9. REAÇÕES ADV•:RSAS 

Reação muito comum ( > 1/10). 

Reação comum('• 1/100 e 1/10). 

Reação incomum (- 1/1.000 e< 1/100). 

Reaç11o rara(-· 1/10.000 e ~ 1.000). 

Reação muito rara(< 1/10.000). 

Distúrbios gnsl rintestinais: 

De\conhecida: dM cpigástrica, náusea, \Õmito, diarreia, mucosite oml, nlternções no paladar incluindo gosto metálico. 

anorc:-.ia. casos rcYcrsívci:. de pancreatite, descoloraçilo da llnguá/sensaçao de llngua áspero (devido ao crescimento de 

fungos. por c:-.cmplo). 

Distúrbios do sisttma imunológico: 

Rara: choque nnalilático. 

Dcsconhcddu: angiocdema. 

Distúrbios do sistema nervoso: 

Muito rara: relatos de cncclàlopati,1 (por exemplo, confusão, \icrtigcmJ e síndrome ccrehelar subaguda (por exemplo. ataxia, 

disurtria, ulternç11o da marcha, nistugmo e tn:mor), que podem ser rcsoh idos com n dcsconlinuaçõ.o do medicamento; 

cefaleia, convulsões, tontura. 

Desconhecida: neuropatia sensorial pcrilcrica, meningite asséptiéu. 

Distúrbios psiquiátricos: 

Muito rara: alterações psicôticas incluindo confuso.o e alucinnçõcs. 

Desconhecida: humor depressivo. 

Distúrbios visuais: 

.Muito rara: alterações \'isuais transitórias como diplopia, miopia1 vis!lo borrada, diminuição da acuidade visual e alteração 

da visuali1açno das cores. 

Desconhecida: neuropatia óptica/neuritc. 

Distúrbios do ouvido t labirinto: 

Dc~conhccida: deficiência auditiva/perda <la audição (incluindo ncurOS!>Cnsorial), tinido. 

Distúrbios cardlacos: 

Desconhecida: foram relatados prolongamentos no inter. alo Q'l 1 particularmente quando mctronidawl foi administrado 

com outros medicamentos que possuem potencial de prolongar o inter.alo Q r. 
Oístúrbios no ~nngue e no sistema linfático: 

Muito rara. foram relutados casos de agrunulucitose, neutropeni 1 e trnmhucitorenin. 

Distúrbios hepntobiliares: 
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Muito rara: foram relatados casos de aumento das en1.imas hcpátiÇas (AS1, A L !', fosfatasc alcalina). hepatite rolest.á.t.ica 
misla e lesão hcpatocclular, algumas vt.:LCS com icterícia. Fnram relatados casos de falência hepática necessitando de 

transplante hepático em pacientes tratados com mctronidaml cm assoch1~t\o com outros medicamentos antibióticos. 

Distúrbios na pele e tecido subcutâneo: 

Muito rara: "rash", erupções pustulosas, pustulose cxantcmática &eneralizada aguda, prurido, rubor, urticária. 

Desconhecida: erupção fixa medicamentosa. slndromc de Stevcns-.lohnson, nccrólise cpidénmca tóxica 

Distúrbios gerais: 

Desconhecida: febre. 

Em casos d e eventos adversos, notifique pelo Sistema VigiMed, disponível no Portal da Anvisa. 

lO. SUPERDOSE 

Apesar da correta via de administração desta uprcsentução do metronicl:llol si.:r vaginal e. não se dispor de informações 

sobre casos de supcrdose por esta via, cahc infonnur que formv relutadas ingcsll'll!s orais únicas de doses de até l 2g de 

metronidazol em tentativas de suicfdio e superc.loses <1ciJcntais. 

Os sintomas ficaram limitados a vômito, ataxia e c.lcsoricntução li:vc. 

Não existe antídoto especllico para supcrdosagem com mctronidazol. Fm caso de suspeita de superdosc maciça, deve-se 

instituir tratamento sintomático e c.lc suporte. 

Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, se você precisar de mais orientações. 

VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA 

SÓ PODE SER VENDIDO C0"1 RETENÇÃO DA RECEITA 

DIZERES LEGAIS 

Registro M.S. nº 1.5423.0058 

Farm. Resp.: Ronan J uliano Pires Falciro - CRF-GO nª 3772 

Geolab Indústria Farmacêutica S/A 

CNP.I : 03.485.572/0001-04 

VP. IB QD.08-B MÓDULOS OI AOR • DAIA -ANÁPOLIS - (ÍO 

www.gcolab.com.br 

1 ndústria Brasileira 

SAC: 0800 701 6080 

Esta bula foi atualizada conforme Bula Padrl\o aprovada prla Anvisa cm 30/08/2022. 
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Anexo B 

Histórico de Alteração para a Bula 

Dados da submissão eletrônica Dados da petição/notificação Que altera a bula Dados das alterações de bulas 

Data do Número 
Assunto 

Data Numero 
Assunto 

Data de Itens de bula 
Ven.ões Apresentações 

expediente expediente expediente expediente aprovação <VPNPS) relacionadas 

10459 - lQ.t.59 -
GENÉRICO GE::-.'ÉRICO 

- Inclusão - Inclusão 
1 lOOMG!G GELÉIA 

13/0312014 0184997/14-2-
Inicial de 

13/0312014 0184997/14-2 
Inicial de 

13/03/201.i Versão Inicial VPS 
CTBGALX 50G+ 

lcxto de Te:-.."to de IOAPLIC 
Bula-RDC Bula-RDC 

.60112 60112 
1 

i 

10452 - !0452-
Gb"NÉRICO GENF..RICO 1 OOMG/G GELÉIA 
- Notificação - Notificação cr BGALX 50G + 

14/1212015 1084278/15-1 
de Alteração 

14/1212015 1084278i15-1 
de Alteração 

14/12/2016 
8. Posologia e modo VPS lOAPLIC 

de Texto de de Texto de de usar 
Bula-RDC .Bula-RDC -· 

60/12 60/12 1 

' 

10452- 10452 -
GENÉRICO GE.~'ÉRICO 
- Notificação - Notificação 5. Advertência e 

lOOMGfG GEl.ÉIA 

23/0212017 0303524/17-7 
de Alteração 23/0212017 0303524/17-7 

de Alteração 
23/0212017 Precauções VPS 

CTBGALX 50G+ 

de Te.'\1o de dcTcxtode IOAPLIC 

Bula-RDC Bula-RDC 
9. Reações Adv.:rsas 

60.'12 60/12 
1 

10452 - l O.l52 -
GEJ\'ÉRICO GENÉRICO 
- Notificação - Notificação IOOMGfG GELÉIA 

01/0512018 0345151 18-8 
de Alteração 

Oli05/2018 0345151118-8 
de Alteração 01/05/2018 Dizeres Legais VPS 

CT BG AL X 50G + 
de Texto de de Texto de IOAPLIC 
Rula-RDC Bula - RDC 

h~~ 60/12 60/12 

I . º "' 

) l~i~ 
....... _, 



- - ·e ---e. - -

--···-· -- - - - - - - - --· - - ----- --- - - - - ---

10452 - 10452 -
GFNÉRICO GENÉRICO 
- l\oti li cação - Notificação IOOMG/G GELÉIA 

2911112018 1128585,'18-1 
de Alteração 

29/1112018 l128585, 18-1 
de Alteração 

29!1112018 
Alteração do item 8 

VPS 
CT BG AI X 50G + 

de Texto de de Texto de Bula do Paciente 10,\PLIC 
Rula-RDC Bula-RDC 

60/12 60/12 

10452 - l0452 -
GEKÉRJCO GENÉRICO 
- Notificação - Notificação 5. Advcrtênciac; e 

100\iCT:G GELÜIA 
i de Alteração de A Iteração CTBGALXSOG+ 

08107/2021 2655820.".!l-5 
deTc.xto de 

08/0712021 2655820/21-5 
de Texto de 

08/0712021 precauções VPS 
lOAPLIC 

Bula-RDC Bula-RDC 
9. Reações Adversas 

60/12 60/12 

10452 - 10452 -
GENÉRICO GENÉRICO 
- Notificação - Notificação 5. Advertências e 

lOOMG/G GELÉIA 
de Alteração de Alteração CTBGALX 50G + 1 

05/01!2022 0069481122-9 05/0112022 0069481122-9 05/0112022 precauções VPS 1 
deTex10 de delh'tO de 10APLIC 1 

Bula-RDC Bula-RDC 
60/12 60112 .. 

10452- 10452 -
Gl~Nli.RICO - GE!'.'ÉRICO ' 

Notificação - Notificação 
6. Interações 

IOOMG/G GELÉIA 

21 /0312022 1287026.1""-2 
de Alteração 

21/0312022 1287026/22-2 
de Alteração 

2110312022 medicamentosas VPS 
CTBGALX SOG+ 

de Texto de deTex1ode 
9. Reações Adversas 

IOAPLIC 
Dula-RDC Bula-RDC 

60/12 60112 

10452 - JO-t52 -
GENÉRICO GE!\'ÉRICO 

1 

- Notitlcação - Notificação IOOMGIG GELÉIA 

28/1112022 - de Alteração 
28111 /2022 

de Alteração 
28111/2022 9. Reações Adversas VPS 

CTBGALX 500+ 
de Texto de 

-
de Texto de IOAPLIC 

Uula-RDC Bula-RDC 
60/12 60112 

~ -o --.. ~ 
..,., 

) 



metronidazol 
Comprimido 250mg 
Comprimido 400mg 

Proc. Nº 023/2023 - ·-·---
Ass qii 

TEUTO 



MODELO DE BULA COM INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS 
PROFISSIONAIS DE SAÚDE 

metronidazol 
Medicamento genérico Lei nº 9.787, de 1999. 

APRESENTAÇÕES 

Comprimido 250mg 
Embalagem contendo 20 comprimidos. 

Comprimido 400mg 
Embalagem contendo 24 comprimidos. 

USO ORAL 
USO ADULTO E PEDIÁTRICO ACJMA og 12 ANOS 

COMPOSIÇÃO 

T EUTO 

Cada comprimido de 250mg contém: 
1netronidazol ..... ...................................................................................................................... 250mg 
Excipiente q.s.p .................................................. 1 .............................. ...................... .... 1 con1pri1nido 
Excipientes: amido, povidona, álcool t!lilico, celulose microcristalina, crospovidona e estearato 
de magnésio. 
Cada comprimido de 400mg contém: 
metronidazol ............................................................................................................................ 4001ng 
Excipiente q.s.p ............................... .. ........................................................................... 1 co1nprimido 
Excipientes: amido, povidona, úlcool etílico, celulose microcristalina, crospovidona e estearato 
de magnésio. 

INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROFISSIONAlS DE SAÚDE 

1. INDICAÇÕES 
Este medicamento é indicado em: 
-tricomon íase; 
-vaginites por Gardnerella vagina/is; 
-giardfase; 
-amebíase e 
-tratamento de infecções causadas por bactérias anaeróbias corno Bacteroides fragilis e outros 
bacteroides, Fusohacterium sp, Clostridi11111 .'ip, J:.:11/wNeri11111 sp e cocos anaeróbios. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
O tratamento com mctronidazol para tricomoníasc se mostrou eficaz no estudo de Aubert M. J. e 
Sesta H.J., onde 263 mulheres que aprcscntavum tricomoníase, após o tratamento com 2g dose 
única, 93.8% se apresentaram curadas1. 
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Lossick JG cm seu estudo confinnou também a eficácia de mctrunidazol no tratamento da 
tricomoníase vaginal, envolvendo 237 paciente:; tratadas com dose única de metronidazol oral, 
apresentaram índice de cura de 97%2

• 

O estudo randomizado aberto de Bouehct L. et ai. também conlinna a clicácia de metronidazol 
via oral por 7 dias, na tricomoníase, apresentou lndicc de curn de 100% 3• 

No estudo de Lossick JG em relação ao tratamento de vaginitc/vaginosc, descreve que podem ser 
tratadas com mctronidazol 2g via oral por 3-7 dfus mostrando alta eticácia4 

Referências Bi bliogl'á ficas 
1. Aubcrt JM, et ai. Treatment of vaginal tricho1poniasis. Singlc, 2-gram dose of metronidazole as 
compared with a sevcn-day coursc. J Reprod Med. 1982 Dcc;27( 12):743-5. 
2. Lossick JG. Singlc-dose metronidazole trcatment for vaginal trichomoniasis. Obstet Gynecol. 
1980 Oct;56(4):508-l O. 
3. duBouchct l • ct ai. A pilot study of metronldazulc vaginal gel versus oral metronidazole for 
the treatment of Trichomonas vaginal is vaginitis. Sex 'J ransm Dis. 1998 Mar;25(3): 176-9. 
4. Lossick JG. Treatment or scxually transmined vnginosis/vaginitis. Rcv 1 nfect Ois. 1990 Jul
Aug; 12 Suppl 6:$665-81. 

3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 
Propriedades farmacodinâmicas 
O metronidazol é um anti-infeccioso da família dos nitro-5-imidazóis, que apresenta espectro de 
atividade antimicrobiana que abrange exclusivamente microrganismos anaeróbios. 
-Espécies habitualmente sensíveis (mnis do que 90% das cepas da espécie são sensíveis)· 
Peptoslreptococcus.C/ostridium peifNngel1'i, C/m·trid111m difficile, C/ostridium sp. Bacteroide5 
sp. Bacleroules fraKilis. Prevotel/a,Fu.wbacteri11111. Veil/onel/a. 
-Espécies com sensibilidade variável: a porcentagem de resistência adquirida é variável. A 
sensibilidade é imprevisível na ausência de antibiograma. /J(ficlohacteri11m. h:ubacterium. 
-Espécies habitualmente resistentes (pelo menos 50% das cepas da espécie são resistentes): 
Propion ibact erium,A cf inomyces, ,\ !ohil unem 
Atividade antiparasitária: Entamoeha hi.\10/ytica. 1i·ichomo11m mginalis, Giardia intestina/is. 
Pror>ricdadcs fa rmacocinéticas 
A absorção máxima ocorre entre 1 a 2 horas. 
Absorção 
Após administração oral, o metronidazol é rapianmcntc absorvido, no mínimo 80% em menos de 
1 hora. O pico sérico obtido após administração oral é semelhante ao obtido após administração 
de doses equivalentes por via intravenosa. A biodisponibilidnde oral é de 100% e não é 
modificada pela ingestão de alimentos. 
Distribuição 
Após a administração de uma dose única de 500mg ele metronidazol, o nível plasmático médio é 
de 1 Oµg/mL, uma hora npós a administração. A meia-vida plasmática é de 8-1 O horas. A ligação 
às proteínas plasmáticas é baixa: menor que 20%. O volume de distribuição é alto. em média 40 
litros {0,65Ukg). 
A distribuição é rúpida e as conccntrnçõcs tccidunis sfio semelhantes n concentração sérica, nos 
seguintes tecidos: pulmões, rins, fígado, pele, bile, LCR, saliva, liquido seminal e secreções 
vaginais. O metronidazol atravessa n barreira placentárin e é excretado no h.~itc materno. 
Diotransform:tção 
O mctronidai;ol é mctabolizado no fígado por oxidação cm dois mctabólitos. O principal 
mctabólito é o alcoólico que possui atividade bactericida sobre microrganismos anaeróbios, de 



aproximadamente 30% quando comparado ao rnetronidazol, e uma meia-vida de eliminação de 
11 horas. O mctabólito ácido tem uma atividade bactericida de 5%. 
Excreção 
As concentrações hepática e biliar são altas. enquanto as concentrnçõcs no cólon e fecal são 
baixas. A excreção do metronidazol e seus mctahólitos é principalmente urinária e representa 35 
a 65% da dose ingerida. 
Em pacientes com insuficiência renal, n mcin-vida de eliminação é idêntica, não havendo 
necess idade de ajuste posológico. Em caso de hcmodiúlise, o metronidazol é rapidamente 
eliminado e a meia vida de eliminação é reduzida a 2 horas e 30 minutos. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 
Este medicamento é contraindicado em pacientes com histórico de hipersensibilidade ao 
mctromda1.ol ou outro derivado imidazólico e/ou aos dcmnis componentes do produto. 
Este medicamento é contraindicado para menores de 12 anos. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 
O uso de metronidazol para tratamento de duração prolongada deve ser cuidadosamente avaliado 
(vide Carcinogenicidade e Mutagenicidadc). 
Caso o tratamento com mctronidazol, por razões especiais, necessite de uma duração maior do 
que a geralmente recomendada, devem-se reali1.ar testes hematológicos regularmente, 
principalmente contagem lcucocitâria, e o paciente deve ser monitorizado quanto ao 
aparecimento de reações adversas, como neuropatia central ou periférica, por exemplo: 
parestesia, ataxia, tontura. vertigem e crises convulsivas. 
Os pacientes devem ser alertados que metroni<lazol pode provocar escurecimento da urina 
(devido aos metabólitos de metronidazol). 
Os pacientes devem ser aconselhados a não ingerir bebidos alcoólicas ou medicamentos que 
contenham álcool cm sua formulação durante e no mínimo 1 dia após o tratamento com 
metronidazol, devido à possibilidade de rcação do tipo dissulfirnm (efoito untabuse). 
Foram reportados casos de hepatotoxicidadc/insuliciência hepática aguda, incluindo casos fatais, 
com início muito rápido após o comi:ço do tratamento, cm pacientes com Síndrome de Cockayne 
usando medicamentos contendo metronidazol pam uso sistêmico. Portanto, nesta popuJação, o 
metronidazol deve ser utilizado após uma cuidadosa avaliação de risco-benefício, e apenas se não 
houver tratamento alternativo dbponívcl. 
Os testes da função hepática devem ser reali1..ados imediatamente antes do início do tratamento. 
durante e após o término do tratamento até que n função hepática esteja dentro dos limites 
normais ou até que os valores basais sejam atingidos. Se os testes de função hepática se tomarem 
acentuadamente cle\ados durante o tratamento, o medicamento deve ser descontinuado. 
Os pacientes com Síndrome de Cockaync devem ser aconselhados a reportar imediatamente ao 
seu médico, quaisquer sintomas de potencial dano hepático (tais como novo evento de dor 
abdominal constante, anorexia, náusea, vômito, febre, mal-estar, fadiga, icterícia, urina 
escurecida ou coceira) e parar de tomar metronidazol. 
Foram notincados caso:> de reaçõe::. cutf1ncns bolhosas severas, como síndrome de Stevens 
Johnson (SSJ), nccrólise epidérmica tóxica (NET) ou pustulose cxantemática generalizada aguda 
(PEGA) com mctro111dazol (vide "Reações adversas"). Se estiverem presentes sintomas ou sinais 
de SSJ, NET ou PLGA. o tratamento com mctronidazol deve ser imediatamente interrompido. 
Casos de idcaçào suicida com ou sem depressão tt:m sido relatados durante o tratamento com 
metronidazol. Os pacientes devem ser aconselhados a interromper o tratamento e entrar em 



contato imediatamente com seu médico se apresentarem sintomas psiquiátricos durante o 
tratamento. 
Gravidez e lactação 
O uso de metronidazol durante a grnvidcz deve ser cuidadosamente avaliado visto que este 
medicamento atravessa a barreira placentária e seus efeitos sobre a organogênesc fetal humana 
ainda são desconhecidos. 
Categoria de r isco na graYidez: B. 
Este medicamento não deve ser utili.rndo por mulheres gn\vidas sem orientação médicn ou 
do cirurgião-dentista. 
Visto que o metronidazol é excretado no leite matemo, a exposição desnecessária ao 
mechcamento deve ser evitada. 
Populações especiais 
Não há advertências e recomendações cspeciats sobre o uso ndequndo desse medicamento cm 
pacientes idosos 
O metronidazol deve ser ndministrndo com c.autéla em pacientes com encclàlopatia hepática. 
O mctronidazol deve ser utilizado com cauteln cm pacientes com doença severa. ativa ou crônica, 
do sistema nervoso central e periférico, devido ao risco de agravamento do quadro neurológico. 
Alterações na capacidade de dirigir veiculos e operar máquinas 
Os pacientes devem ser alertados sobre a possibilidade de conl'usão. tonlura. vertigem, 
alucinações, convulsões ou distúrbios visuais (vide "Reações adversas") e aconselhados a não 
dirigir veículos ou operar máquinas caso estes sintomas ocorram. 
Carcinogeoicidade 
O metronidazol mostrou ser carcinogênicn cm camundongos e ratos. Contudo. estudos 
semelhantes cm hamsters mostraram resultados negativos e estudos epidcmiológicoc; cm 
humanos não mostraram qualquer evidência de aumento do risco carcinogênico cm humanos. 
Portanto, o uso de metronidazol cm tratamento eom duração prolongada deve ser cuidadosamente 
avaliado. 
Mutagcnicidadc 
O mctronidazol mostrou ser mutagênico em bactérias in vitro. Em estudos conduzidos em células 
de mamíferos in vitro, assim corno cm roedores ou humanos in vivo. houve evidência inadequada 
de efeito mutagênico do mctronidazol, com alguns estudos rcporlnndo efeitos mutagênicos 
enquanto outros não. Po11anto, o uso de metronidazol cm tratamento com duração prolongada 
deve ser cuidadosamente avaliado. 
Inter fe rência com exames laboratorinis 
O metronidalül pode interferir com determinados tipos de exames de sangue (aminotransfcrasc 
[AL T], aspartato aminotransforase [AST], Jactato dcsidrogenasc [LDH] trigliccrídeos, glicose), o 
que pode levar a um falso negativo ou n um resultado anormalmente baixo. Essas detenninações 
analíticas baseiam-se na diminuição da absorbáncia ultravioleta, fato que ocorre quando a 
nicotinamida adenina dinucleotfdeo (NADI 1) é oxidadn cm dinuclcótido de nicotinamida e 
adenina (NAD) A interferência ocorre devido à semelhança nos picos de absorção de NADI 1 
(340nm) e metronidazol (322nrn) cm pH 7. 

6. INTERAÇÔES MEDICAMENTOSAS 
álcool: bebidas alcoólicas e medicamentos contendo álcool não devem ser ingeridos durante o 
tratamento com metronidazol e no mfnimo 1 dia após o mesmo, devido à possibilidade de reação 
do tipo dissulfiram (efeito antabuse), com aparecimento de rubor. \Ôtnito e taquicardia. 



dissullirarn : foram relatadas reações psicóticas cm pacientes utilizando concomitantemente 
metronidazol e dissulfiram. 
terapia com anticoa~ulante oral (tipo varf1rnana): potencialização do efeito anticoagulante e 
aumento do risco hemorrágico, causado pela diminuição do catabolismo hepático. Em caso de 
administração concomitante, deve-se monitorilllr o tempo de protrombina com maior frequência 
e realizar ajuste posológico da terapia anticoagulante durante o tratamento com mctronidazol 
lítio: os níveis plasmátic. JS de lítio podem ser aumentados pelo metronidazol Deve-se, portanto, 
monitorizar as concentrações plasmílticas de lítio, creatinina e eletrólitos em pacientes recebendo 
tratamento com lítio, enquanto durar o trotamento com metronidazol. 
ciclosporina: risco de aumento dos níveis plasmáticos de ciclosporina. Os níveis plasmáticos de 
ciclosporina e creatinina devem ser rigorosnmentc monitori1.ados quando a administração 
concomitante é necessária. 
fenitoína ou feuobarbital: aumento da eliminação de metronidnzol, resultando em níveis 
plasmáticos redu1idos. 
fluoruracila: diminuição do clcarnnce do 5-fluorourncil, resultando em aumento da toxicidade 
do mesmo. 
bussulfano: os níveis plasmáticos de bussulfano podem ser aumentados pelo metronidazol, o que 
pode levar a uma severa toxicidade do bussulfano. 
medicamentos que prolongam o intervalo QT: foram relatados prolongamentos no intervalo 
QT, particularmente quando mclronidazol foi ndminislrndo com outros medicamentos que 
possuem potencial de prolongar o intervalo QT. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO 
CONSERVAR EM TEMPERA'! URA AMBIEN rE (15 A JOºC). PROTEGER DA LUZ E 
UMIDADE. 
Este medicamento tem prazo de validade de 24 tneses n partir da data de sua fabricação. 
N1ímero de lote e datas de fabrici1ção e validade: vide embalagem. 
Não use medicamento com o prazo de valh.lade vencido. Guarde-o em sua embalagem 
original. 
Características fisicas e organoléptirns 
Comprimido 250mg: Circular plano com vinco de cor creme claro. 
Comprimido 400mg: Circular hiconvcxo sem vinco de cor creme claro. 
Antes de usar, obsen·e o aspecto do medicamento. 
Todo medicamento deve ser mantido fora do nlcancc das l'rianças. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 
Os comprimidos devem ser deglutidos inteiros, sem mastigar, com quantidade suficiente de 
líquido (aproximadamente 1 copo de água). 
-Infecções parasitários 
Tricomoníase: 
-2g, em dose única ou 
-250mg, 2 vc1cs uo dia, durante 1 O dias ou 
-400mg, 2 vezes ao dia, durante 7 dias. 
O esquema a ser utilizado deve ser individualiwdo. 
Esta posologia pode ser aumentada, u critério do médico, e o tratamento repetido, se necessário, 
depois de 4 a 6 semanas. 
Como coadjuvante do tratamento por via oral, podcr<i ser utili:t.ado o lraíamcnto local. 



Os parceiros sexuais também devem ser trntntlos com 2g cm dose única, a fim de prevenir 
recidivas e reinfecções recíprocas. 
Vaginites e uretrites por Gard11erella vt1gilwlir: 
-2g, cm dose única, no primeiro e terceiro dia de. tratamento ou 
-400 a 500mg, 2 vezes ao dia, durante 7 dias. 
O parceiro sexual deve ser tratado com 2g, em dose (mica. 
Giardíasc: 
-250mg, 3 vezes ao dia. por 5 dias. 
Amebínsc: 
-Amcbíase intestinal: 500mg, 4 vezes ao dia, durante 5 11 7 dias ou 
-Amebíase hepática: 500mg, 4 vezes ao dia, durante 7 n 1 O dias. 
-Infecções por bactérias anaeróbias 
Adultos e crianças maiores de 12 anos 
400mg ( 1 comprimido de metronidaz..ol 400mg três ve1..cs ao dia, durante 7 dias ou à critério 
médico). 
Tomar após as refeições. 
Para crianças, metronidazol deve ser usado preferencialmente na forma de suspensão -
(bcn1:01lmctronidazol). 
Não ha estudos dos efeitos de metronidazol administrado por vias não recomendadas. Portanto. 
por segurança e para eficácia de:.te medicamento, a administrnçlio deve ser somente pela via oral. 
Este medicamento não deve ser partido ou mastigado. 

9.REAÇÕESADVERSAS 
Reação mui lo comum (> 1/ 1 O). 
Reação comum ( • 1/100 e:::; 1/10). 
Reação incomum ( 1/1.000 e~ 1/100). 
Reação rara(> 1/10.000 e:::; 1.000). 
Reação muito rara ($ li 10.000). 
Distúrbios gastrintcstinais: 
Desconhecida. dor epigástrica, náusea, vômito, dia1Tcia, mucosite oral, alterações no paladar 
(incluindo gosto metálico), anorexia, casos rcvcrsívcis de pancrcatitc, descoloração da 
língua/sensação de língua <ispcra (devido ao crescimento de fungos, por exemplo). 
Distúrbios do sistema imunológico: 
Rara· choque anafilático. 
Desconhecida: angioedcma. 
Distúrbios do sistema nervoso: 
Muito rara: relatos de encefalopatin (por exemplo, confusão, vertigem) e síndrome cerebelar 
subaguda (por exemplo, ntaxia. disartria, alternção da marcha, nistagmo e tremor). que podem ser 
resolvidos com a descontinuação do medicamento; cefaleia, convulsões, tontura. 
Desconhecida: neuropatia sensorial periférica, meningite asséptica. 
Distúrbios psiquiátricos: 
Muito rum: allcraçõc:. p~icóticas incluindo confüsi'lo e alucinações. 
Desconhecida: humor depressivo. 
Distúrbios visuais: 
Muito rara: alterações visuais transitórias como diplopia, miopia, visão borrada, diminuição da 
acuidade visual. 
Desconhecida: alteração da visuali:a1ção das cores: neuropatia óplica/neurite. 



Distúrbios do ouvido e labirinto: 
Desconhecida: deficiência auditiva/perda da audição (incluindo neurosscnsorial), tinido. 
Distúrbios cardíacos: 
Desconhecida: foram relatados prolongamentos no intervalo QT, particularmente quando 
metronidazol foi administrado com outros medicamentos que possuem potencial de prolongar o 
intervalo QT. 
Distúrbios no sangue e no sistema linfátko: 
Muito rara: foram relatados casos de agrnnulocitose, neutropenia e trombocitopenia. 
Distúrbios hepatobili:1res: 
Muito rara: foram relatados casos de aumenlQ das enzimas hepáticas (AST. AL T, fosfatasc 
alcalina), hepatite colcstática ou mista e lesão hepatocelular, algumas vezes com icterícia. Foram 
relatados casos de falência hepática necessitando de transplante hepático em pacientes tratados 
com metronidazol cm associação com outros medicamentos antibióticos. 
Distúrbios na pele e tecido cutâneo: 
Muito rara: "rash", erupções pustulosns, pustulose exnntemática generalizada aguda, prurido, 
rubor, urticária. 
Desconhecida: crupç<io fixa medicamentosn, síndrome de Stevcns-.lohnson, nccrólise epidénnica 
tóxica. 
Distúrbios gerais: 
Desconhecida: febre. 
Em casos de eventos adnrsos, notifique pelo Sistema VigiMcd, disponível no Portal da 
Anvisa. 

10. SUPERDOSE 
Foram relatadas ingestões orais únicas de dose::. de até l2g de rnetronidnzol em tentativas de 
suicíd io e superdoses acidentais. 
Os sintomas ficaram limitados a vômito, ataxia e desorientação leve. 
Não existe antídoto específico para supcrdosc com metronidazol. Em caso de suspeita de 
superdose pesada, deve-se instituir tratamento sintomático e de suporte. 
Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, se \'ocê precisar de mais orientações. 
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HISTÓRICO DE ALTERAÇÕES DE BULA 

Dados da submissão eletrônica Dados da petição/notificação que altera bula Dados das alterações de bubs 
i 

Data do 1 i\0
• do Assunto Data do :->º .do Assunto Data de lten~ de bula Versões Apresentações 

e~pedieote . expediente C:\pediente expediente a1>rovação (\'P/VPS) relarionadas 

i 

06/04.'2018 0267008118-9 10459 - O<V0412018 0267008118-9 10459 - 06'<>412018 Versão inicial VPS -250mg com ct bl .x 20. 
GENÍ~RICO- GE:--.'ÉRJCO- -400mg com ct bl x 24. 

Inclusão Inicial de Tnclusão Inicial de 
Te.'\10 de Bula - Texto de Bula -
RDC-60/12 RDC-60/12 

16/0312021 1025650/21-4 10452- 16'03/2021 1025650121-4 10452 - 16/0312021 9. Reações Adversas VPS -250mg com ct hl x 20. 
GENÉRICO- GENÉRICO- -400mg com ct bl x 24. 
Notiticaçfio de ?\otificação de 
Alteração de Alteração de 

Texto de Bula - Tex1o de Bula-
RDC-60/J2 • RDC-60/12 

02/06/2021 2133801/21-9 !0452 - 02/0612021 2133801/21-9 10452 - 02106/2021 5. Advertências e VPS -250mg com ct bl x 20. 
GENÉRICO- GENÉRICO- precauções -400mg com ct bl x 24. 
Notificação de NotificaçãO de Dizeres Legais (SA.C) 
Alteração de Alteração de 

Texto de Bula - Tex1o de Bula -
RDC-60/12 RDC-60112 

' 07/0712021 2657236121-9 10452- 07/0712021 265 7236/21-9 10452- 07/0712021 5. Advcrtência5 e VPS -250mg com ct bl x 20. 
GENÉRICO- GENÉRICO- precauções -400mg com ct bl x 24. 
Notificação de Notificação de 9. Reações Adversas 
Alteração de Alteração de 

Texto de Bula- Tex10 de Bula -
RDC-60112 RDC-60/12 

05101/20?') 0067315122-1 10452 - 05/0112022 0067315122-4 10452 - 05/0112022 5. Adv~"Ttências e VPS -250mg oom ct bl x 20. 
GENÉRICO- GENÚRJCO- precauções -400mg com ct bl x 24. 
Notificação de Notificação de 7. Cuidados de 
Alteração de Alteração de armazl.'f!amento do 

Texto de Bula - Texto de ilula - medicamento ........ 
RDC-60/12 RDC-60/12 

~ 
..., 

,.; ~ "-18/03/2022 1184879/22-2 10.i52 - 18/0312022 1184879/22-2 10452 - 18/03/2022 6. interações VPS -250mg com ~t bl ~. Pá 

~ ) 
GF.NFRTCO- GI:.'NÉR1CO- Medicamentosas -400mg com tl bl > 24. 

: e~~ . . w 
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Notificação de Notificação de 9. Reações Adversas 
Alteração de Alteração de 

Tc:xto de Bula - Texto de Bula -
' RDC-60112 RDC-60l12 

2&110.'2022 - 10452- 28110/2022 - 10-t52 - 28/ 10/2022 9. Reações Ad,ersas VPS -250mg com ct bl x 20. 
GENÉRlCO- GENÜRICO- -lOOmg com ct bl x 24. 
Notificação de Notificação de 

1 AlteraçOO de Alteração de 
' Texto de Hui a - Texto de Bula-

RDC-60/12 RDC-60.'12 
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MODELO DE BULA COM INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS 
PROFISSIONAIS DE SAÚDE 

metronidazol 
Medicamento genérico Lei nº 9.787, de 1999, 

APRESENTAÇÃO 

Gel vaginal 100mg/g 
Embalagem contendo 1 bisnaga com 50g + 1 O aplicadores descartáveis. 

USO GINECOLÓGICO 
USO ADULTO 

COMPOSIÇÃO 
Cada 5 gramas do gel vaginal contêm: 
metronidazol ........................................................................................................................... SOOrng 
Excipiente q s.p ............................................................................................................................. Sg 
Excipientes: água de osmose reversa, ácido cítrico, carmelose sódica. metilparabeno e 
propilparabeno. 

INFORMAÇÕES TltCNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAÚDE 

1. INDICAÇÕES 
Este medicamento é indicado para o tratmnento de tricomoníase. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
A eficácia de metronidazol gel no tratamento da vaginosc bacteriana pode ser comprovada no 
estudo duplo cego, placebo controlado cruzado de Hillier SL. Et ai., que mostrou um alto índice 
de cura (87% - placebo e 91 % - cruzado) no tratamento de 53 mulheres portadoras da vaginose 1

• 

Outro estudo que mo:,tra ser eficnz o tratamento de vaginose bacteriana inespecífica com 
metronidazol é o de Bistoletti et ai. envolvendo 38 mulheres após 7 dins de uso de metronidazol 
gel2. 

O tratamento de tricomoníasc vaginal foi comprovado eficaz no estudo de Nctto C.G. e Miyata 
C.C., onde 21 pacientes foram tratadas com metronidaz.ol gel por 1 O dias e apresentaram índice 
de cura de 66.6% após 30 dins do tratamcnto 3• 

Referências bibliográficas 
1. Hillier SL, et ai. Efficacy of intravaginnl O. 75% metronidazole gel for the treatment of bactcrial 
vaginosis. Obstct Gynecol. 1993 Jun;8 I (6):963-7. 
2. Bistoletti P, ct ai. Comparison of oral nnd vaginal metronidazole therapy for nonspccific 
bacterial vaginosis. Gynccol Obstct lnve::.t. 1986;2I(3):144-9. 
3. Netto CG, et ai. Treatment of vaginal trichomoniasis "'ith metronidazolc. Flagyl, in gel form. 
Preliminary results. l lospital (Rio .1). 1966 Aug;70(2):447-9. 



Proc. N° ~~/~_923 

~ 
3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 
Propriedades farmacoc.Jinâmicas: o mctronidazol é um anti-infeccioso <lc uso local do grupo 
dos nitro-5-imidazóis. O espectro antimicrobiano do metronidazol é o seguinte 
-Espécies habitualmente sensíveis (MIC !:: 4pg/mL) (mais do que 90% das cepas da espécie são 
sensíveis): Peplostreptococcw., C/ostridium perfringens, Clo!itridium d{(ficile. Clostridium sp. 
Bacteroides sp, Bacteroides fragi/is, Prevotella. Fusohacterium, Veillonellu. 
-Espécies com sensibilidndc variável: a porcentagem de resistência adquirida é variável. A 
sensibilidade é imprevisível na ausênciu de antibiograma. /Jifidohacterium, Ji,11hacterium. 
-Espécies habitualmente resistentes (pelo mcnÇ>s 50% das cepas da espécie são resistentes): 
Propionibacterium. Acti110111yces, Mohiluncus. 
Atividade antiparasitária: Emamoeba histolytica, Triclwmonas vaginafü, Giúrdia intestina/is. 
Propriedades farmacocinéticas: a absorção máxima ocorre entre 8 a 12 horas. 
Após administração por via vaginal, a passagem sistêmica é pequena. A meia \ida plasmática é 
de 8 a 1 O horas e a ligação às proteínas plasmáticas é baixa, inferior a 20%. A distribuição é 
rápida e importante nos pulmões, rins, ligado. bile, líquor, pele, saliva e secreções vaginais. 
O metronidazol atravessa a barreira placentária e é excrctndo através do leite materno Seu 
metabolismo é principalmente hepático: sfio formados 2 metabólitos óx idos ativos não 
conjugados (atividade de 5 n 30%). 
A excreção é principalmente urinária: o metronidazol e seus metabólitos óxidos, excretados 
através da urina, representam aproximndamcnte 35 a 65% da dose absorvida. 

4. CONTRAINDICAÇÔES 
Este medicamento é contraindicado cm pacientes com histórico de hipersensibilidade ao 
metronidazol ou outro derivado imidazólico e/ou aos demnis componentes do produto. 
Este medicamento é contraindicado nn faixa etária pedi:ítricn. 
Este medicamento é contraindicado pura uso por homens. 

5. ADVERTÊNCIAS i.: PRECAUÇÕES 
O uso de metronidazol para tratamento com duração prolongada deve ser cuidadosamente 
avaliado (vide Carcinogcnicidade e Mutagenicidade). 
Caso o tratamento com mctronidazol, por razões especiais, necessite de uma duração maior do 
que a geralmente recomendada. devem-se realizar testes hernatolôgicos regulam1ente, 
principa lmente contngcm leucocitária, e o paciente deve ser monitorizado quanto ao 
aparecimento de reações adversas, como neuropatia central ou periférica, por exemplo: 
parestesia, ataxia, tontura, vertigem e crises convulsivas. 
As pacientes devem ser alertadas que metronidazol pode provocar escurecimento da urina 
(devido aos metabólitos de metronidnzol). 
Ourante a menstruação, o tratamento com metronidazol não é afetado. Se houver previsão de 
início do próximo ciclo menstrual antes do ténnino do trntnmento prescrito, recomenda-se, 
quando possível, postergar o início do trutmnento para n dia seguinte ao término do ciclo 
menstrual. Caso o tratamento não est~ja no início. complete-o até o seu ténnino. 
As pacientes devem ser aconselhadas a nfio ingerir bebidas alcoólicns ou medicamentos que 
contenham álcool em sua fonnulnção durante e no mfnimo 1 dia npós o tratamento com 
mctronidazol, devido à possibilidade de rcnçüo do tipo dissulfirnm (efeito antabuse). 
Foram reportados casos de hepatotoxicidade/insuficiêncin hepática aguda, incluindo casos fatais. 
com início muito rápido após o começo do trntnlnento, em pacientes com Síndrome de Cockaync 
usando medicamentos contendo melronidnzol para uso sistêmico. Po11anto, nesta população, o 



mctronidazol deve ser utilizado após uma cuidadosa avaliação de risco-benet1c10, e apenas se não 
houver tratamento alternativo disponível. 
Os testes da função hcpfüica devem ser realizados imediatamente antes do início do tratamento. 
durante e após o término do tratamento até que a função hepática l::>te.1a dentro dos limites 
normais ou até que os valores basais sejam ntmgldos. Se os testes de função hepática se tomarem 
acentuadamente elevados durante o tratamento, o medicamento deve ser descontinuado. 
Os pacientes com Síndrome de Cockayne devem ser aconselhudos a reportar imediatamente ao 
seu médico, quaisquer sintomas de potencial dano hepático (tais como novo evento de dor 
abdominal constante, anorexia. néÍusea, vômito, febre, mal-estar. fadiga, icterícia, urina 
escurecida ou coceira) e parar de utilizar mctronidazol. 
Foram notificados casos de reações cutâneas bolhosas severas, como síndrome de Stevens 
Johnson (SSJ), necrólisc epidém1ica tóxica (NET) ou pustulosc exantemática generalizada aguda 
(PEGA) com metronidazol (vide "Reações ndversas"). Se estiverem presentes sintomas ou sinais 
de SSJ, NET ou PEGA, o tratamento com metronidazol deve ser imediatamente mterrompido. 
Casos de ideação suicida com ou sem depressão têm sido relatados durante o tratamento com 
metronidaLol. Os pacientes devem ser aconselhados a interromper o lrntmncnto e entrar cm 
contato imediatamente com seu médico se apresentarem sintomas psiquiátricos durante o 
tratamento. 
Gravidez e lactação 
O uso c.lc mctronidazol durante a gravidez <leve ser cuidadosamente avaliado visto que atravessa a 
barreira placentária e seus efeitos sobre a organogêncse letal humana ainda são desconhecidos. 
Categoria de risco na gravidez: B. 
Este medicamento não deve ser utilizado por mulherc~ gnh idas sem orientação médica ou 
do cirurgião-dentista. 
Visto que o metronidazol é excretado no leite matemo, a exposição desnecessária ao 
medicamento deve ser evitada. 
Populações especiais 
Não há advertências e recomendações especiais sobre o uso udcquado desse medicamento cm 
pacientes idosas. O metronidazol deve ser administrado com cautela em pacientes com 
encefalopatia hepática. 
O metronidazol deve ser utilizado com cautela em pacientes com doença severa, ativa ou crônica, 
do sistema nervoso central e periférico, devido ao risco de agravamento do quadro neurológico. 
Alterações na capacidade de dirigir vckulos e operar má<1uinas 
As pacientes devem ser alertadas sobre a possibilidade de confusão, tontura, vertigem, 
alucinações, convulsões ou distúrbios visuais (vide "Reações adversas") e aconselhadas a não 
dirigir veículos ou operar máquinas caso estes sintomas ocorrnm. 
Carcinogenicidadc 
O metronidazol mostrou ser carcinogênico cm camundongos e rntos. Contudo. estudos 
semelhantes em hamstcrs mostraram resultados negntivos e estudos epidemiológicos cm 
humanos não mostraram qualquer evidênda de aumento cJo risco carcinogênico cm humanos. 
Portanto, o uso de metronidazol cm tratumcnto com duração prolongada deve ser cuidadosamente 
avaliado. 
Mutagcnicidadc 
O metronidazol mostrou ser mutagênico em bactérias in vitro. Em estudos conduzidos cm células 
de mamíferos in vitro. assim como em roedores ou humanos in vivo, houve evidência inadequada 
de efeito mutagênico do metronidazol, com alguns c~tudos reportando eleitos mutagênicos, 
enquanto outros não. 
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Portanto, o uso de rnetronidazol em tratamento com duração prolongada deve ser cuidadosamente 
avaliado. 
Interferência com exames laboratoriais 
O metronidazol pode interferir com determinados tipos de exames de sangue (aminotransferase 
[AL T], asparlato aminotransferasc (AST], lactato <lesidrogcnasc [LDJI], Lriglicerídeos, glicose), o 
que pode levar a um falso negativo ou a um resultado anormalmente baixo. Essas determinações 
analiticas baseiam-se na diminuição da absorbância ultravioleta, fato que ocorre quando a 
nicotinamida adenina dinucleotí<leo (NADI 1) é oxidada em dinucleótido de nicotinamida e 
adenina (NAD). A interferência ocorre devido ~ semelhança nos picos de absorção de NADH 
(340nm) e metronidazol (322nm) em pi 1 7. 

6. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 
álcool: bebidas alcoólicas e medicamentos contendo álcool não devem ser ingeridos durante o 
tratamento com metronidazol e no mínimo 1 dia após o mesmo, devido à possibilidade de reação 
do tipo dissulfiram (efeito antabuse), com aparecimento de rubor, vômito e taquicardia. 
dissulfiram: foram relatadas reações psicóticàs em pacientes utilizando concomitantemente 
metronidazol e dissulfiram. 
terapia com anticoagulante oral (tipo vnrfarina): potencialização <lo efeito anlicoagulante e 
aumento do risco hemorrágico, causado peln diminuição do catabolismo hepático. Em caso de 
administração concomitante, deve-se monitorizar o tempo de protrombina com maior frequência 
e realiz.ar ajuste posológico da terapia anticoagulante durante o tratamento com metronidazol. 
titio: os níveis plasmáticos de lítio podem ~er aumentados pelo mctronidazol. Deve-se, portanto, 
monitorizar as concentrações plasmáticas de lítio, creatinina e eletrólitos em pacientes recebendo 
tratamento com lftio, enquanto durar o tratamento com metronidazol . 
ciclosporina: risco de aumento dos níveis plasmáticos de ciclosporina Os níveis plasmáticos de 
ciclosporina e creatinina devem ser rigorosamente monitorizados quando a administração 
concomitante é necessária. 
fenitoína ou fenobarbital: aumento da eliminação de metromdazol, resultando em níveis 
plasmáticos reduzidos. 
nuoruracila: diminuição do clearance do 5-íluorouracil, resultando em aumento da toxicidade 
do mesmo. 
bussulfano: os níveis plasmáticos de bussulfano podem ser aumentados pelo metronidazol, o que 
pode levar a uma severa toxicidade do bussulfano. 
medicamentos que prolongam o intervalo QT: foram relatados prolongamentos no intervalo 
QT, particulannente quando mctronidazol foi administrado com outros medicamentos que 
possuem potencial de prolongar o intervalo QT. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO 
CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBI$NTE ( 15 A 30ºC). PROTEGER DA LUZ E 
UMIDADE. 
Este medicamento tem prazo de validade de 24 meses a partir da data de sua fabricação. 
Número de lote e datas de fabricação e validade: vide embalagem. 
Não use medicamento com o prazo de validade vencido. Gunrdc-o em sua embalagem 
original. 
Características físicas e organolépticas: Gel homogêneo de cor branca ou amarelada a bege. 
Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das crianças. 

...... 
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8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 
Para a segurança da paciente, a bisnaga cstâ hermeticamente lacrada. Estn embalagem não requer 
uso de objetos cortantes, portanto, perfure o lacre da bisnaga introduzindo o pino perfurante da 
tampa. 
A bisnaga contém quantidade suliciente para 1 O t1plicaçõcs. O nplicndor preenchido até a trava do 
êmbolo consome, por dose, a quantidade m:íxima de Sg do produto, considerando-se inclusive a 
quantidade de medicamento que permanece no aplicador após a administração. O conteúdo de 
metronidazol é calculado para dez dias de tratamento contínuos ou a critério médico. 
Lavar as mãos antes e após o uso de mclronidazol e evitar o contato direto das mãos com o local 
da aplicação. 
Como aplicar: 
1. Colocar a bisnaga com a tampa vimdu parn cima, cm :;cguida, realizar leves batidas sobre uma 
superílcie plana e aguardar alguns segundos para que o produto se deposite na parte inferior da 
bisnaga e não haja o desperdício ao romper o lacre. 
2. Remover a tampa da bisnaga e rosquear completamente o aplicador ao bico da bisnaga, 
garanttndo o alcance até o final do bocal. 

3. Segurar a bisnaga com uma das mãos. e com a outrn puxar o êmbolo do aplicador até encostar 
ao final da cânula. 

( !mia t!rnt lo 

4. Com o êmbolo puxado e em posição horizontal, apertar vagarosamente a base da bisnaga com 
os dedos, de maneira a empurrar o gel e preencher a cânula do aplicador até a trava. Cuidar para 
que o gel não extravase a posição em que o embolo travou. 
Para facilitar a aplicação, exceder apenas um pouco do produto na ponta. 
Atenção: apertar a bisnaga com cuidado para que o gel não cxtra,·asc o êmbolo. 

5. Retirar o aplicador e fechar imediatnmentc a bisnagn 
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6. Introduzir o aplicador profundamente na cavidade vaginal e empurrar o êmbolo até esvaziar 
completamente o aplicador. Para facilitar a aplicação, recomenda-se que a paciente esteja deitada, 
com as pernas elevadas. 

A cada aplicação, utilizar um novo aplicador e após o uso. inutilizá-lo. 
Fazer 1 aplicação de preforcncia a noite, ao deitar-se, durnntc 1 O a 20 dias. Cada aplicação (Sg de 
gel) contém 500rng de mctronidazol. 
Não há estudos dos efeitos de metronidazol administrado por vias não recomendadas. Portanto, 
por segurança e para eficácia deste medicamento, o uso deve ser somente ginecológico. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
Reação muito comum (> li 1 O). 
Reação comum(> 1/100 e S Ili O). 
Reação incomum(> 1/1.000 e S 1/100). 
Reação rara (> 1/10.000 e S 1.000). 
Reação muito rara (S 1/10.000). 
Distúrbios gastrintcstinais: 
Desconhecida: dor epigástrica, náusea. vômito, diarreia, mucosile oral, alterações no paladar 
incluindo gosto metálico, anorexia, casos reversíveis de pancreatite, descoloração da 
língua/sensação de língua áspera (devido ao crescimento de fungos, por exemplo). 
Distúrbios do sistema imunológico: 
Rara: choque anafilático. 
Desconhecida: angiocdema. 
Distúrbios do sistema nervoso: 
Muito rara: relatos de cncclàlopatia (por exemplo, confusão, vertigem) e sindromc cerebclar 
subaguda (por exemplo ataxia, disartria, alteração dn marcha, nistagmo e tremor), que podem ser 
resolvidos com a descontinuação do medicamento; cefaleia. convulsões, tontura 
Desconhecida: neuropatia sensorial periféricn, meningite asséptica. 
Distúrbios psiquiátricos: 
Muito rara: alterações psicóticas incluindo confusão e alucinações. 
Desconhecida: humor depressivo. 
Distúrbios visuais: 
Muito rara: altcraçõe!'. visuais transitória~ como diplopia, miopia, visão borrada, diminuição da 
acuidade visual e alteração da visualização dns cores. 



Desconhecida: neuropatia óptica/neuritc. 
Distúrbios do ouvido e labirinto: 
Desconhecida: deficiência auditiva/perda da audição (incluindo ncurossensorial), tinido. 
Distúrbios cardíacos: 
Desconhecida: foram rclatndos prolongamentos no intervalo QT, particularmente quando 
metronidazol foi administrado com outros medicamentos que possuem potencial de prolongar o 
intervalo QT. 
Distúrbios no sangue e no sistema linfütiro: 
Muito rara: foram relatados casos de agmnulocitose, ncutropcnia e trombocitopenia. 
Distúrbios bepatobiliarcs: 
Muito rara: foram relatados casos de aumento das enzimas hepáticas (AST, ALT, fosfatase 
alcalina), hepatite colestática ou mista e lesão hcpatocelular, algumas vezes com icterícia. Foram 
relatados casos de falência hepática necessitando de transplante hepático em pacientes tratados 
com metronidazol cm ussociação com outros medicamentos antibióticos. 
Distúrbios na pele e tecido subcutâneo: 
Muito rara: "rash", erupções pustulosas, pustulosc exnntcmática gcm:raliznda aguda, prurido, 
rubor, urticária. 
Desconhecida: erupção fixa medicamentosa, síndrome de Stcvcns-Johnson, necrólise epidérmica 
tóxica. 
Distúrbios gerais : 
Desconhecida: febre. 
Em casos de eventos adnrsos, notifiq ue pelo Sistema VigiMed, clisponível no Porta l da 
Anvisa. 

10. SUPERDOSE 
Apesar de a correta via de administração desta apresentação de metronidazol ser vaginal e, não se 
dispor de informações sobre casos de supcrdosc pnr esta via, cabe informar que foram relatadas 
ingestões orais únicas du doses de até 12g de mctrnnidazol em tentativas de suicídio e superdoses 
acidentais. 
Os sintomas ficaram limitados a vômito, ntaxia e desorientação leve. 
Não existe antídoto específico para superdose com rnetronidazol. Em caso de suspeita de 
superdose pesada, deve-se instituir tratamento sintomático e de suporte. 
Em caso de intox icação ligue para 0800 722 6001, se você precisar de mais orientações. 

DIZERES LEGAIS 
M.S. nº 1.0370.0714 
Farm. Resp.: Andreia Cnvalcante Silva 
CRF-00 nº 2.659 

LABORATÓRIO TEUTO 
BRASILEIRO SI A. 
CNPJ-17.159.229/0001 -76 
VP 7-0 Módulo 11 Qd. 13-DAIA 
CEP 75132-140 - Anápol is - GO 
Indústria Brasileira 

VENDA SOB PRESCIUÇÃO MÉDICA 

í~'· 0800 6218001 
~ t e uto.com.br 
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HISTÓRICO DE ALTERAÇÕES DE BULA 

Dados da submissão eletrônica Dados da petição/notificação que altera bula Dados das alterações de buJas 

Data do Nº. do Assunto Data do Nº. do Assunto Data de Itens de bula Versões Apresentações 
expediente expediente expediente expediente aprovação (VPNPS) relacionadas 

06/04/2018 0267008/18-9 10459- 06/0412018 0267008/18-9 10459 - 06/0412018 Versão inicial VPS -lOOmg/g gel vag ct bg 
GENÉRICO- GENÉRICO - aJ X 50g. 

Inclusão Inicial de Inclusão Inicial de 
Texto de Bula - ' Tex1o de Bula -
RDC-60/12 RDC-60/12 

16/03/2021 1025650121-4 !0452 - 16/03/2021 l 025650/21-4 10452 - 16/03/2021 9. Reações Adversas VPS - lOOmg/g gel vag ct bg 
GENÉRICO- GENÉRICO- ai X 50g. 
Notificação de Notificação de 
Alteração de Alteração de 

Tcx-io de Bula- Texto de Bula -
RDC-60/12 RDC-60/12 

02/06/2021 2133801121-9 10452- 02/0612021 2133801/21-9 !0452 - 02/0612021 5. Ad,crtfocias e VPS - IOOmg/g gel vag ct bg 
GENÉRICO- GE"Jl\ÉRICO- precauções al X 50g. 
Notificação de. .Notificação de _.Qizercs_Legais_tSAC) . 
Alteração de Alteração de 

Tex1o de Bula - Te:-..to de Bula-
RDC-60/12 RDC-60!12 

07/07/2021 2657236/21-9 10452- 07/07/2021 2657236'21-9 10452 - 07/07/2021 5. Advertências e VPS -1 OOmg/g gel vag ct bg 
GENÉRICO- GE~'ÉRTCO- precauções ai X 50g. 
Notificação de Notificação de 9. Reações Adversas 
Alteração de Alteração de 

Texto de Bula- Texto de Bula-
RDC-60/12 RDC-60.'12 

05/01/2022 0067315/22-4 10452 - 05/01/2022 0067315/22-4 10452 - 05/0112022 5. Advenências e VPS - lOOmg/g gel vag ct bg 
GENÉRICO- ' GENÉRICO- precauções al X 50g. 
Notificação de Notificação de 
Alteração de Alteração de 

Te.\.io de Bula- Texto de Bula-
RDC-60/12 RDC-60/12 , -....... 
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18·0J'2022 l 184879 22-2 10452 - 18/0312022 l 184879/22-2 10452- 18f0312022 6. Interações VPS -1 OOmg/g gel vag ct bg 

GENÉRICO- GENÉRICO- Medicamentosas ai>. 50g. 
Notificação de Notificação de 9. Reações Adversas 
Alteração de Alteração de 

Texto de Bula - Tex"tO de Bula -
RDC-60/12 RJ)C-60/12 

03110/2022 4773136'22-7 10452 - 03/1012022 4773136122-7 10452 - 03/10/2022 8. Posologia e modo VPS -1 OOmg/g gel vag ct bg 
GENtlRíCO- GD.'ÉRICO- de usar ai X 50g. 
Notificação de Notificação de 
Alteração de Altcr.tção de 

Texto de Bula- Texto de Bula -
1 

RDC-60/12 RDC-60112 

28/10/2022 - 10452- 28/10/2022 - 10452 - 2&11012022 9. Reações Adversas VPS -1 OOmg/g gel vag ct bg 
GHNÍ~RICO- GB\~RICO- 31 X 50g. 
Notificação de Notificação de 
Alteração de A Iteração de 

Texto de Uula - Tex10 de Bula -
RDC-60/12 RDC-60112 
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BACITRACINA ZÍNCICA 
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IDENTIFICAÇÃO DO MEDICAMENTO: 

SULFATO DE NEOMICINA + BACJTRACINA ZÍNCICA 
Medicamento genérico lei nº 9787, de 1999. 

APRESENTAÇÕES 
Pomada dermatológica. 
Embalagem com O 1 bisnagas de 1 Og ou l 5g. 
Embalagem hospitalar com 50 bisnagas de 1 O g ou 15 g. 

USO DERMATOLÓGICO 
USO ADULTO E PEDIÁTRICO 

COMPOSIÇÃO 
Cada grama da pomada contém: 
Sulfato de ncomicina ............................... .................................... ....... ....................... 5 n1g* 
*equivalente a 3,5mg de neomicina base 
Bacitracina zíncica ................. .. .................. ..................................... .................... .3 ,57 mg* 
*equivalente a 250 UI 
Excipientes: vaselina sólida (petrolato amarelo), lanolina anidro, parafina sólida, óleo 
mineral (pctrolato líquido), metilparabcno, propilparnbcno. 

INFORMAÇÕES TÉCNICAS AO PROFISSIONAL J>I<: SAÚDE: 

l. l NDICAÇÕES 
No tratamento de iníccções bacterianas <la pele e de mucosas, causadas por 
microorganismos sensíveis: piodermites, impeligo, eczemas inlcclados, olile externa, 
infecções da mucosa nasal, fürúnculos, antra7, ectima, abscessos, acne mícclada, intertrigo, 
úlceras cutâneas e queimaduras infectadas. 
Na profilaxia de infecções cutâneo-mucosas decorrentes de ferimentos cortantes (inclusive 
cirúrgicos), abrasões, queimaduras pouco extensas, dentre outros. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
Os principais objetivo~ no tratamento das lesões da pele e de mucosas são a prevenção e/ou 
tratamento das infecções, assim como uma cicatrização adequadn1• A utilização de 
antibioticoterapia tópica apresenta como vantagens n facilidade de aplicação, altas 
concentrações da substância no local da Jes'ão, menor risco de desenvolvimento de 
resistência bacteriana e mínima incidência de eventos adversos2• Além disto. a terapia 
antimicrobiana tópica pennite um melhor controle da coloniznção microbiana, reduzindo a 
formação de crostas, as quais facilitam a manutenção da infecção, prevenindo, assim, o 
desenvolvimento de infecções mnis gnn cs3• 

A associação de badtrncina zíncica com ncomicina nn SULFA TO DE NEOMICINA + 
BACITRACINA í'ÍNCICA atinge, prnticamcntc, todos os critérios de uma 
antibioticotcrapia tóp1ca ideal, uma vez que apresenta atividade baclc..ricida, com amplo 
espectro de ação (abrangendo as bactérias gram-ncgativns e gram-posilivas encontradas na 



pele e mucosas), ausência virtual de absorção tópica, hoa tolerabilidade tissular (raram~~
ocasiona reações de sensibilidade). Além do mais, os antibióticos presentes na SULFA TO 
DE NEOMJCINA t- l3ACITRACINA ZÍNCICA raramente são utilizados por outras vias de 
administração, o que diminui a probabilidade de desenvolvimento de resistência 
bacteriana4 

Estudo prospectivo, randomizado demonstrou a eficácia do uso de antibióticos tópicos em 
pacientes com lacerações de pele. Observou-se que nos paciente:> que utilizaram bacitracina 
zfncica tópica, a taxa de infecção foi de apenas 5.5%, e de 4,5% naqudes que utilizaram a 
uma associação de antimicrobianos, dentre os quuis a bacitracina zincica e a neomicina5

. 

Em outro estudo comparativo, avaliou-se a elicúcia do uso da associação neomicina / 
bacitracina zíncica com um composto iodado na preparação pré-cirúrgica da pele (n=540 
pacientes). Associação neomicina / bacitrncina 1Jncica reduziu significantemente o número 
de colômas (p< 0,005), urna vez que apenas 2,2% dos paciente:> tratados com esta 
associação apresentaram contagem de colônias no pós-operatório vs. 3,6% dos pacientes 
tratados com o composto iodado, indicando uma inibição prolongadn6

• Em pacientes com 
enxertos de pele (n=52), a associação de neornicina ( 1 g/L), bacitracina zíncica (50.000 
U/L), nitrato de pratu 0,5% e solução de Ringcr lactnto reduziu o número de infecções 
levando a uma menor perda dos enxertos (p< 0,05), tanto cm queimadurns extensas (> 40% 
da superfície corporal), quanto cm queimaduras menores (20-40%)7. 
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1. Singer AJ, llollandcr JE, Quinn JV. Ernluation and managcmcnt of traurnatic 
lacerations. N Ung J Mcd 337:1142-8,1997, Singcr AJ et ai. Paticnt priorities with 
traumatic lacerattons. Am J Emcrg Med 18:683-6, 2000. 
2. Cesur S. Topical antibiotics and clinicai use. Mikrobiyol l3ul 36(3-4 ):353-61, 2002. 
3. Palmieri TL, Grecnhalgh DG. Topical trcatment or pediatric patients with burns: a 
practical guidc. Am J C'lin Dermatol 3(8):529-34, 2002; Lammers RL. Principies of wound 
management. ln: Robcrts JR, J lcdgcs JR, cds. Clinica! Procedures in Emcrgcncy Medicine. 
3rd ed. St. Louis· W. B Saundcrs Co.: 1998:535. 
4. Paetzold 0-H. Tolcmbility of a neomycin-bacitracin combination. 
Terapiewoche 38:830-3, 1988. 
5. Dire OJ et ai. Prospective evaluation of topical antibiotics for prcventing infcct10ns m 
uncomplicatcd soft-tissueswounds repaired in lhe cmergcncy dcpartmcnt. Acad Emerg 
Meal 2:4-1 O, 1995. 
6. Saik RP. Wnl7 C /\., Rhoads JE. Evaluatic;m of 11 bacilracin-neomycin surgical skin 
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3. CARACT ERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 

Propriedades farmacodinámicas 
A neomicina determina um erro na leitura do código genético da bnctéria, interferindo na 
síntese de suas proteínas. A bacitracina zfncica inibe a biossíntese da parede celular 
bacteriana. Portanto, quando n neomicinn e a bacitracina zincica são utili1adas de forma 
associada, alteram a síntese bacteriana através de duplo mecanismo de ação. Observa-se um 



efeito sinérgico destes dois componentes bnctcncidns, por exemplo. contra o crescimenm· ....... ..-,,_
de estreptococos. enterococos. pneumococos e algumas cepas de cstafilococos. 
A neomicina e eficaz contra bactérias grarn-positivas, e particularmente contra as gram
negativas. O espectro de ação da bacitracina zíncica compreende principalmente as 
bactérias gram-positivas e algumas bactérias gram-negativas. 

Propriedades Farmacocinéticas 
SULFATO DE NEOMlCINA + BACI 1 RJ\Cl'!\JA 7ÍNCICA é um produto que contém dois 
antibióticos de uso local e não deve ser adminisira<lo por via sistêmica. As substâncias 
ativas neomicina e bacítracina zíncica são muito pouco absorvidas após aplicação tópica 
sobre a pele íntegra ou lesada, e sobre as membranas mucosas. Consequentemente, obtêm
se altas concentrações dos princípios ativos no local de aplicação. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 
Não deve ser usado nos casos de hipersensibilidade à neomicina ou a outros antibióticos 
aminoglicosídeos, na insuficiência renal gra\e, em lesões preexistentes no aparelho 
auditivo ou no sistema labiríntico: durante a gra' idcz ou a ama1m.:ntação. 
Não deve ser utilizado cm bebês prematuros e cm recém-nascidos, pela função renal pouco 
desenvolvida, o que leva ao prolongamento da meia-vida do produto e, também, pela 
potencial ototoxicidade e ncfrotoxicidnde úestc medicamento. 
Este medicamento está contraindicado para uso por bebês prematuros, recém
nascidos e lactantes. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 
Pode ocorrer sensibilidade cruzada, caso o paciente utilize outros produtos contendo 
antibióticos aminoglicosídeos. Quando o produto é aplicado em extensas áreas da pele com 
lesão, pode ocorrer uma maior absorção sistêmica, com risco de ncfrotox1cidade ou 
ototoxicidade, especialmente nos casos de perda da runção renal ou na administração 
concomitante de medicamentos sistêmicos nefrotóxicos e/ou ototóxicos 
Não deve ser utilizado para uso oftálmico. 
A utilização de SULFATO DE NEOMICJNA +BACITRACINA ZÍNCICA Pomada requer 
avaliação médica criteriosa nos casos de pacientes com distúrbios neuromusculares tais 
como Myas1he11ia gravis e naqueles sob tratamento concomitante com relaxantes 
musculares. Também necessitam de monitoraçüo, os pacientes que já foram submetidos a 
tratamento com canamicina e/ou estreptomicina, com consequente perda da função auditiva 
de alta frequência, o que geralmente é imperceptível pelo paciente. 
Gravidez e lactação: Este medicamento ntin deve ser uliliz.ado por mulheres grávidas sem 
orientação médica. Informe imediatamente seu médico em caso de suspeita de gravidez. 
Categoria de risco C à gravide1. 
Este medicamento não deve ser utili1.ado por mulheres grál'idas sem orientação 
médica ou do cirurgião-dentista. 
Uso cm idosos, crianças e outros grupos de risco 
Pacientes idosos: não há restrições ou rccomcndnçõcs especiais com rclnçllo ao U!>O destes 
produtos por pacientes idosos. 

6. INTERAÇÕES MEDICAMF:NTOSAS 



Pelo risco de danos olotóxicos e nefrotóxicos, é importante evitar o uso simultâneo com 
outras drogas potencialmente prejudiciais aos ouvidos ou aos rins, tnis como os antibióticos 
aminoglicosídeos, as cefolosporinas, a anfotericina B, a ciclosporina, o mctoxillurano ou os 
diuréticos de alça. 
Os antibióticos aminoglicosídeos podem potencializar muito a ação de relaxantes 
musculares. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO l>O MEDICAMENTO 
Conservar o produto na embalagem original e à tl!mpl!ralura ambicntc ( 15º(' a 30°C). 
SULFATO DE NEOMICINA + BACITRACJNA ZÍNCICA tem validade de 24 meses 
a partir da data de sua fabricação. 
Número de lote e datas de fabricação e validade: 'ide embalagem. 
Não use medicamento com o prazo de validnde vencido. Guarde·o cm sua embalagem 
original. 
SULFATO DE NEOMICINA + BACITRACINA ZÍNCICA é uma pomada homogênea 
de cor amarela. 
Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das crianças. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 
Posologia: 
Aplicar sobre a região afetada uma fina camalla do produto, 2 a S vcz\!s ao dia com o 
auxílio de uma ga1e. O tratamento deve ser mantido por 2 a 3 dias, após os sintomas terem 
desaparecido. 
Quando aplicado em grandes áreas ou cm queimaduras, o trat11111ento deve ser realizado 
durante poucos dias (no 1m\ximo 8 a 1 O dias), pelo risco de absorção sistêmica da 
neomicina. 
Antes de aplicar o produto. lavar a região afetada com água e sabão, e secar 
cuidadosamente o local. Depois da aplicação, pode-se proteger a região tratada com gaze. 

Instruções para abrir a bisnaga: 
1 - Para sua segurança, esta bisnaga está bem lacrada. Esta embalagem não requer o uso de 
objetos cortantes. 
2 - Retire a tampa da bisnaga (fig. 1 ). 
3 - Com a parte pontiaguda superior da tampa, perfure o lacre da bisnaga (lig.2) . 

(7 . 
~~ 
\)Yja fig. 2 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
As principais reações adversas de SULFATO Db NEOMICINA + OACITRACINA 
ZÍNCICA são: 



Proc. Nº 02312023 

Reação comum(> 1/100 e < 1/10): Podem ocorrer reações alérgicas locais, limitadas ao 
local de aplicação em cerca de 1,5% dos pacientes. 
Reação com frequência desconhecida (não pode ser estimado a partir dos dados 
disponíveis): Pode ocorrer anafilaxia, incluindo choque anafilâtico. 
Como a dose recomendada é baixa, geralmente não se espera nenhum efeito tóxico. Porém, 
nos casos de intensa supcrdose, podem ocorrer efeitos ototóxicos que podem resultar na 
perda completa da audição. 
Quando o produto 6 absorvido sistemicamentc, n ncomicina pode causar insuficiência renal, 
danos no aparelho auditivo e no sistema labiríntico, Embora o dano renal (albuminúria, 
aumento do nitrogênio não protéico e cilindrúria) seja reversível, os danos no aparelho 
auditivo não o são. Deve-se lembrar que os danos preexistentes no parênquima renal, com 
consequente redução da filtração glomerular, poi.lcm levar ao aumento dos níveis séricos de 
antibióticos e, ass11n. a efeitos deletérios no ~arelho auditivo. Também podem ocorrer 
bloqueios neuromusculares, parcstesins e dores musculares. 

Em casos de e\entos adnrsos, notifü1uc ao Sistema de Notificação de Eventos Adversos a 
Medicamentos - VIGIMED, disponível cm http://portal.anvis:1.g0v.br/vigimcd, ou para a 
Vigilância Sanihíriu Estut.lual ou Municipal. 

10. SUPERDOSE 
A ocorrência de supcrdose é pouco proviível pela via de administração tópica e pelo fato 
dos princípios ativos serem virtualmente isentos de absorção sistl!mica. Caso uma dose 
excessiva do medicamento seja utililada, lavar o local com água e sabão neutro ou com 
soro fisiológico, e secar com gaze. Nos casos de intensa superdose, podem ocorrer efeitos 
ototóxicos que podem resultar na perda cornpletll da audição. 

Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001 se você precisar de mais orientações. 

DIZERES LEGAIS: 
MS 1.0571.0163 
Fann. Resp.: Randcr Maia 
CRF-MG nº 2546 
BELFAR LTDA. 
Rua Alair Marques Rodrigues, 516 - Belo l loriwnte/MG - CEP: 31 .560-220 
CNPJ: 18.324.343/0001-77 
Indústria Brasileira 
SAC: 0800 031 0055 

Siga corretamente o modo de usar, não desaparecendo os sintomas procure orientação 
médica. 

Esta bula foi atualil.ada conforme Huln Padrão aprovada pela ANVISA em 
10/06/2020. 

GALTEFAR 

~ 
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Anexo B 

Histórico de Alteração para a Bula 

Dados da s11bmÍ!são ddrôaica Dados da petiçiolnotificaçio que altera bula Dados du alterações de bilias 

Data do ~·do ÁUWltO Data do ::'li"' do A.mmto Data de 
Item de bula 

Ven6u 1 Apmientaçkt 
nnediente nnedimte uotdiellle unediente apro,·~io <YP/\'PS) . 1rtlacionadu 

(S MG + 250 UJyG 
POMDERMCT 
BGALX 15 G 

10459- (S MG + 250 UI)IQ 

Gerado no GENÉRICO-
POMDERMCT 

Não se N:lose BGALXIOG 04/0212021 momenwdo Inclusão Inicial Não se nplica aplica Não se aplica nplica Não se 11plíca VPNPS (S MG + 250 UJYG pcucion2111lenu> de Texto de Bula 
POMDERMCT 

- RDC60/12 
SOBGALX !SG 
(S MG + 250 Ul)lG 
POMDERMCT 
SOBGALX IOG 



paracetamol 

,.. 
GERMED FARMACEUTICA LTDA 

Comprimido revestido 

750 mg 



! - IDENTIFICAÇÃO DO MEOICA\tENTO 
paracetamol 
"Medicamento Genérico, Lei nº. 9.787, de 1999" 

APRESENTAÇÕES 
Comprimido revestido de 750 mg. Fmhalagcm contendo 20, 100 ou 200 unidades. 

USO ADULTO E PEDIÁTRICO ACIMA DE 12 ANOS 
USO ORAL 

COMPOSIÇÃO 
Cada comprimido revestido de 750 mg contém: 
paracetamol .............................................................................................. .......................................... ... ................... 750 mg 
excipiente• q.s.p ......................................................................... i . ................... . .................... ........ . .... ............ 1 com rcv 
•povidonu. amidoglicolato de sódio, amido pré-gelutinizado, úcido cstcãrko, cstcuruto de magnésio, ólcool polivin!lico. 
dióxido de titânio. macrogol, laico. 

11 - INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAÚDE 

1. INDI CAÇÕES 
Este medicamento é indicado parn a redução da febre e o ali\ io temporório de dores leves a moderadas. tais como: dores 
associadas a resfrilldos comuns. dor de cubcça, dor no corpll, dor de dente, Jor nas costas, dores musculares, dores leves 
associadas a artrites e dismenorrcia. 

2. RESUL TAOOS OE EFICÁCIA 
foi realizado um estudo duplo-cego, controlado com placcbo, a fim de a\ aliar a atividade antipirética do paracetamol 
em um comparativo em 30 pacientes do sexo masculino. Os pacientes receberam 4 mg/kg de cndotoxinas por \'ia 
intravenosa. após pré-medicação por via oral de 1000 mg de nmbns as drogas. Os picos de temperatura corporal foram 
de 38,5ºC 1 0,2°(' no grupo lrntudo com pluccbo, 37,<1 C O,Jcc no grupo do purucctumol (p • 0,001 versus placcbo), 
e 38,6ºC + 0,2ºC no grupo trulado com o fúrmacn rnmrarntivo (p • 0,00 l versus paracctumol: p 0,570 versus 
placcbo) 4 horas após a infusão de lipopolissacuridcos. Concluiu-se que o parucclumol apresentou atividade antipirética 
superior. 1 

Um estudo duplo-cego, randomizado, de dose única, controlado com placcbo avaliou a eficácia do efeito analgésico do 
paracctamol 1000 mg em um comparnth o com 455 pacientes, de idade igual ou superior a 18 anos, apresentando dor de 
cabeça por contração muscular. A intensidade e o alivio da dor foram U\nliadns 30 minutos, uma hora e a cada hora 
subsequente durante 4 horas após u administrac;ão dc1 rncdicaçlln. Para ambas u~ variáveis, intensidade da dor e alívio da 
dor, o puracctamol foi significativnmcnlc superior ao phu.:cho ( p < 0,0 l ),2 

Um estudo duplo-cego, rundnm 1,udo, controlado com placcho uvaliou 11 ciicúcia do efeito analgésico do paracctamol 
( 1000 mg) cm um comparativo em 162 pacientes sofrendo de dor moderada o muito intensa, devido ci uma cirurgia 
dentária. A mtensidade e o ali\ io da dor foram avaliados cm 30 minutos, uma hora e a cada hora subsequente durante 6 
horas após a administração. O parncetamol foi significativamente melhor que o comparati\'o na diferença máxima de 
intensidade du dor (p < 0,05), no máximo alí' io d::i dor obtidti (p < 0,03) e de acordo com uma avaliação global (p < 
0.02).3 

Referências bibliográficas 
1. Pernerstorler r., Schmid R, et ui. Aeelaminophen hns grc{ltcr nntip) rctic cflieacy than aspirin in cndoloxcmia: A 
randomized, doublc-bind. placcbo-controlled triai. Cli. Pharmntol. Ther. 1999; 66 { 1). 51-7. 
2. Schachtcl BP. Fure) SA. l"hoden WR. Nonprescription ibuprofen ond acetruninophcn in the trcutmcnt of tensíon typc 
headache. J. Clin Pharmaco 1996;36(12):1120-1125. 
3. Mchlisch D.R .• Frakes L.A. A Controlled Comp:irntivc Ernluation of Acetaminophcn and Aspirin in the ! reatment of 
Postoperative Pain. Clin. Ther. 19X-i; 7 ( 1 ): 89-97. 

3. CARACTERÍSTI CAS FARMACOLÓGICAS 
Propriedade, Farmacodinâmicas 
O paracetamol, substância utiva do medicamento, é um analgésico e antitém1ico não pertencente aos grupos dos 
opiáceos e saliciluLOs, clinicamente comprovado, que promO\e analgesia pela elevação do limiar da dor e antipircsc por 
meio de ação no centro hipotnlàrnico que regula a temperatura. Seu efeito tem inicio 15 a 30 minutos após a 
administração oral e permanece por um período de 4 a 6 horas. 

Propriedades Farmacocinéticas 
Absorção: o paracetamol, udrninistrado oralmente, é mpid:imcnte e quusc completamente absorvido no truto 
gastrointestinal, principalmente no intestino delgado. A ohsorção ocorre por transporte pas~ivo. A biodisponihilidadc 
relativa \aria de 85% a 99%. Em indivíduos adultos ns concentrações plasmáticas m6ximas ocorrem dentro de uma hora 



após a ingest11o e variam de l ·l,K fl 17,6 mcg/mL paru u111u ilosc única de 1000 mg. As conccn ·1çõis e.tasr!tíw/ 
máximas no estado de equilíbrio após administração de doses de 1000 mg a cada 6 horas, variu iàS~...i-,.. .• .,(í~1'i_..~-·1 
mcg/mL. Com base em informações agrupadas de fnrmacocinética pro..,enicntes de 5 estudos rca dos com 59 
crianças, de idades entre 6 meses e 11 anos. foi encontrada u média pnra a concentração plasmática máxim~.08 
3.92 µg/mL. sendo obtida com o tempo de 51 :1: 39 min (média ~5 min) com uma dose de 12,5 rng/kg. 

Efeito dos 11llmentos: a abson;ao do paracetnmol é mais 1ápida se \ocê csthcr cm jejum. Embora as concentrações 
máximas sejam atrasadas quando 1> parucetamol é uuministrndo com alimenws, a extensão da absorção não é afetada. O 
paracetamol pode ser administrado indcpendentl'mcntc dus refeições. 

Distribuição: o paracetamol parece ser amplamente distribuldo aos tecidos orgânicos. exceto au tcddo gorduroso. Seu 
volume de distribuição aparente é de 0,7 a 1 litro/kg em crianças e adultos. lima proporção relati\ amentc pequena ( 10% 
a 25%) do paracetamol se liga às proteímis plasmáticas. 

Metabolismo: o paracetamol é mcwbolizado princip.tlmcntc 11,0 11gaJo e envolve tr~s principais vius: conjugação com 
glucoronídco, conjugação com sullhto e oxidação utra\ és d.1 via en1Jmâticn do sistema citocrorno P450. A via oxidativa 
fonna um intcnnediário reati\o 4uc é dctoxificado por cmtjugação com glutationa para fotmar cisteína inerte e 
mclabólitos rncrcaptopúricos. A principal isocnzima do sistema citocromo P450 em olvida in vivo parece ser a 
CYP2EI. embora a CYP IA?. e CYP3A4 tenham sido consideradas 'ias menos importantes com base nos dados 
microssomaís in 'itro. Subsequentemente verificou-se que tanto a via CYPl A2 quanto a CYP3A4 apresentam 
contribuição desprc.lÍvcl in vivo. Em adultos, a rnai11r parte do paracetarnol é conjugada com ácido glucorônico e cm 
menor extensão com sulfato. Os mctuhólitos derivados <lo glucornníJco, ~ulfnto e glutationa si'Io desprovidos de 
atividade biológica. Em recém-nascidos prematuros e n lermo, e. em crianças de haixa idade, predomina o conjugado 
sulfato. Em adultos com díslunç1\u hepática de diferentes graus de intensidade e etiologia, vúríos estudos sobre 
metabolismo demonstraram que a biotransfonnação do pamcetamol é semelhante àquela de adultos sadios. ma-; um 
pouco mais lenta. A administração diária consccuti'va de doses de 4 g por dia induz glucoronidaçllo (uma via não tóxica) 
em adultos sadios e com disfunção hepática, resultando essencialmente cm depunição total aumentada do paracctamol 
no decorrer do tempo e acúmulo plasmfüico limitaJo. 

Eliminação: u meia-vida de climinaç11o do puracct11mol é 1 a 3,5 horns. hln é i1proximadumentc uma hora mais longa 
em recém-nascidos e cm pacientes cirróticos. O paracctumol é clim nado dti organismo ~oh u forma de conjugado 
glucoronídeo (45% a 60%) e conjugado sulfato (25% a 35fo), tióis (5% n 10%), como metabólitos de cistcína e 
mercaptopumto e catecóis (3% a 6%), que são excretados na urina. A depurnção renal do paracetamol inalterado é cerca 
de 3,5% da dose. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 
O paracctamol não ucve ser administrado a pacientes com hipersensihiliJaJe au paracctamol ou a qualquer outro 
componente de suu fórmula. 
Este medicamento é contraindicado para menorc~ de 12 anos. 

S. ADVERTÊNCIAS E PRECAlJÇÔl~S 
A dose recomendada de paracetamol nllo dc\c ser ultrapassada 
Muito raramente, foram relatadas sérias reações cutâneas, ~ais como pustulosc generalizada exantcmática aguda. 
síndrome de Stevens Johnson e necrólise epidérrnic;1 túxicn em pacientes que receberam tratamento com paracetamol. 
Os pacientes devem ser infonnudos ~obre os sinuis Je rct11;Õcs cuumcns !'hias e o uso do medicamento deve ser 
descontinuado no primeiro aparecimento de erupç!\u cutânea O\J qualquer outro sinal de hipcrsensitividade. 

Uso com álcool: usuários crônicos de bebidas ulcoóhcns podem apresentar um risco aumentado clc doenças hepáticas 
caso seja mgerida uma dose maior que n dose recomendada (supcrdose) de pnrncetnmol, embora relatos desse C\Cnto 
sejam raros. Os relatos geralmente envolvem casos de usuários crônicos gm\CS de áh.:oul e as Joscs de paracetamol 
frequentemente foram maiores do que as doses recomendadu~, envolvendo supcrdosc substancial. Os profissionais de 
saúde devem alertar todos os seus pacientes. inclu~ive aqueles que regularmente consomem grandes quantidades de 
álcool a ni'Io excederem as doses recomendadas de parncetamol. O álcool (etanol) tanto induz quanto inibe 
competilivumcntc a CYP2E I, rcsuh.mdn cm indução e inihiçi\o simullilnca quando o álcool está presente. Atividade 
catalítica mais elevada apenas é ohscrvnda urna vez que o etanol é eliminado do organismo, de modo que a ativação do 
paracctamol cm seu interrncdiário tóxico geralmente é limitada pelo álcool. A partir de estudos duplo-cegos, 
randomi1ados, controlados com placcho, com quais consumidores assíduos de bebidas alcoólicas, 4uc descontinuaram o 
consumo no início do cstudn e que foram tratados com n dose diária máxirnu rceomcndaJa de pnrucctamol ( 4000 mg 
por dia) durante 2 a 5 dias, l'ot de111unstrndo que n11o houve evidência de efcilOs hcpúticos. Um estudo recente. duplo
cego, randomizado, controlado enm placcho cm consumidores assíduos de hehidas alcoólicas que ingeriam entre uma e 
três bebidas alcoólicas por dia, demonstrou que a ndrninistraçllo de pnracel!tnml nu dose de 4000 mg por dia durante 1 O 
dias não resultou cm hcpatotoxicidade, cm disfunção hepliticu, ou em insuficiêncin hepática. 



Gravidez (Categoria 8 ) e Lactaçl\o: cm casos de uso por mulheres gnh idas ou amamentando. a ndmini. 
ser foi ta por períodos 1:.urtos. 
Este medicamento não deve ser utililado por mulhere~ gnívldas ~cm orientnçiio médica ou do clrurglão-denfüta. 
Não foram realizados estudos clínicos hem controlado:; cm mulheres durunte a gestnçrto ou lactaçüo. Os resultados de 
estudos epidemiológicos indicam <1ue n paracetamol, quando administrndo confi1m1e recomendações de prescrição, náo 
afeta adversamente a ge~tante ou o feto. 
Quando administrado à mãe em doses terapêuticas, o paracetllJflol ntmvcssa n placenta passando para a circulação fetal 
cm 30 minutos após a ingestão No li:to. o parncetumol é crctivamcntc metaholizndo por conjugação com sulfato. 
Quando administrado conforme recomendado. o paruectamol não representa risco parn u milc ou feto. 
O paracctamol é excretado no kitc materno cm buixns conccntrnçõcs (O. I % u 1,85% du dose muterna ingerida). /\ 
ingestão materna de paracctamol nas dosc!i analgésicos recomendadas nüo representa risco para o lactente. 

Uso em pacientes com hepatopntias: o paracctamol pode ser cmprcgudo cm p.1cicntes com doenças hepáticas. Estudos 
prospectivos de segurança em adultos com hepalop.1ti11s dcmnnstnirom <1uc Joscs tcrupêuticas múltiplas de paracctumol 
Jurante vários dius s1io bem tolcrudas. A administra~ào repetida de purncctamol na Josc de 4 g por dia foi cstudu<lu 
durante quatro, cinco e 13 dias cm adultos com hcpatopalius crônicas. Doses rcpetiJ.1s de -1 g durante cmco dias também 
foram avaliadas cm estudo controlado com placebo cm indivíduos que faziam uso crônico abusivo de álcool e que 
apresentavam reação positiva de anticorpos paro o 'írus da hepatite C. Além disso, dois estudo!> clínicos avaliaram a 
dose de 3 g por dia, durante 5 dias, cm adultos portadores de cirrose, e, durante 7 di,1s, em adultos com infecção crônica 
por vlrus da hepatite C'. As doses cumulativas v.iriuram entre os estudos. de 15 g n 56 g de parncelamol Não houve 
aumentos nos valores dos testes de funi;Jn hepática. incluinJo a ulunina transaminasc (/\l,T), o coelicicnte internacionul 
normalizado (l'\R). e bilirrubina.,, Nilo hou\ e altcrnçüo na carga virai cm adultos com hepatite e n!lo foram detectados 
C\ cntos adversos clinicamente relacionados ao figudo. Após administração de dose única oral de paracetamol ( 10 
mg'kg) em pacientes pcdiátricos com hcpatoputtas lc\ es, moderadas ou graves, o perfil formacocinético não foi 
significativamente diferente daquele Jc crianças sadiu~. l 'm outro estudo comparou a eliminação do paracctamul após J 

administração de 30 mg/kg por vin oral cm criançns com cirrose, com n climin,1~t\o do paracetamol cm crianças sadias. 
Os pesquisadores concluíram que u glu1:oronidação e outras \ias de conjuguçilo, provavelmente, nllo são alteradas cm 
crianças com cirrose l m estudo de controle pareado do parac~amol cm pacientes com cirrose hcpatocclular secundária 
à hepatite e e/ou abuso de álcool, demonstrou que a biotrnnsfonnação do paracetamol pelo ligado lesado não é 
diferente daquela do ligado normal, apenas mais lenta. A quantidade de mctabólitos tióis derivados da glutationa é 
semelhante em adultos com e scrn hepatopatia, após administração <lc dose única ou mú ltiplo ( 4 g por dia). /\ 
administração diária consecutiva. e.sscncialmcnte induz glucoroni<laçfio (uma \'ia não tc\xica), resultando cm depuração 
total aumentada de parncctamol no decorrer do tempo e cm acúmulo plasmático limitado. 

Uso em pacientes com nefropati11s: nilo há evidêncms de gue pac1cntcs com ncfropatias apresentam metabolismo 
hepático alterado. l'mhora haja aumento das concentrações p asrnátic.1s de metahólitos ç~ cretados pelos rins de\ ido à 
depuração renal mais baixa, todos esses mctubólitos silo inativos e não tóxicos. Portanto esses aumentos não são 
clinicamente relevantes. O intennediárfo tóxico, u irnina N-ucétilp-bcnw-quinone, limm do pela oxidação hepática, não 
pode sair do figado. pois ele é imediatamente desintoxicado com glutntiona ou se liga às protcínus locais. Dados 
prospecti\'OS, bem controlados. indicam que o parncctnmol pode ser utilizado em pacientes com lesão renal moderada a 
grave sem ajuste de doses. Os dados clínicos também sugerem que u paracctamol pode ser utilizado cm pacientes com 
ncl'ropulias crônicas sem ajuste de dose:-.. 

Uso em idosos: até o momento nl!o s!\o conhecidas restriçõc espcdftcns ao uso de pnracetamol por pacientes idosos. 
Não c:-.iste necessidade de ajuste de dose neste grupo etário. 

Não use outro produto que contenha J>aracetnrnol, 
O paraeetamol nas doses terapêutkns não foi assorindo i\ irritação gastrointestinnl. 

6. INTERAÇÕES M EDICAMI<:NTOSAS 
Para muitos pacientes, o uso ocnsionnl de paracctamol geralmente tem pouco ou nenhum efeito cm pacientes sob o 
tratamento crônico com varlàrinn. Porém, há conlro\érsins e01 relaçl\o à possibilidade do paracctamol potencializar a 
ação anticoagulante di1 varfarina e de outros derivados cumarínicos. 1 m relação u flucloxacilina. 101 relatada acidosc 
melubólicu com hiuw u11iônico c lcvuda ru11 áddo pinigl11tlitnlco t5·uxoprolincmiu) l'om o uso concomilunlc de doses 
terapêutica<; de parucctamol e llucloxucilina. Os pacientes relatados como de maior risco s1io mulheres idosas com 
doenças subjacentes, como sepsi:, anormalidade do função renal e desnutrição. J\ maioria dos paciente, melhora após 
interromper um ou ambos os medicamento:;. 

7. CU IDADOS OE ARMAZENAMENTO DO MEl>J CA MENTO 
Conservar cm temperatura amh1ente (tcmpcruturu entre 15 e 30ª('). Proteger da luz e umid ide. 
O pra;ro de validade do medicamento u purtir da data de fabric;ição é de 24 meses. 

Núm ero de lote e datas de fabricação e \ Biidade: \ide embalagem. 



Não use medicamento com o praLO de validade \'encldo, Guarde-o cm un embalagem origina 

Características tisicas e orgunolépticas: 
Comprimido rc,c:-.tido na cor branca, oblongo e bicomexo. 

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 
TODO MEDICAMEl'iTO DE\'E SER :\!ANTIDO 1-0RA DO ALCANCE DAS CRIA.t'iÇAS. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 
Uso oral. Os comprimidos devem ser administrados por 'iu pral, com líquido. O parucetamol pode ser administrado 
indcpcndcntcmcnle dns refeições. 
Adultos e crianças acima de 12 anos: 1 comprimido, 3 a 5 ve,zcs ao din. 
/\ dose diária total recomendada de paracctamol é de 4000 mg (5 comprimidos <le paracetumol 750 mg) administrados 
cm doses fracionadas, não excedendo 1000 mg/dose ( 1 comnrimido de puracctnmol 750 mg), cm intervalos de 4 a 6 
horas, cm um período de 24 horas. 
Duração do tratamento: depende da rcmissào dos sintomas. 
Este medicamento não deve ser partido, aberto ou mastigado. 

9. REA ÇÕES ADVEltSAS 
/\s reações adversas identificadas após o início da comerciali~11çl!o do medicamento, com doses terapêuticas de 
paracctamol sào: 
Reação muito rara(< 1/10.000): distúrbios do sistema imunológico: reação anolihitic.a e hipersensibilidade; e distúrbios 
da pele e tecidos subcutâneos: urticária. erupção cutânea pruriginosa, exantcma e erupção lixa medicamentosa. Podem 
ocorrer pequenos aumentos nos nÍ\1eis de transaminases em pacientes que estejam tomando doses terapêuticas de 
paracetamol. Esses aumentos não são acompanhados de falência hepática e geralmente sfio resolvidos com terapia 
continuada ou descontinuação do uso de paraceUlmol. 
Em casos de eventos 11dHrsos. notifique pelo Sistema VigiMrd, disponf\'el no Portal da Anvisa. 

10. SUPERDOSL 
Em adultos e adolescentes(~ 12 anos de idade), pode ocorrer hepatotoxicidade após a ingestão de mais que 7,5 a 10 g 
cm um período de 8 horas ou menos. Fatalidades não são frequentes (menos que 3-4% de todos os casos não tratados) e 
raramente fornm rclat•1das com superdoses menores que 15 g. 
Uma superdose ugudu de menos que 150 mg/kg cm crianç<1s (+:: 12 anos de idade) nfiu foi a~sociada a hcpatotoxicidade. 
Os sinais e sintomas inicims que se seguem a uma dose p11tcncialmente hepatotóxiea de paracetamol são: anorexia, 
náusea, vômito, sudoresc intensa. pulide1 e mal-estur gemi. Os sinais cHnicos e lahorntoriuis de toxicidade hepática 
podem nõo estar presentes até 48 u 72 horas após u ingesti\o. 
Toxicidudc gruvc ou casos fatais foram extremamente infrl!quentl'S npôs uma supc1dosc aguda de paracetamol em 
crianças pequenas, possivelmente por cuu:-.a das diferenças no modo de mct.iboliznr o paracetamol. Se tiver sido 
ingerida dose ucimu de 150 - 200 mg/kg ou se foi ingerida uma qu,\llt1d:idc dl'SC<lllhcciclu, assim que possível deve ser 
ohtido o nível plasmático de parncctamol. mas nllo antes de 4 horas npós u ingestão. 
Os seguintes eventos clínicos são associados com u superdo~c de paracetarnol, e si:- forem observados com superdose. 
sào considerados esperados, inclusÍ\ e eventos fatais devidos a insuliciência hepática fulminante ou suas sequelas: 
- Distúrbios metabólicos e nutricionais: perda de apetite; 
- Distúrbios gastrintcstinais: vômitos, náu:.ea e dcscontorto abdommal, 
- Distúrbios hcpatobiliarcs: necrose hepática, insuficiência hepático aguda, icterlc1a, hcpatomcgalia e sensibilidade 
anormal à palpaçõo do ligado; 
- Distúrbios gerais e condições do local de administração: palidez, hipcridrosc e mal-estar geral: 
- rxames lahorutoriais alterados: bilirrubincmia aumentada enzimas hepáticas aumentadas. ratão de normalização 
internacional (R~I ou JNR) aumentada. tempo de protrombina prolongado, fosfotasemia aumentada e ácido láctico 
aumentado. 
Os seguintes C\ cntos clínicos são sequelas de insuficiência hepática aguda e podem ser fatais Se esses eventos 
ocorrerem durante a insuficicncia hepática aguda associada a supcrdose com pamcetamol (adultos e adolescentes com 
idade acima de 12 anos: > 7.Sg no intervalo de 8 horas; crianças com menos de 12 anos de idade: > 150 mglkg dentro 
<lc 8 horns) ele~ silo considerados esperados: 
- Infecções e infestações: septicemia, in!Ccçilo fúngica e infccçl\o h.ictcrian.1; 
- Distúrbios do sangue e sistema linfãtico: coagulação in1ra,uscul,1r disseminada, coagulopatia, trombocitopenia e 
anemia hemolltica (cm pacientes 1:0111 deficiência da glico~c-o-tl1sf'nto-dcsidrogenasc); 
- Distúrbios mctubólicos e nutricionais: hipogliccrnin. hipofosfolemia, ucidosc nictuhólic(t e ucidosc láctica; 
- Distúrbios do .sistemtt nervoso central: coma (com :rnpcrilose mudço de pnrm:ctanwl ou superdose de múltipla~ 
drogas), cnccfulopatiu e edema cerebral; 
- Distúrbios cardíucos: cardiomiopatia; 
- Distúrbios vasculares: hipolcnsào; 
- Distúrbios respiratórios. tonícicos e do mediastinCl: insuliciênciu rcspir'Jtúriu; 



- Dislúrbios gastrintcstinais: pancreatitc e hemorragia gastrintcstinal: 
- Distúrbios renais e urinários: lesão renal aguda: 
- Distúrbios gerais e condições do local de administração: falt!ncia múltipla de órgãos. 

Em caso de into:rcicaçi\o ligue para 0800 722 6001, se voe~ precisar de mais orientações. 

Ili - DIZERES LEGAIS 
MS-l. 0583.0889 
Farm. Resp.: Dra. Beatriz Cristina Gama Pompeu 
CRF-SP nº 24.130 

Registrado por: CERMED FARMACÊUTICA L TOA 
Rod. Jornalista Francisco Aguirrc Proença, KM 08 
Bairro Chácara Assay 
Hortolãndia/SP - CEP: 13186-901 
CNPJ: 45.992.062/0001-65 
INDÚSTRIA BRJ\SlLCIRA 

Fabricado e embalado por: EMS S/A 
Hortolãndia/SP 

Ou 

Fabricado por: NOVAMED FABRICAÇÃO DE PRODUTOS FARMACÊUTICOS LTDA 

Manaus/AM 

Ou 

Embalado por: SERPAC COMÉRCIO I~ INDÚSTRIA L TOA 
São Paulo/SP 

Siga corretamente o modo de usar, não desaparecendo os sintomas 11rocure orientação médica . 

.. ~· .. 

.... T 

Esta bula foi atualizada conforme Buln Padrão aprovada pela Am isa em O 1102/2022. 

bula-prof-382145-C ER-0 l 0222 



- ---- - - - ·--"-----==~ 

Histórico de Alteração da Bula 

Dados da Submissão Eletrônica Dados da Petição/Notificação que Altera a Bula Dados das Alterações de Bula 
Data do N•do Data do N•do 1 Data de Versões Apresentações 

Assunto 1 Assunto Itens de bula 
expediente expediente expediente expediente aprovação (VPNPS) relacionadas 

Inclusão Embalagens contendo 

09/05/2017 0832125117-6 
Inicial de Versào inicial. VPNPS 

20. 100 e 200 
Texto de Bula 

- - - -
comprimidos revestidos 

- RDC 60/12 de 750 mi!.. 
4. O QUE DEVO SABER 
AN·ms DE USAR ESTL 1 

MEDICAMEN IO? 1 
i 

(104.52)-
GE!'iERICO 9. O QUE FAZER SE 

VP 
Embalagens contendo 

Notificação de ALGUÚM USAR UMA 20. 100 e 200 
15/05/2018 0385518/18-0 

Alteração de 
- - - -

QUANTIDAOb MAIOR comprimidos revestidos 
Texto de Bula DO QUE A INDICADA 1 de 750 mg 
-RDC60/12 DESTE MEDICAMENTO? 

10. SUPERDOSE VPS 

1. Paro que ~e 
medicamento é indicado? 

(10452)-
8. Quais os males que este VP 

GENÉRICO 
medicamento pode me 

Embalagens contendo 
causar? 

05/1212019 3362144/19-6 
Notificação de - - - Dizeres Leti.ais 

20, 100 c200 
Alteração de - comprimidos revestidos 

1. Indicações 
Texto de Bula 5. Advertências e 

de750mg 
-RDC 60/12 

1 

precauções VPS 
9. Reações adversas 

Dizeres Lccais 
(10452)-
GE~ÉRlCO 

1 
Embalagens contendo 

23/04/2021 1552206/21-7 
Notificação de - - - - 9. Reações adversas VPS 

20, 100 e 200 
Alteração de comprimidos revestidos 
fexto de Bula der" ~'li 
-RDC 60/12 - :::;, , 

j 
. ~ ê.i 

~) ( ~ 
e::> 
N 
~ 
N 
e::> 

) 
N w 

-...... ,,,, 



-----------_- . - -----•====~ 
l PARA QUE ESTE 
MEDICAME~TO É 

VP 

INDICADO? 
4. O QUE DEVO SABER 
A~TES DL USAR ESTE 

MEOlC;\MENTO? 
(10-t52)-

GE'l\'ÉRlCO l. lNDICAÇÕES VPS Comprimido revestido 

Notificação de 2. RESULTADOS DC de 750 mg. Embalagem 
- - Alteração de - - - - EFICÁCIA contendo 20, 100 ou 

Texto de Bula 3. CARACTFRÍSTICAS 
1 

200 unidades. 

-RDC60/12 FARMACOLÓGICAS 
5. ADVERTÊ.~CTAS E 

PRECAUÇÕES 
1 

6. INTERAÇÕES 
l\füDICAMENTOSAS 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
10. SUPERDOSE 



paracctamol 

,. 
GERMED FAR1\1ACEUTICA LTDA 

Solução oral 

200 mg/mL 

• 



• 

1- IDENTJFICAÇÃO DO MF.DICA MF.l\"f'O 
paracetamol 
"Medicamento Genérico, Lei nº. 9.787, de 1999" 

APRESENTAÇÃO 
Solução oral de 200 mg)mL. Embalagem contendo frasco com 15 mi . 

USO ADULTO F. Pl.WIÁTRICO 
USO ORAL 

COMPOSIÇÃO 
Ceda mL {14 a 16 gotas) da solução oral contém: 
paracetamol .......................................................................................................................................................... 200 mg 
veiculo* q.s.p .......................................................................... ,........................................................ . .............. ., .. 1 mL 
•sacarina sódica. ciclamato de sóuio, nrncrogol, mct11bissullitçi uc sódio, essência uc tulli-frutti. amarelo de tartrazina, 
ácido cítrico, água purificada. 

li - I NFORMAÇÕES TÉCMCAS AOS PROFISSIONAIS DJ: SAÍJDE 

t. INDICAÇÕES 
Este medicamento é indicado, cm udultos, para a rcduç:lo da fohre e o alívio temporário de dores leves a moderadas, tais 
como: dores as~ociada!> a resfriados comuns, dor de cabeça, dor no corpo, dor de dente, dor nas costas, dores 
musculares. dores leves associadas n artrites e dismenorrem. 
I:m bebês e criança~ é indicado para a reduçllo dn febre e piira o alivio temporário de dores leves u moderadas. tais 
comn: dores associadas a gripes e rcsfriuuos comuns, dor de c;.ihei;a. dor de dente, dor de garganta 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
Um estudo duplo-cego, randomiwdo, controlado com plncebu avaliou a eficácia do efeito analgésico do paracetamol 
( 1000 mg) e um comparativo em 162 pacientes sofrendo d~ dor moderada n muito intensa, devido a uma cirurgia 
dentária. A intensidade e o ali\ ioda dor toram avaliados cm 30 minutos, uma hora e a enda hora suhsequcnte durante 6 
horas após a administração dos fi\rmucos. O paracctumol foi sagnilicnti\arnente melhor que o comparativo na dilCrcnça 
mãxima de intensidade da dor (p < 0,05), no rnóximo ulh io Ua dor obtida (p < 0,03) e de acordo com uma avaliação 
global (p < 0,02) 1 

Em um estudo duplo-cego, multicêntrico, randomizado, foi a\aliada a athidade antipirética do paracetamol e um 
comparativo. 116 crium;as de ambos o:; sexos, com idade de 4, 1 :1: 2,6 nnos, com febre relacionada a uma doença 
infecciosa e com temperatura média de J9~C ± 0,5°C, foram tratoJas com dose única de 9,8 ± 1,9 mg/kg de paracetamol 
ou do comparativo. /\ temperatura retal loi nwnitornua dunmtc h horas. /\s unálises estatísticas dos resultados 
confirmaram que ambas as drogas fornm equivalentes nos seguintes critérios: ( 1) tempo uccorrido entre a administraçàn 
e a menor temperatura obtida: 3,65 ± 1,47 horas pnrn o parncc:Jrunol e 3,61±1,34 horas para o comparativo (IC 95% na 
diferença -0.48: -+0,56); (2) grau de diminuição da temperatuni: 1,50º(' ± 0,61 "C para o paracetamol e l ,65ºC ± 0.80°C 
para o comparativo (IC 95% na diferença: -0,41; _..O, 11 ); (3) taxa da d minuição d.i temperatura: 0,51 ºC 0,38 '( 'h para 
o puracetamol e 0,52 :l:: O,J2ºC/h pani n compa111tivo (IC 95% nn diferença : -O,.t5: + 0,55); (4) pcrmanênc1u du 
temperatura abaixo de 38,5ºC: 3,84 ::1: 1,22 horas parn o paracctumnl e 3,79 :1:: 1,3:1 horas para o comparntivo (IC 951Y.1 na 
diferença: -0,14: t0,12).2 

Referências bibliográficas 
1 Mchlisch D.R., Frukcs L./\. A Controllcd Comparutive E\lnluation uf Acetnminophcn and Aspirin in the Trcatmcnt 
of Postoperativc Puin. Clin. Ther. 1984: 7 ( 1 ): 1!9·97. 
2. Vauzelle-Kervrocôan r., ct ai. Equivulent Antipyrctic Activity of lbuprofcn and l'arucetamol in Febrile Children . .1 . 
Ped1atri. 1997; 131 (5): 683 - 687. 

3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 
Propriedades Farmacodinâm i<'11s 
O paraccLamol 6 um analgésico e antitérmico nr\o pertencente uos grupos dos opilkcos e sulicilatos, clinict1mcntc.: 
comprovado, que promove analgc:.in pela ele\ açllo do limiar da dor e nntipircse por meio de 11çilo no centro 
h1potalârnico que regula a temperatura. Seu efeito tem início 15 a 30 minutos após a administração oral e permanece por 
um período de 4 a 6 horas. 
Propriedades Farnrncocinética~ 
Absorção: o parncctamol, adminbtrado orulmcnte, é ropidarncnte e qua~c completamente absorvido no trato 
gastrointestinal, principalmente no intestino dclgudo. A ahsor\·1!o ocorre pt'r lran~portc passivo. A biodisponibilidadc 
relativa varia de 85% a 99%. Em indivlduos adultos as concentrações plasmáticas máximas ocorrem dentro de uma hora 
após a ingestão e \ariam de 14,8 a 17,6 mcg/mL paro uma dose unica de 1000 mg. As concentrações plasmáticas 
máximas no estado de equilíbrio após administração de doses de 1000 mg n cada 6 horas, variam de 17.6 a 18,2 
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mcg/mL. Com base cm informações agrupadas de farmarncinétka prmc11ic11les de 5 estudos real~ r ~v'S!ln 5(';;;Á 
crianças, de idades entre 6 meses e 11 anos, fúi cnconlruda a médin pam a com:enlração plusmálica máxii~11.~ 
3,92 ug/ml, sendo obtida com o tempo de 51 ± 39 min (média ~5 min) com uma dose de 12,5 mg/kp 1"' 

Efeito dos alimentos: a absorção do paracetamol é mms rápida se \OCê estiver em jejum. Embora as concentrações 
máximas sejam atrasadas quando o parncclamol é 1u.lministrado com alimentos, a cxlcns~o da absorçilo não é afetada. O 
paracetamol pode ser administrado independentemente <los refeições. 

Distribuição: o paracetnmol parece ser um piamente d1stribu!d(> nos tecidos orgânicos, exceto ao tecido gorduroso. '>cu 
volume de distribuição aparente é de 0,7 u 1 litrolkg cm crinnv.i~ e adultos. Uma proporção rcloti,amcnte pequena ( 10% 
a 25%) do purucetamol se liga às proteínas plasm(1licas. 
Metabolismo: o paracelamol é mctuholizado principalmente no ílgado e cnrnlve três principais vias: conjugação com 
glucoronídco, conjugação com sul foto e oxidação nlrn\ és da vió enzimática do sistema citocromo P450. A via oxidatíva 
forma um intermediário reativo que é detoxificado por conjugação com glutationa para formar cisteína inerte e 
metabólitos mercaptopúricos. A principal isncn1irna Jo sisLcmu citocromo 1'450 envolvida in \ ivo parece ser a 
CYP2EI. embora a CYP IA2 e CYPJA4 tenh11111 sido consideradas vias 1111.:nos importantes com base nos dados 
microssoma1s m vitro. Subsequentemente 'criticou-se que tanto a via C'YPIA2 quanto a CYP1A4 apresentam 
contribuição despre.t.ivel in vim. Em adultos, a maior parte d(> paracctamol é conjugada com âcido glucorônico e cm 
menor e'.l.tensào com sulfato. Os metahólitos dcrhados do glueoronídeo, sulfato e glutationa sào desprovidos de 
atividade biológica. l\m recém-nascidos prematuros eu termo, e, cm crianças de baixa iuu<lc, predomina o con.rugado 
sulfato. Em adultos com disfunção hepática de diferentes {lrau~ de intensidade c etiologia, varios estudos sobre 
metabolismo demonstraram que a b1otransformução do paracctamol é semelhante àquela de adultos s~-idios. mas um 
pouco mais lenta. A adminbtração diária consecutiva de doses de 4 g por dia induz glucoronidação (uma via não tóxica) 
cm adultos sadios e com disfunçilo hepática, rcsultundo esscmeialmente em <lcpuração total aumentada do paracetumol 
no decorrer do tempo e acúmulo plasmático limitudn. 
Eliminação: u meia-vida de eliminação do parncetamol é 1 o 3,5 horas. Ela é aproximudamenle uma hora mais longa 
cm recém-nascidos e em pacientes cirróticos. O parncetamol é eliminado do organismo sob a forma de conjugado 
glucoronídco (45% a 60%) e conjugudo i;ulfalo (25% a 35Y.,), tiiiis (5% a IO%), como mclahólito· de cisteína e 
mcrcaptopuroto e catccóis (3% a 6%), que são cxcrct.tJos na ucinn. 1\ dcpurnç1!o renal Jo paracclamol 1nallerado é cerca 
de 3.5% da dose. 

4. CONTRAINDJCA("ÓES 
O paracclamol nào deve ser auministrado a pacientes com hipersensibilidade ao paracctamol ou a qualquer oulro 
componente de sua fórmula. 
Atenção: Este produto contém o corante amarelo de r f{ l"RAZIJ'\A que pode u usar reações de natureza 
alérgica, entre as quai~ asma brôn<1uica, e pedalmente cm pe soas alérgicas ao ácido acetibalicílico. 

5. ADVERTÊNCIAS E Pl~ECAUÇÕES 
A dose recomendada de parncctamol nnn de\ e ser ullrnpassadu:. 
Muito raramente. foram relatadas sérias reações cutâneas, tais como pustulose generalizada exantemática aguda, 
síndrome de ~tevens fohnson e nccróhse epidérmica tóxica em pacientes que receberam tratamento com paracctamol. 
Os pacientes devem ser informados sobre os sinais de reações cutâneas sérias e o uso do medicumenlo deve ser 
descontinuado no primeiro aparccimcnlo de erupção cutânea ou qualquer outro sinal de hiperscnsitividade. 

N..\O administrur este medicamento diretamente nu boca do paciente. 

Uso com álcool: usuários crô111cos de bebidas akoólicas poJ.e111 apresentar um risco aumentado de doenças hepáticas 
caso seja ingerida uma dose maior que a dose recomcnduda (supcrdose) de pnracctumol, embora rclt1los desse evento 
sejam raros. Os relatos geralmente envolvem casos de usuários crônicos SJ1l'es de álcool e as doses de paracetamol 
frequentemente foram maiores do 4uc ns doses recomendadas. cnvol\endo superdose substancial. Os profissionais de 
saúde devem alertar lodos os seus pacientes, inclusi\c aqueles que regularmente consomem grandes quantidades de 
álcool a não excederem as doses rccomendad.1s dc paracetanrnl. O 1\lcool (etanol) tanto induz quanto inibe 
competith·amentc a CYP2El, resultando em induçllo e inibi~no simultânea quando o álcool está presente Atividade 
c.italítica mab elevada apenas é observada uma vez que o etonol é eliminado do organismo, de modo que a ativação do 
puracetamol cm seu mlcrmcd1i.i fo hhdco ger.1lmcntc é li111itud.1 pelo ólcool. A p.1r1ir de c:.tudos duplo çcgos. 
rondomizudos. controludos com plaçcho, com q11,1is consumiullrcs ussíuuos de hchidus nlcoólicas, que descontinuaram o 
consumo no início do estudo ç que foram tratach1s com a dose diária máxim.1 recomendada de paracetamol (4000 mg 
por dia) durante 2 a 5 dias, foi demonstrado que niio hoU\e evidência de efeitos hepáticos. Um estudo recente. duplo
cego, randomizado, controlado com plnccbo cm consumidores ass!duos de bebidas alcoólicas que ingeriam entre uma e 
três bebidas ulcoólicas por dia, demonstrou que H ftdministr:t\'ho de paracctan10l na dose de 4000 mg por dia durante 1 O 
dias não resultou cm hepatotoxicidadc, cm disli.Jnçi\o hcpÚL1c.11 ou em insuliciêm:ia hepática. 

Gravidez e Lactação: em casos de uso por mulheres grándus ou amamentando, a administração deve ser !Cita por 
períodos curtos. 



O paracctamol solução oral pertence à Categoria B de Risl'n de fánnacos destinados às mulheres grávi s, uma v~1 ~· 
os estudos cm animais demonstraram ou não risco fetal, porém não há estudos controlados cm mulheres ráv· ' 
Este medicamt nto não devt ~tr utili1.ado por mulherc grávida:. sem orientaçlio médica ou do cirur o- . 
'-:ão foram realizados estudos clinicos bem controlndos cm mulheres durante a gestação ou lactuçilo. Os rc ados de 
estudos cpidem íológicos são compath eis com os dados de segurança de pós-comercialização da empresa e indiéâtíllf{ré 
o paracetamol. quando adminbtn1do conforme rccomcnd.1çõe;; de prescrição, nno afeta adversamente a gestante ou o 
feto. A análise de amostras de urina dc recém-n11sc!<lo:; demonstrou a passngcm do pnracclamol não conjugado através 
da placenta Quando administrado u mãe em doses ternpêul1cns, o parncctunml atravessa a placenta passando para a 
circulação fetal cm 30 minutos após a ingcstl\o, No feto, o ptlracetumol é efetivamente mct11boli1udo por conjuga.,:ão 
com sulfato 
A ingestão materna de paracctamol nas doses analgésicas recomendadas nlio representa risco para o lactente. O 
paracetamol é excretado no leite matemo em baixas concentrações (0,1°o n 1,85% da dose materna ingerida). A 
Academia Americana de Pediatria cl.tssifica o par.tcclamol como compnth el com o aleitamento. 

Uso em pacientes com hepntopntins: o pnracctamul podl' ser cmpreg.1do em pacientes com doençus hepáticas. Estudos 
prospectivos de segurança cm adultos com hcpatupatins dcmo11strnram t1ue doses terapêuticas múltiplas de paracetamol 
durante \ários dias são bem toleradas. A administração repetida de paracctamol na dose de 4 g por dia foi estudada 
durante quatro. cinco e 13 dia:. cm adultos com hepatopatias crônicas. Doses repetidas de 4 g durante cinco dias também 
foram avaliadas em estudo controlado com placebo cm indivlduos que faziam uso crônico abusivo de álcool e que 
apresentavam reação positiva de anticorpos para o vírus da hepatite C. Além di:;so, dois estudos clínicos avaliaram a 
dose de 3 g por dia, durante 5 dias, cm adultos portadores de cirrose, e, dumntc 7 dias, em adultos com infecção crônica 
por vírus da hepatite C. As doses cumulativa:,, vuriurnm entre os c:studos, de 15 g ,, 56 g de puracelamol. Não houve 
aumentos nos valores dos testes de função hepática, incluindo a alanina trans,1minasc (ALT), o coclicicnte internacional 
normali1ado (l~R), e bilírrubinas, não hou\e altcrnç!\o nn car:ga virai cm .idultos com hepatite e n:lo foram detectados 
eventos adversos clinicamente relacionados no figndo. Após administração de dose única oral de paracetarnol ( 1 O 
mg/kg) cm padcntes pcdiátricos com hcpatopatias le\ es, moderadas ou gra\ cs, o perfil fannacocinético não foi 
significat1vamcnLe diforente dnqucle de crianças sadias. Outro e:;tudu comparou a eliminação do puracetamol após n 
aclrninistrnçdo de JO mg/kg por viu orul cm crianças com cirrose, com n climin.1çün do paraeetumol cm crianças sadias. 
Os pesquisadores concluíram que u glucoroni<luçilo e outrus -. ias de conjugação, provavelmente, nilo são alteradas cm 
crianças com cirro5e, Um estudo dl' controle parl:'adu tio pt1r,1ctlamol cm p:icil'ntcs com cirrose hcpalocclular secundária 
à hepatite e e/ou abuso de álcool. demonstrou que n biotrnnsfom1açno do p.1rucetamol pelo ligado lesado não é 
diferente daquela do figado nonnal, mas apenas mais lenta A quantidade de metabólitos tióis derivados da glutationa é 
semelhante em adultos com e sem hcpalopatia, npós ndministração de dose única ou múltipla (4 g por dia). A 
administração ditíria consecutha, essencialmente induz glucoronidaçlío (uma \ia não tóxica). resultando em depuraçl'lo 
total aumentada de paracetamol no decorrer do tempo e cm ac~mulo plasmático limitado. 

Uso cm pacientes com nefro1rnti11s: não há cvidénclas de que pul'irntcs com ncfroputias apresentam metabolismo 
hepático alterado. Embora haja aumento da:. concentra~iles nlasmáticas de 111ct.1bólitos excretados pelos rins devido à 
depuração renal mais baixa. todos esse:. metabólitos sfio i'luth os e n:lo tóxicos. Portanto esses 'lumentos não silo 
clinicamente relc\'antcs. O intem1cdiário tóxico, a imina N-ncetil·p·bcn1.0-quinona, formado pela oxidação hepática, 
não pode :.aír do fígado, pois ele é imediatamente desintoxiwdo com glutationa ou se liga às proteínas locais. Dados 
prospectivos. bem controlados. indicam que o paracctamol polle ser utilizado cm pacientes com lesão renal moderada a 
grave sem a.1ustc de doses. Os dados clínicos também sugerem que o parncclamol pode ser utilizado em pacientes com 
ncfropatias crônicas sem ajuste de doses. 

Uso em idosos: até o momento n!lo sfio conhecidas restriçõc~ cspec!licns ao usu de paracctamol por pacientes idosos. 
Não existe necessidade de ajuste de dose neste grupo etário. 

Não use outro produto que conttnha pnraretamol. 
O paracetamol nas doses terapêuticas não foi 11s~odado à irritação gnstrnlnte:stinal. 

6. INTERAÇÕES MEDICAMEl"TOSAS 
A interferência do paracetamol na nll'tabolização de outrns mtdicamcntos e n inllu~ncia destes medicamentos na açi!o e 
na toxicidade do puracetamol, cm gcrul, nllo é relevante. 
Para muitos pacientes. o uso ocasional de paracetamol geralmente tem pouco ou nenhum efeito cm pacientes sob o 
tratamento crônico com 'arforinn. Porém. h3 controvérsias ~m relação à possibilidade do paracetamol potenciali1J1r a 
ação anucoagulante da varfarina e de outros dcrh ados cumarinicos. Lm rcluçllo a ílucloxacilina. foi relatada ad<lose 
metabólica com hiato aníônico elevada por áci<lo piroglutamico (S·oxoprolinemin) com o uso concomitante de doses 
terapêuticas de paracetamol e tlucloxacilina. Os pucientcs 1 cintados como de maior risco silo mulheres idosas com 
doenças subjacentes, como sepsc, ~mormalida<le da funçllo Nnal e dcsnulrio;ão. A maioria dos pacientes melhora após 
interromper um ou ambos os medic.;imentos. 

7. CU IDADOS DE AR.\tAZENAJ\IENTO DO MhDICAMENTO 



ConscrYar cm temperatura ambiente (temperatura entre 15 e 30ºC). Proteger da luz e umidade. 
O prnw de \'alidade do medicamento a partir da data de fabricação é de 36 meses. 

Número de lote e datas de fabricação e validade: ~ide embalagem. 
Não use medicamento com o prazo de l'alidade vencido. Guarde-o cm sua embalagem original. 

Curacterístieus 11sicas e organolépticas: 
Soluçdo límpida. nu cor amarela com odor e sabor de tuui-fruttl, isento de partículas e material e:-;tranho. 

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 
TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO HHU 00 ALCAfliCE DAS CRIANÇAS. 

8. POSOLOGIA 1<: MODO DE USAR 
Uso oral. O parncetamol pode ser administrado i11dcpcndcnlcn\cntc das rclcições. 
1. Retirar a tumpa do frasco. 
2. Inclinar o frasco a 90º (posição vertical), i.:onforme 11ilustruçno11ha1:-..o. 
3. Gotejnr a quantidade recomendada e fechar o frasco apl)s o uso. 

NÃO administrar este medicamento diretamente na boca do paciente. 

Criança nbai:\O de 12 anos: 1 gota/kg até a dosagem máxima de 35 gotas por dose. Paro criança!> abaixo de 11 kg ou 2 
anos, vocc de\ e consultar seu médico antes de usar. 
/\ dose recomendada de par.icctnmol ,·nría de 1 O o 15 rng/kgldose, com mtcrvulos de 4 a 6 horas entre cada 
administraç1!o. Não exceda 5 administrações (aproximadamente 50-75 mg/kg), em um período de 24 horas. Para 
crianças ahaiM> de 11 kg ou 2 anos, consultar o médico antes do uso. 
Adultos e crinnçns acimn de 12 anos: 40 a 70 golas u cnlfa 4 a 6 horns, sem ultrapassar 70 gotas (1.000 mg) por 
administração e 280 gotas (4.000 mg) por dia. 
Duração do trntnmento: dcpcndt.: da remissão dos sintomas. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
Podem ocorrer algumas reaçõt.:s adversas im:spcrndas. ('uso ocorra uma 1nru reni;tlo de sensibilidade, o medicamento 
deve ser descontinuado. 
As reações adversas identilicadas após o inicio da comcrciali7.açilo de pamcclcunol solui;!!o oral, com doses terapêuticas 
são: 
Reação muito rara(< 1/10.000): distúrhios do sistema 1munol6gico: reação nnafilática e hipcr:.cnsihilidade; e distúrbios 
da pele e tecidos suhcutlineos: urticária, erupção cutânea pnuiginosn, exnntemn e erupção lha medicamentosa. Podem 
ocorrer pequenos aumento~ nos níveis de transaminases em pacientes que estcjnm tomando doses terapêuticas de 
paracetamol. Esse!> aumentos n!lo são acompanhados de falência hepática e geralmente são resolvidos com terapia 
continuada ou deseontinuaçilo do uso de paracetamol. 
Em casos de eventos adverso), notifique pelo Sistema Vlgll\led, dl ponlvel no Portal da Aovisa. 

10. SUPEROOSE 
O paracctamol cm supcrdose maciça pode causar hepatotoxicidadc em nlguns pacientes; portanto, o pronto atendimento 
médico é critico mesmo se não homer sintomas ou sinais aparentes. 
Em adultos e adolescentes (?: 12 anos de idade), pode ocorrer hcpatotoxicidaJe após n ingesti.\o de mais que 7,5 a 1 O g 
cm um periudu de 8 hmus ou menos. Fatalidades nlio sliu frequentes (menos que J - l'Y., de todos os casos não tratados) 
e raramente foram relutadas com superdoscs menores que 15 $· 
l ma superdose aguda de menos que 150 mg/kg cm crian.;as ( < 12 anos de id<1dc) nno foi ussodada a hcpatotoxicidade. 
Os sinais e sintomas iniciais que se seguem a uma dose potcneiulmcnte h~patotúxicu de parncetamol são: perda de 
apetite, náusea, vômito. sudorese intensa, palidez e mal-esthr gernl Os :.;in.tis clínicos e laboratoriais de toxicidade 
hepática podem nilo estar presentes até 48 u 72 horas após a ingestão du dose maciça F.m adultos e adolescentes, 
qualquer indivíduo que uprescntc relato de quantidade dcsconhecidu de parucelamol ingerido ou que apresente histórico 
não con liável ou questl(lnúvel sobre o tempo de ingestão, de\ e ser submetido a ôctermim11,ào plasmática de paracetamol 
e deve ser trntado com ucetilcistcína. Para informação completa p.1rn prescrição, cunsultnr a hula da acetilcistcína. São 
recomcndudos os procedimentos udicionais descritos 11 seguir. Iniciar iml~di11taml.'ntc 11 descontaminação do estômago. 



• 

Proc. ~ -ºf_312021 
Tão logo po8'hel, m" não '"'" q0< 4 horos opôs o lngtstão, dc>o-sc provldendor a det Inação ;:~ 
plasmáticos de paracctamol. f1., 
Se qualquer um dos níveis plasmáticos estiver acima da linha de trotrunento mais baixa do nomog n~ 
paracctumol. o tratamento com acctilcistclna de' e ser continuado nt~ completar o curso de tratamen 
fu nção hepática devem ser realizados inicialmente e repetidos a cada 24 horas, 
fo:-.icidadc grave ou casos fatais foram extremamente infrequentes após uma supcrdusc aguda de paracctamol em 
crianças pequenas, possivelmente por causa dllS diferenças nu modo de metabolizar o paracctamol. Em crianças, a 
quantidade máxima potencial ingerida pode ser estimada facilmente Se th cr sido ingerida dose acima de 150 - 200 
mg/kg ou se foi ingerida uma quantidade desconhec1d,1, assim que possf\ cl de' e ser obtido o nível plasmático de 
paracclamol, mas não antes de .t homs após a ingestão. A administmçfio ele cnrv!lu ativado deve ser considerada Se o 
nível sérico do paracctumol não puder ser ohtido dentro de 8 horas após 11 ingcsli\o, u introdução do tratamento com 
acelilcisteína não é necessária até que se obtenha o rcsult.iJo. Entretanto, se a l'Stimativa do tempo após a ingestão se 
aproximar de 8 horas, o tratamento com acetilcistcínu deve ser inidado imcdintamcntc. Se não puder ser obtida a 
determinação plasmática e a ingestão de paruçctarnol estimada C>.t'cdcr 150 rng/kg, u uJministração da acetilcisteína 
deve ser iniciada e mantida até completar o curso do tratmncnto. 
Os seguintes eventos clfnicos são associados com a supcrdosc de p.1r.1cetamol. e se forem observados com superdose. 
são considerados esperados. inclusive eventos fotais devidos a 1nsuliciência hepática fulminante ou suas sequelas· 
- Distúrbios metabólicos e nutricionais: perda de apclite; 
- Distúrbios gastrintcstinais: vômitos, náusea e desconforto abdominal; 
- Distúrbios hcpatobiliarcs: necrose hepática, insuficiência hepática aguda, icterícia, hcpatomcgalia e sensibilidade 
anormal à palpação do f1gado; 
- Distúrbios gerais e condiçõc." do local de administração· palidez, hiperidrose e mal-estar geral: 
- Exumes laboratoriais alterados: bilirrubincmia aumentada, enzimas hepáticas aumentada.-., coeficiente internacional 
no1111ali1ado aumentado, tempo de protrombina prolongado, fosfatnsemio aumentada e lactato sanguíneo aumentado. 

o~ :.cguintcs c.,:cntos clínicos são sequelas de insuficiênciq hcpâtica ugudn e podem ser fatais Se esses eventos 
ocorrerem durante a insulicicncia hepática aguda nssocinda n isupcrdosc com parucctamol (adulto~ e adolescentes com 
idade acima de 12 anos: > 7 .5 g no intervalo de 8 horas; crian~as com menos de 12 anos de idade: > 150 mg/kg dentro 
de 8 horas) eles são considerados esperados: 
- Infecções e infostações: septicemia. infecção fúngrcn e anf~cção bacteriana; 
- Distúrhios do sangue e sistema linlãtil.'.'o: coagulação int~J\ nscular disseminud:i, coagulopatia. trombocitopenia e 
anemia hemolítica (em pacientes com dctic1ência du glicose-6,fosfato-desidrogennse); 
- Distúrbios metabólicos e nutricionais: hipogliccmio, hipofosfatcml.i, ucidosc mctahólica e acidosc láctica; 
- Distúrhios do sistema nervoso central: coma (com supcl'\l1o~c nrnciça de panKctamol ou superdose de múltiplas 
drogas), enccfalopatiu e edema cerebral: 
- Distúrbios cardíacos: cortliomioputia: 
- Distúrbios vasculares: hipotcnsão; 
- Distúrbios respiratórios, torúciços e do mcdiastino: insuficiência rcspi1111<iri.i; 
- Distúrbios gastrintestinuis: pançrcatitc e hemorragia gnslrintcstinal; 
- Distúrbios renais e urinários: lesão renal aguda; 
- Distúrbios gcrJis e condições tio local de administração: fa)êncin múltipla de órgãos. 
Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, se você predsnr de mais orientações. 
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Histórico de Alteração da Bula 
-

Dados da Submissão Eletrô-niCa Dados da Peticão/Notificação-queAlten·a Bola - --Dados das Alterações de Bula 
--~--= -

Data do N• do 
Assunto 

Data do N• do 
Assoo to 

Data de 
Itens de bula 

Versões Apresentações 
expediente expediente expediente expediente aprovação (VPNPS) relacionadas 

Inclusão 
Frasco com 15 mL, 

Inicial de 
09/05/2017 0832125/ 17-6 

Texto de Bula - - - - Versão inicial. VP/VPS conlendo 200 mgtmL 

- RDC 60/12 
de paracctamol. 

4. O que devo saber anles de 
(10452)- usar este medicamento? 

GENÉRICO 9 . O que fazer se alguém VP Frasco com 15 mL. 
15/05/2018 0385518/18-0 

Notificação de - - - - usar uma quantidade maior 
contendo 200 mg/mL 

Alteração de do que a indicada deste 
de paracctamol. 

Texto de Bula medicamento? 
- RDC 60/12 

10. Superdose VPS 

1. Para que este 
mcdic:imento é indicado? 

(10452)-
8. Quais os males que este VP 

GENÉRICO 
medicamento pode me 

1 Embalngens contendo 
causar? 

05112/2019 3362144119-6 
Notificação de - - - - Dizeres Legais 20, 100 e 200 
Aheroção de 

1. Indicações 
comprimidos revestidos 

Tc:x1o de Bula 
5 Advertências e 

de750mg 
-RDC607l2 1 

precauções VPS 1 

9 . Reações adversas 
1 Dizeres Lc1mis 

(10452)-
GENÉRICO Embalagens contendo 

23/0412021 1552206121-7 
Notificação de - - - 9 . Reações adversas VPS 20, 100 e200 
Alteração de - comprimidos revestidos 

Tc:x10 de Bula de 750 mg 
- RDC 60/12 

(10452)-
4. O que devo saber ante:. de 

usar este medicamento? 
GENÉRICO 6. Como dc\'o usar este 

VP Embalagens contendo 

0605/2021 1746167217 
Notificação de medicamento? 20. 100 e 200 
Alteração de - - - -

comprimidos re\estidos 
5. Advertências e 

Texto de Bula 
precauções VPS de75°7- -u 

- RDC 60/ 12 
8. Posologia e modo de usar 

-- ::::l 
,, 

(10452)- Embalagens c~tend<.P 
"(j;' 

6. Como de\'O usar este 
02102'2022 

0420675/22-1 
GE:\ÉRTCO - - - -

medicamento? 
VP 20. 100 e 00 ~ (!.,; 

Notificação de comprimidos r.. ~id e: ú .:> 

,~~ 
e.o 
LJt 

'-..._ ~ 



-

- • - ·-- -- - -
- - ---- - -

Alteração de 8. Posologia e modo de usar 
de 750 mg 

Texto de Bula~ ~-=- _::.- ·- - .;;...__ 
~9~Reiçõe5.aéi\•ersas ·- -VP.S~ - .. ~~ 

- - -- - --- -
-RDC60il2 

-- - -- .. ----- - -- ··- .-

4. O QUE DEVO SABER VP 
A '\TES DE USAR ESTE 

MEDICAMENTO? 

1 

(10452)-
GE!\'ÉRICO 3. CARACTERÍSTICAS VPS Solução oral de 200 

Notificação de FAR.\ltA COLÓGI CAS mg mL. Embalagem 
- - Alteração de - - - - 5. ADVERTÊNCIAS E contendo frasco com 15 

Texto de Bula PRECAUÇÕES mL. 
-RDC 60/12 6. l~'TERAÇÕES 

MEDICAMENTOSAS 
9. REAÇÕES ADVERSAS 1 



neo 
química 

NISTATINA 

Proc. N° ...Q.2ll.ZQ13-
..... j 

Ass ~ 

Brainfarma Indústria Química e Farmacêutica S.A. 

Creme 

25.000U .1./g 
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1 - IDENTIFICAÇÃO DO MEDICAMENTO: 

nJstatioa 
Medicamento genérico Lei nº 9.787, 1999. 

APRESENTAÇÃO 
Creme. 
Embalagem contendo 1 bisnaga com 60g + 14 aplicadores. 

VIA DE ADMINISTRAÇÃO: VAGINAL 

USO ADULTO 

COMPOSIÇÃO 
Cada 4g de creme contém: 
nistatina ...................................................................................................................................... 100.000U.l. 
excipientes q.s.p ........................................................................................................................................ 4g 
(cloreto de bcnzalcônio, mctilparabeno. propitparobcno. cera cmulsilicante não iônica. borato de sódio, 
mctabissulfito de sódio, edctato dissódico e água). 
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li - INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROFISSIOf"'AIS DE SAÚDE: 

1. JNDJCAÇÕES 
A nistatina creme é indicada para o tratamento de candidiase vaginal (monil!ase). 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
A nistatina tem ação flmgistãtica e fungicida in vitro contra uma grande variedade de leveduras e fungos 
lcveduriformcs1, incluindo Candida a/himns. C. parapsi/o.l'is, C. 1ropicalis, C. guilliermondi, C. 
pseudotropicalis, C. lcrusei, Torulopsis glabrata, Trlcophyton robrom, T. mentagrophytes 21

·
4·s·6•7·1 

Em subculturas de repetição com níveis crescentes de nistutina, a Candída albicans não desenvolve 
resistência à nistatina. Geralmente não se desenvolve rcS'istência à nistatina durante o tr.itamento. 

Masterton 19759 comparou clotrimazul à nistatina nu Lrutamento da candidfasc vaginal. Duzentas e duas 
mulheres foram incluídas no estudo, 102 receberam clotrimazol e IOO receberam nistutina. Na revisão de 
quatro semanas, 74°/o das mulheres trotadas com nistatina apresentavam cura micológica {p<0,01 em 
relação uo basal). Os dois medicamentos lcvnrom à melhora estatisticamente significativa dos sinais e 
sintomas de vaginite e vulvite. 

Wet 19991º foi um ensaio clinico random11.lldo e controlado que comparou mupirocína 2% com nistatina 
100.000UJ./g no tratamento de candídiase pcrianal e,m crianças de um mês a quatro anos de idade 
(média: 12 meses). Adicionalmente comparou-se a sensibilidade de amostras de Candida albicans a seis 
antifúngicos comuns na prática clinica (nistatina, cetoconazol, anfotericina B, econt11ol, micona1.ol e 5-
fluorocitosina). rncluiram-se 20 pacientes com dermatite de frnltla secundariamente infectada por e 
albicans. C. a/bicans foi erradicada cm até cinco dias (médiu 2,8) nus det: pacientes que utilizaram 
nistatina e entre dois e seis dias (média 2,6). Todas as amostras isoladas demonstraram sensibilidade in 
vilro à nistatina. 

REFER~NCIAS 
1. Sheppard D, Lampiris HW. Chapter 48, Antifungai Agl!nts. ln: Katzung A, Masters S, Trevor A, eds. 
Basic & Clinicai Pharmacology. l lth cd. New York, NY: Thc McGraw-Hill Companies; 2009:835. 
http://www.accessmedicine.com/content.t1spx?a1D 45 1 l l 65&searchStr=nystntin#4511165. 
Accessed: 10September2011 . 

2. Consolaro MEL, Albcnoni 'J A, Svid?lnski AE, Peralta RM, Svidzinski TIE. Vulvovaginal candidiasis 
is associutcd with the production of gcrm lubc:i hy Candida albicans. Mycopathologia. 2005 Jun; 
159(4)·501-507. 

3. Ferra.?..za MILSII, Malur MLF, Consolara MEL. Shinohu CS, Svidzinski TrE, Batista MR. 
Caracterização de leveduras isoladas da vagina e suu nssociu\·ifo com candidíase vulvovaginal cm duas 
cidades do sul do Brasil Rev. Bras. Ginccol. Obstct. 2005 ;2758-63. 

4. Pádua RAF, Guilhcrmetti E, Svidzinski 'I IE. ln vitto actívily or antifungai agcnts on ycasts isolated 
from vaginal secrcllon. Acta scíentiarum. l lcalth scicnocs. 2003 ;( 1 ):51-54. 

S. Andreu CMF, Medina YE, Gon1.ález TE. Llnnes DM. Sensibilidad in ~itro a la nistatina de 
aislamientos vaginales de Candida spp. Rev. Cuba. Meil. Trop. 2001 ;53(3): 194-191!. 

6. Calvo A, Contrcras L, Cardenas M, Marqucz N, Andrade O, Pcfta M, ct ai. Scnsibilidad in v1tro de 
leveduras a diferentes drogas antifungicas - estudio prospectivo. Archivos dei llospital Vargas. 
l 996;3837-39. 

7. Ribeiro EL, Maia DLM, Silva MRR. Suscetibilidade "in vitro" a drogas ontifúngicas de leveduras do 
gênero Candida de mulheres portudoras de candidíase vuginal. Rev. patol. trop. 1994 ;23215-220. 
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8. l'oala P, Steven AS, Daly AK, Finland M. Candida nt Boston City Hospital: Clim 
epidemiological charactcristics and susceptibility to eigbt antimicrobinl agents. Arch lntern Mcd. 
126983-989. 

9. Mastcrton G, Hendcrson J, Napier r, Moflcl M. Six.-day clotrimawlc thernpy in vaginal candidosis. 
Curr. med. rcs. opin. 1975 ;383-88. 

10. Wet PM de, Rode li. üyk AV, Millar AJW. Pharmacology and therapcutics: Pcrianal candidosis - a 
comparative study with mupirocin and nystatin. lnt. j. dcnnatol. 1999; 38: 618- 622. 

3. CARACTERÍSTICAS FARMACOl.ÓGJCAS 
Descrição 
A nistalina é um antibiótico antifúngico poliênko, obtido a partir do Streptomyces noursei. 

Propriedades farmacodlnâmlcas 
O mecanismo de ação da nistatina consiste nn lignçfio nos esteroides existentes na membrana celular dos 
fungos susceptlveis, com resultante nlternçfio na permeabilidade da membrana celular e consequente 
extravasamento do conteúdo citoplasmático. A nistatina não atua contra bactérias, protozoãrios ou vírus. 

Propriedades farmacocinétkas 
A nistatina não é absorvida através da pele e das mucosas integras. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 
A nistatina creme é contraindicada para pacientes com história de hipersensibilidade à nistatina ou a 
qualquer um dos componentes da fórmula. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 
A nistalina creme não deve i;cr usada para trotamento sistêmico, orul ou tópico, nem contra infecções 
oflólmicas. 
O contato de nistatina creme com diafragmas e preser\l'ativos a base de látex, usados para contracepção, 
deve ser evitado, uma vez. que n borracha pode ser danificada. 
Caso ocorra irritação ou hipersensibilidade à nistotina, o tratamento deve ser suspenso. 
Recomenda-se a utilização de csfrcgaço com KOJI, culturas ou outros meios para confirmar o diagnóstico 
de candidíase vaginal e pura descartar infecções causadas por outros patógenos. 

No caso de ausência de resposta no tratamento, os testes acimu devem ~er repetidos. 

Não poderá ser aplicado cm grandes áreas do corpo, quando uistirem lesões de qualquer tipo, 
feridas ou queimaduras. 

Produto de uso exclusivo em adultos. O uso em crianças representa risco à saúde. 

Uso geri,trico 
Não há recomendações especiais para pacientes idosos. 

Teratogenicidade, Mutagenicidade e Reproduçlo 
Não se realiwram estudos de longo prazo cm animuis paro avaliar o pokncial carcinogênico da nistatina, 
nem estudos para detcrMinar seus efeitos mulagênicos ou seus efeitos na fertilidade cm animais machos e 
fCmeus 

Gravidez 
Categoria de risco na gral-idez: C 
Este medicamento nAo deve ser utilizado por mulheres grávidas sem orientação médica ou do 
ciruq~IAo-dentista. 
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A nistatina creme só deve ser prescrita pelo médico, que estahelecerã se os beneflcios para a mãe 
justificam o risco potencial para o feto. 

Durante a gestação deve-se ter precaução no sentido de evitar pressão excessiva do aphcador contra o 
colo uterino. 

Lactantes 
Não é conhecido se a nistatina é excretada no leite hum11no. Deve-se ter cautela na prescrição de nistatina 
a lactantes. 

Precauções hit:iênicas 
A fim de afastar a possíbllidnde de reinfecção, ns pacientes devem ser orientadas a rewí1.ar rigorosa 
higiene pessoal. As mãos devem ser cuidadosamente lavudas antes e :ipós a aplicaçilo do medicamento. 
Além das medidas higiênic~s habituais, as seguintes precauções sfio de grande importância para prevenir 
reinfecção: 
l) Após cada micção, a vulva deve ser enxuta sem friccionar o p::ipel higiênico. 
2) A fim de evitar uma posslvcl propagaç!\o de germes do reto ao troto genital após defecação, cuidar para 
que o material possivelmente infectado não entre cm contato com a genitâlia. 
3) Tolhas e lençóis, as<m como a roupa intima, dc,cm ser mudados diariamente e lavados com 
detergente. 
4) Enquanto persistir a infccçllo, existe a possibilidade de propagação a outras pessoas. 

6. INTERAÇÕES MEDICAM1':NTOSAS 
A interação com outros medicamentos é desconhecida. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO 
Conservar em temperatura ambiente (entre 15 e 30° C). Proteger da luz e umidade. 
Prazo de validade: 24 meses. 
Número de lote e datas de fabricação e validade: vide embalagem. 
Não use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original. 
A nistatina creme, apresenta· •e como creme homogêneo, de cor amarela e isento de grumos. 
Antes de usar, observar o aspecto do medicamento. 
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcanct du crianças. 

8. POSOLOGIA E MODO OE USAR 
A nistatina creme não deve ser usada para trotamento oral, tópico ou de infccçõ1.'S oM.lmicas. 
Antes de usar, a paciente deve ver o item S. "Advertências e precauções"- Precauções higiênicas. 
Modo de usar: 
1. Após remoção da tampa do tubo, perfurar completamente o lacre do tubo utili1.ando a parte pontiaguda 
da tampa. 
2. Adaptar o aplicador ao bico do tubo. 
3. Puxar o êmbolo do aplicador até o final do curso e eln seguida apertar delicadamente a base do tubo de 
maneira a forçar a entrada do creme no aplic11dor, preenchendo-o totalmente. 
4. Desencaixar o aplicador e tampar o tubo imediatamertc. 
5. Para aplicar o produto, u paciente deve deitar-se de costas e introduzir o aplicador na vagina 
suavemente, sem causar desconforto. Em seguida, empµrrar o êmbolo com o dedo indicador até o final de 
seu curso, depositando assim todo o creme na v11gin11. 
6. A cada aplicaçilo, utilizar um novo aplicador e após o uso, inutilizn-lo. 
Durante a gestação deve-se ter precaução no sentido de evitar pressão excessiva do aplicador contra o 
colo uterino. 

Posoloi:la 
Geralmente uma aplicação diária (um aplicador cheio) por via intravaginal durante 14 dias consecutivos é 
suficiente. Em casos mais gra,cs podem haver necessidade de quantidades maiores (dois nplicadores 
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cheios), dependendo da duração do tratamento e da resposta cl!nica e laboratorial. As ap a 
deverão ser interrompidas durante o período menstrual. Nas infecções rccidivnntes, nos casos ~T.11~19'!1"-ni:a-:;...-~ 
de foco de candidlase nas porções terminais do ap:irdlho digestivo, recomenda-se o uso assoe 
nistatina de uso oral, para evitnr recidivas. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
Geralmente, a nistatina é bem tolerada mesmo em terapia prolongada. l IA relatos de casos de irritação e 
sensibilidade (incluindo sensação de queimaçlio e prurido). 

Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema VigiMed, dis1>onfvel no Portal da Anvisa. 

10. SUPERDOSE 
Não há informações conhecidas a respeito de superdosagcm. 

Em caso de Intoxicação, li~ue para 0800 722 6001 se você precisar de mais orientações . 
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III - DIZERES LEGAIS: 

Registro M.S. nº 1.5584.0547 
Farm. Responsâvel: Raquel Letícia Correia Borges - CRF-GO: 6.248. 

VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA. 

Registrado por: 

(9)SAC 
0800 97 99 900 

neo 
química 

Brainfarma Indústria Química e Farmacêutica S.A. 
VPR3 -Quadra 2-C- Módulo 1-B - DAIA-Anápolis -GO -CEP 75132-015 
C.N.P.J.: 05.L6l.069/0001-10- lndústria Brasileira 

Fabricado por: 
Brainfarma Indústria Química e Farmacêutica S.A. 
VPR l - Quadra 2-A - Módulo 4 - DAIA - Anápolis - 00 - CEP 75132-020 
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Anexo B 

ffistórico de Alteração da Bula 

Dados da submisslo eletrônica Dados da ,_...,..,,/notif"ka~!in aue altera bula 

Data do No. Assunto 
Data do Nº do Asswlto 

Data de 

ex"""iente e"....t•ente exoediente ex.....ti .. ote aorovado 

10459 - GENÊRICO - 10459- GENÉRICO 

22105/2018 0408257118-5 Inclusão lrucial de 22105/2018 0408257/18-5 
- Inclusão Inicial de 

22/05/2018 
Tex-to de Bula-RDC 

Texto de Bula-

60/12 
R.DC 60/12 

10452 • <ID'<~CO- 10452 - GENÊRICO 

Notificação de 
- Notificação de 

0210812021 02/08l'202I Alteraçlo de Texto 02/0812021 
Alteração de Texto de deBula-RDC 

'ª~--RQÇ~q 60/12 1 

nistatina - creme - Bula para o profissional de saúde 

Dados das alteraclles de bulas 

Item debuta 
Venões Apresentaçl>es 

CVPNPS) relacionadas 

VERSÃO INICIAL VPNPS Creme 

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

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO? VP 
III - DIZERES LEGAIS 

ALTERAÇÃO DA LOGOMARCA DA 
EMPRESA DETENTORA DO REGISTRO 

l. INDICAÇÕES 
2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 

Creme 

5 ADVERTENCIAS E PRECAUÇÕES 
U'OSOLOGIA E M9J>Q DE USAR VPS 

.9 REAÇÕES ADVERSAS 
Ill - DIZERES LEGAIS 

ALTERAÇÃO DA LOGOMARCA DA 
EMPRESA DETENTORA DO REGISTRO 

6 
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COMPLEXO B MEDQUÍMICA ® 

polivitamínico 

MEDQUÍMICA INDÚSTRIA FARMACÊUTICA LTDA. 

comprimido revestido 

5 mg I 2 mg / 2 mg / 20 mg / 2,76 mg 



COMPLEXO B MEDQUÍMICA® 

polivitamínico 

comprimido reveslido 

1- IDENTIFICAÇÃO DO MEDICAMENTO 

Nome Genérico: 

Proc. ~ 02JJ201ª_ 

Ass yi4 

clondrato de tiamina (Vitamina B I); riboílavina (Vitamina 84); cloridrnto de piridoxina (Vitamina B6): nicotinamida 
(Vitamina B3); e ácido pantotênico (Vitamina B5). 

l<' orma Farmacêutica e Apresentações: 
Comprimido revcsltdo em frasco contendo 50 comprinudos rcv •stidos; 
Comprimido revestido em frasco colllcndo 100 comprimidos revestidos, 

VIA ORAL 
USO ADULTO 

Composição: 
Cada comprimido revestido contém· 

Nutriente 

cloridralo de tiamina (Vitamina B 1) 
riboílavina (Vitaminu B2)* ~ 
cloridralo de piridoxinu (Vitamina B(i) 
nicotinamida (Vitamina 83) 
ácido oantotênico (Vitamina B5)U• 

Conl·cntrnçiio por comprimido 
rcvc-11ido 

5 flll! 
2 llll? 

2 llll! 
20 1111! 

2,76ml! 

'k IDR (*) 
(2 con11>rimidos revestidos) 

743,33% 
307,69% 
253,08% 
252.06% 
110,40% 

Excipiente QSP ............................................................................................................................... 1 comorimido revestido 
(")Teor percentual do componente na posologia máxima indicada na bula referente 11 2 comprimidos revestidos relativo à 
Ingestão Diána Recomendada. Os cálculos de IDR foram bnseados no seguintes nutrientes. re::.pectivamente: tiamina, 
riboílavina, piridoxina, niacina e ácido pantotêntco. 
(*"') Sob a forma de folifato sódico de ribollavina di hidratada. 
( .. *)Sob a fom1a de oantotenato de ciílcio. 
Excipientes: povidona, lactose rnonoidratoda, dióxido de silício, celulose microcristalinu c/ lactose monoidratada, 
amidoglicolato de sódio, cstcaralo de magnésio, celulose micrncristal111a, .ikool etílico, eudragit L-100 
(polimetacrilicocopoliucriluto ele etilu), eudragit J.,.30D (pohmct<1enlicocopoliacrilato de etila), talco, álcool isopropílico, 
ctil éster do ácido cítrico, dióxido de titânio, macrogol. corante marrom, oolissorbato 80, simcticona e hidróxido de sódio. 

II- INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAÚDE: 
1- INDICAÇÕES 
Complexo B Medquími<.:a• é indicado para o tratamento de carência múltipla de vitnminas do complexo B e suas 
manifestações. 
2- RESULTADOS DE EFICÁCIA 
Foram avaliadas a scgurnnçu e a clicácia do uso de umn eomhllla\·ao oral dus vitaminas B 1 e B6 no tratamento da dor e 
perda de mobilidade decorrentes da ostcoartritc. Um período de trntamcnto aberto, de quutmze dias de duração. fm 
adotado para pacientes upresentnndo ostcoartnte do joelho ou' quadril. Os pacientes foram submetidos a uma série de 
avaliações clínicas e laboratoriais antes da primeira do e do tratamento, após sete dius de trn111111ento e ao final do 
período de administração do medicamento de quatorte dms A rnctdência de eventos ad,·ersos e o uso de medicamentos 
concomitantes também foram monitorados em cada visita do e tudo. Em cada visita do estudo avaliações de osteoartrite 
foram realizadas incluindo umu escala visual de dor de 100 mm, e pesquisa de condição global e \atisfação com o 
tratamento realizado por ambos os pacientes e os médicos Ao final do estudo, uma avaliação adicional foi avaliada par.i 
avaliara di:.posição do paciente de continuar o trotamento de combtnação das vitaminas B. A segurança clínica foi 
avaliada pela comparação das diferenças entre as .1voliações clí111cas e l.1bor.1toriais obtidas no pn!-tratamento, no meio 
do estudo e ao linal do C!.tudo bem como a incidência e M!vcridadc de quaisquer cvcntu11 adversos. Uma comparação 
entre as avaliações realizadas pelo paciente e pelo médico cm cada visita do estudo íoi utilizuda para avaliar a eficácia 
do tratamento. Foram tratados com o mcd1cami.:nto do estudo cinquenta e quatro pacientes, Uma alteração clinicamente 
l>ignilicativa foi observada entre as 11valiaçõc11 de cficaei.1 pré-tratamento e 110 linal uo estudo, incluindo as de dor, 
mobilidade e condição global ela osteoartritc. As avultações mMieas da condição global dos pacientes e da satisfação 



com o tratamento também apresentaram uma alteração clinicamente signilicativa entre o pré-tratament a avaliaçãcy;;;;;i 
final do estudo. Nenhuma altcraçao dinica1rn:nte significativa foi observada na~ avaliações clínicas e lab tASS dçt#f"L 
pacientes durante o estudo. Buscado nos resultados deste estudo clíntco. conclui-se que a combinação c 'drato de 
liamina e cloridrato de piridoxina é eficaz e segura no tratamento da Jor e perda de mobilidade associada v~-..1.\o.).•
osleoartrite. 
Referência: Mibielli, Marco Antônio; Diamante, Bruno: Cohen, Joi.1! Carloi.: Nunei., Carlos Pereira; de Oliveira, Paulo 
César; de Oliveira, Júlio Maria; Gcllcr, Mauro. Sufety and efficacy of a B-vitamin combination m the treatment of 
ostcoarthritis-relaled pain. RBM Rcv. Bras. Med; 64 (l/2): 36-41,jan-fev 2007. 
3- CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 
Tiamina (Vitamina Bl): participa das reações da respiração celular e do metabolismo da glicose. A deficiência da 
vitamina B l afeta, predominantemente o sistema nervoso periférico, o trato gastrintestinal e o sistema cardiovascular. 
Farmacocinética: é rapidamcnle absorvida no trato gastrintcstinal, principalmente no duodeno, exceto nas síndromes de 
má-absorção; o álcool inibe sua ahsorção; a ahsorção oral pode ser aumentada administrando a tiamina em porções 
divididas junto com o alimento. A absorção máxima por vill oral é de 8 a 15mg por dia; sofre biotransformação 
hepática; eliminada pela urina, quase inteiramente (80 a 96%) como mctabólito; o excesso é excretado nas fomllls 
íntegras e de meLabóliLo, também pela urina. 
Riboflavina (Vitamina 82): participa como coenzima cm reações de síntese e na re1ipiração celular. Sua carência pode 
resultar cm lesões características dos láhios. fo.suras dos fmgulos da boca, dermatite seborreica localizada na face, 
glossitc (língua magenta), certos distúrbios funcionais e orgânicos dos olhos. A h1pov1taminose caracteriza-se 
clinicamente por alterações da pele e da mucosa, como estomatite, glossilc, dermatite seborreica, vascularização da 
córnea e outros sintomas ocu lares como fotofohia, pruridos, queimação e comprometimento da visão. Geralmente 
ocorre cm associação com outras deftciêneiai. do complexo R. 
Farmacocinética: na mucosa intestinal e transíonnada cm flavina mononucleotídco (FMN) que, no fígado é convertido 
à 11avina adenina dinuclcotídeo (FAD). FMN e FAD atuam corno cocnzimas que 1'ão necessárias para a respiração 
tecidual normal. A riboflavina participa também du ativação da piridoxina e conversão do triptofano em ácido 
nicotínico. Pode estar compreendida na manutenção da integridade dos eritrócito!'.. 
Cloridrato de piridoxina (Vitamina B6): participa como coeozimu nas reações químicas que envolvem aminoácidos. 
Sua carência determina edema do tecido conjuntivo subcutâneo, ataquei; convulsivos, fraqueza muscular, anemia, além 
de deposição de ferro em excesso no Fígado. baço e medula óssea e sérins transtornos no sistema nervoso. 
Fam1acocinética: é rapidamente absorvida no trato gastrinlestmal, principalmente no jcjuno, exceto cm síndromes de 
má-absorção. A piridoxina não se liga às proteínas plasmáticas, pois o fosfato de piridoxal liga-se tolalmente ài
proteínas plasmáticas; armazena-se principalmente no fígado, com quanlidadei. menores no músculo e no cérebro; sofre 
biotransformação hepática, degradando-se a ácido 4- pirid6xico; meia vida de 15 a 20 <.lias; é eliminada pela urina quase 
que inteiramente como metabólito, e o exce~so é excretado pela urina, grandemente na forma íntegra; removível por 
hetnodiálise. 
Nicotinamida (Vitamina 83): corresponde à ami<.la do ácido nicotínico. lambém chamada macinamida; apresenta 
fórmu la molecular C6H60N2• A quantidade dietética recomendada paru adultos é de 13 a 20mg equivalentes. Ingestão 
excessiva ocasiona rubor facial e do pescoço, urticária. erupções cutâneas e distúrbios gastrintestinais. É rara a 
deficiência por dieta inadequada. Em geral, quando ocorre e secundária à má-absorção, cm alcoólatras ou dietas 
especiais em que são abolidas as fontes de vitaminas. O quadro clínico caructerístico é o da pelagra, com lesões 
eritematosas da pele nos locais onde há exp<)sição da luz i;olar. atrito ou pres~ão. Com o tempo surge ceratinização e 
hiperpigmentação. Também fazem parte do quadro a diarréia e a dor ahdominal. Pode haver apatia, cefaleia; se a 
pelagra evoluir, ocorre deterioração progressiva da função psíquica com alucinações e desorientação. Às vezes ocorre 
anemia macrocítica, pela deficiência concomitante do ácido fÓlico. A nicotinamida é componente de duas coen1imas: 
nicolinamida adenina dinucleotídeo (NAD) e nicotinanuda adenina dinuclcotfdeo fo).ínto (NADP). Estas cocnzimas são 
necessárias para a respiração tecidual, glicogc:.nólise e metahofümo de lipídeos, aminoácidos, proteínas e purinas . 
• Ácido pantotênico (Vitamina 85): participa de rcaçõcl' importantes do metabolismo dos lipídcos, entre os quai1>, a 
síntese do colesterol e dos hormônios esteróides. Sua carência determina alterações de personalidade, fadiga, mal estar, 
dor de cabeça, fraqueza, distúrbio do sono, perturha~·õci- gastrintestinais. cfümbrus musculares e incoordenação motora. 
Farmacocinélica: É absorvido rapidamente no tralo gu~trintcstinal, exceto cm síndromes de má-absorção. Distribui-se 
nos tecidos orgânicos, principalmente na forma de coenzimu (\, conccnlrnn<.Io-se mais no fígado, glândulas adrenais, 
coração e rins. Não sofre biolransfon11ação, sen<.lo principalmente. cxcrl·tado (70% pela urina, na forma íntegra; 30% são 
eliminados pelas fezes). 
4- CONTRAINDICAÇÕES 
Este medicamento é contraindicado para uso por pacientes com reconhecida hipersensibilidade às vitaminas do 
complexo B. Não está indicado no tratamento de hipovitaminoscs especiticas graves. Pacientes parkinsonianos em 
tratamento com levodopa pura não devem lazer o uso deste mcdicumcnw, pois a v11aminu B6 interfere com o 
tratamento específico. 
Este medicamento é contraindicado para uso r>or pacientes parkinsoninnos em uso de levodopa isolada. 
5-ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 



Corno ocorre com todos os mcdícumcntos, seu uso em paciente~ renais crônicos deve ser avaliado. 
Nao administrar a vttammu 86 com a lcvo<lopa. u não ser que ela estej;1 H5~ociada u um inihidor d, 
Administrar com cuidado cm cusos de úlcera péptica 
Não está indicado no tratamento de hipovitaminoscs cspcdlkns grave. 

Proc. Nº 02~/1!023_ 
·I 

As&ox~ 

Pacientes idosos: não há rcslriçót:s c~pccílicas para o 11~0 dl' Complexo H Medquímica® cm pacientes idosos. 
Informe ao seu médico ou cirurgião-dentista se ocorrer gmvidez ou iniciar amanwntação durante o uso deste 
medicamento. 
Categoria C: não foram realilados e.">tudos em animais e nem <'m mulheres grávidas ou então, os estudos em 
animais revelaram risco, mas não existem estudos disponín~ls realizados em mulheres grá' idas. 
Este medicamento não deve ser utilimdo por mulheres grá\ Ida sem orientação médica ou do cirurgião-dentista. 
6- INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 
Medicamento - Medicamento 
Cloridrato de pindoxinu: o uso dc~ta vitaminu deve sei e~itado em pacientes parl\insoniano:-. cm tratamento com 
lcvodopa pura. A associaçüo di; lcvodopa com bcnscr:11ida ou e: rbidopa não sofre interferência dc:-.ta vi tamina. 
Riboílavina: antidepressivos trh.:íclicos, ou fcnotia!Ínu:os, podem ,rnment;u· sua~ necessidades: prohcnecida diminui sua 
absorção gastrintestinul. 
Piridoxina: pode reduzir os nfvci!> 1>érico:. de fcnitoína e lcnohnrt>ital, podem reverter os deitos antiparkinsonianos da 
levodopa (o mesmo não ocorre com a associação cart>idopa-lcvedopa), cloranfcnicol, ctionam1da, hidralazina, 
imunossupressorcs (como udrenocorticoidcs), aznuopnnu, ciclosfosfamida, clorambucil, conicotropina, 
mercaptopurina), isonia1ida ou pcnicilamina; podem cau ar anemia ou neuritc periférica por sua ação antagônica à 
p1rídoxma: anticoncepdonab orais contendo estrogênios; podem aumentar ns necessidades de piridoxina. 
Nicotinamida: o uso de tctraciclinas, suplemcn1os de ferro, quinolonas, hidantoína, hisfoslonato~ podem redulir o efeito 
da nicotinamida. 
Medicamento - Substância <1uímica 
A vitamina B2 que está contidu no Complexo B Mcdl1uf111ica® lamhém interage com o álcool que impede sua absorção 
intc~linal. 

7- CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEl>ICA I\11-:NTO 
Conservar em temperatura ambiente (tcmperatura entre 15ºC e ~OOC) . Proteger da luz e umidade. 
Aspecto Físico 
Comprimido circular. biconvexo, revestido, de cor marrom escuro, isento de material cstmnho. 
Número de lote e datas de fabrk11~ão e Yalidade: ' 'Ide emhafagem. 
Não use medicamento com o pra1.0 de Yalidade ,·encido. 
Após aberto, válido por 02 mc1;cs sem exceder a data de rnlidadc descrita nn embalagem. 
Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 
TODO MEDlCAMRNTO DEVE SER MANTIDO FOl~A DO ALC \NCE DAS CRIANÇAS. 
8- POSOLOGIA E MODO DE USAR 
Tomar 1 a 2 comprimid01' rcvc1't idos por via oral ao dia ou de c nformidade com a prescrição médica. Os comprimidos 
revestidos devem ser ingeridos com um pouco de líquido. 
Limite máximo diário permitido: 25 comprimidos. 
Este medicamento não deve ser partido ou mastigado. 
USO ADULTO 
9- REAÇÕES ADVFRSAS 
Complexo B Medquímicat> em geral é hem tolerad11, porém p(>dcm ocorrer eventu.1lmente rcaçõe:- alérgicas ou ainda 
outros efeitos indesejáveis não previsto~ e dependentes du tolerOnciu individual do medicamento. Reações alérgicas 
1diossincrásicas não são impossíveis de ocorrer quando du uso de vitamina~ . 

Cloridra to de tiamina (vitamina H1 ): pode causar n:açfio nru1filiilil'11 (reação ul~rgica gruvc). A administração de 
liamina associada a outras vitaminas do complexo B pmcce r~·d~11ir o risco dessa rcução. 
Cloridrato de piridoxina (vitamina B6): pode causar neurnpatia ~cnsorial ou iiíndromcs neuropáticas (doenças nos 
nervos) quando tom,1da cm doses de 50mg a 2mg por dia por ~empo prolongado, progredindo desde andar vacilante e 
pés entorpecidos até adonnccirnento e desajcitamcnto das mãos, os quais são revcrsívcis. Esta vitamina também pode 
ímbir a lactação (pro<luç!lo de leite pelas glândulas mnmárias) por supressão da lnctina 
Nicotinamida (vitamina 83): pode causar prurido (coceira), rubor (vennclhtdão) íac111I, parestes1as (fonmgamento. 
do1mência, entre outros), n.íuseas e outros sintomas de irniaçlio gastrintcstinal. Doses altas podem ativar a úlcer.t 
péptica (no estômago ou duodeno), produm lesao hepáuca (no llgado) e hiperuricemia (alta concentração de ácido 
úrico no sangue) ou prejudicar u tolcráncia à glicose. Anulilaxia (rcaçlio alérgica sistémica). 
Riboílavina (vitamina U2): <!presenta btiixa incidência de efeitos advcri.os quando compam com aquela associada a 
outros tratamentos profil áticos (preventivos). 
Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema Vigil\.lcd, disponível no Portal dn Anvisn. 

1 O • SUPERDOSE 
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Ainda não foram descritos sintomas de intoxicação. 
Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, se você precisar de mais orientações. 
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Data do 
expediente 

27/11'2014 

08/1212014 

29/0912015 

25/05'2016 

- ---=- -=---=-- - . • --- . - -- - ----

Dados da submissão eletrônica 
No. I expediente Assunto 

1066721114-9 1 (10461) 
Medicamento 

Específico - Inclusão 
Inicial de Texto de 
Bula- RDC 60/12 

1098155/14-1 1 (10454) 
Medicamento 

Específico - Notificação 
de Altcraçllo de Texto de 

Bula- RDC 60/12 

0867905/15-3 1 (10454) 

1808643/16-8 

Medicamento 
Específico - Notificação 
de Alteração de Texto de 

Bula-RDC 60/12 

(10454) 
Medicamento 

Específico - Notificação 
de Alteração de Texto de 

Bula- RDC 60/12 

Histórico de alteração pa.ra a bula 

Dados da petição/ootilicacão que altera a bula 

Data do 1 No. Do 1 Assunto 1 Data de 
expediente expediente aprovação 

NA NA NA NA 

NA NA NA NA 

NA NA NA NA 

NA NA NA NA 

Dados das alteracões de bulas 
Itens de bula 1 Versões 1 Apresentações 

(VPNPS) relacionadas 

Submissão elettônica apenas 
para disponibiliz.ação do texto 
de bula no Bulário eletrônico 
daANVISA. 

~- Informações ao 
!Profissional: 

- Dizeres Legais 

~- Identificação do 
~l'dicamento. 

D- Informações ao Paciente: 
~ - Quais os males que este 
hiedicamento pode me causar? 

D- Informações ao 
Prof~onal: 

3- Caracteósticas 
Farmacológicas 

Comprimido: 

VPNPS I - COM REV CT FR 
PLASAMBX20 
- COM REV CT FR 
PLASAMB X50 
- COM REV CT FR 
PLAS AMB X l 00 
- SOL OR CT FR PLAS 
AMB X IOOML 

VPNPS 1 - COM REV CT FR 
PLASAMBX20 
- COM REV CT FR 
PLASAMBX50 
- COM REV CT FR 
PLAS AMB X 100 
- SOL OR CT FR PLAS 
AMBX IOOML 

VPNPS l- COM.lIBV CT FR 
P.LAS AMB X 20 

VPNPS 

- COM REV CT FR 
PLASAMBXSO 
- COM REV CT FR 
Pl..AS AMB X 100 
- SOL OR CT .FR PLAS 
AMBX IOOML 

- COM REV CT FR 
PLASAMBX20 U- Informações ao Paciente: 

5- Onde, Como E Por Quanto 
Tempo Posso Guardar Este 
Medicamento? 

- COM REV CT FR 

PLASAMB~5 
-COMREV FR ~ 

PLAS~ õ 
-SOLOR r~PL~ 

.,, 
"(j;" 

ln- Informações ao 
Proías.sional: AMB X l MJ._ lo CD 

~ ...... 
f-t. 



- --"-=-- ----- - ---- -·--•=== 
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7- Cuidados De 
Armazenamento Do 
Medicamento. 

04/1112016 2453277/16-1 (10454) NA NA NA NA llII - Dizeres Legais VPNPS - COM REV CT FR 
Medicamento PLASAMBX20 

Específico - Notificação - COM REV CT FR 
, de Alteração de Texto de PLASAMBX50 

Bula-RDC 60/12 - COM REV CT FR ' 
1 

PLAS AMB X 100 i 

- SOL OR CT FR PLAS 
AMBX IOOML 1 

07/1212016 2575445/16-9 ' ( 10454) NA NA NA NA m - Dizeres Legais VPNPS - COM REV CT FR 
Medicamento KSOLUÇÃO ORAL) PLASAMBX20 

! 
Específico - Notificação - COM REV CT FR 
de Alteração de Texto de PLASAMBXSO 

Bula - RDC 60/12 - COM REV CT FR 
PLAS AMB X 100 
- SOL OR CT FR PLAS 

1 

AMBX lOOML 
' 30/11/2018 1133808/18-3 (10454) NA NA NA NA UI - Dizeres Legais VPNPS - COM REV CT FR 

Medicamento 'SOLUÇÃO ORAL E PLASAMBX20 
1 

Especlfico--Norificação. :OMPRIMIDOS). - COM REV CT FR 
1 

1 

de Alteração de Texto de PLASAMBX50 

Bula- RDC 60/12 - COM REV CT FR 
PLAS AMB X 100 
- SOL OR CT FR PLAS 
AMBXlOOML 

06/0412021 O expediente (10454) NA NA NA 
! 

NA ll - INFORMAÇÕES AO VPNPS - COM REV CT FR 
será gerado Medicamento PROFISSIONAL PLASAMBX20 

após o Específico - Notificação 1 !}. Reações Adversas - COM REV CT FR 
! 

protocolo de Alteração de Texto de PLASAMB XSO 
desta petição Bula - RDC 60/l'.! · m -Dizeres Legais - COM REV CT FR 

1 

SOLUÇÃO ORAL E PLASAMB X 100 

COMPRIMIDOS) - SOL OR CT FR PLAS 
A.."18 X 100 ML 

' ' 



COMPLEXO B MEDQUÍMICA ® 

polivitamínico 

MEDQUÍMICA INDÚSTRIA FARMACÊUTICA LTDA. 

solução oral 

5 mg / 2 mg / 2 mg / 20 mg / 2,5 mg 



CO\IPLEXO B MEDQUÍMICA~ 

pollvitamfnico 

solução oral 

1- IDENTIFICAÇÃO DO MEHICAMENTO 

Nome Genérico: 
cloridrato de tianuna (Vitamina B 1 ); ribollavinn (Vilaminn 82). doridrnto de piridoxina (Vítamina 86); nicotinamida 
(Vitamina B3); e ácido pantotênico (Vitamina B5). 

Forma Farmacêutica e Apresentaçõ~: 
Solucyão oral em embalagem contendo 1 rasco com 100 mL. 

VIA ORAL 
USO ADULTO E PEDIÁTRICO 

Composição: 
Cada colher das de ch<í (5 mL) conlém: 

Nutriente Concentrnç1!o %1DR<•J w H>R (*) % IDR (•) 
Oliancns 

Adulto 1-3 ano<; 4-6 anos 7-10 nnos Gestantes Lactantes 
cloridrato de tiam1na 5 mg 1483.33% 3560,00% 2966,67% 1977,78% 1271.43% l l 86.67'k: 

(vitamina B 1) 
ribollavina"'* 2mg 615,38"'r' 1600'~ 1333.33% 888,89% 571,43% 500,00% 
(vitamina B2) 

cloridrato de piridoxina 2mg 507,69% 1320,00% 1320,00% 660,IJ0% 347.37% 330,00'k: 
(v1tamma 86) 
nicotinamida 20mg 503,75'i'o 1343,~3% 1007,50'* 671.<17% 447,78% 474,12% 
(vitamina 83) 

ácido pantotênico 2.5 mg 200,00% 500,0ÇJ% 333,33% 250,00% 166,67% 142,86% 
(Vitamina B5)*u 

veículo QSP ................................................................ . ......................................................................................... 5 mL 

-(*) Teor percentual do componente na posologir1 máxima rndicada na hula (4 colhere~ de chá) relalivo à lngestao Diária 
Recomendada. Os cálculos de !DR foram baseados nos seguintes nutrientes, respectivamente: tiamina, ribollavina, 
piridoxina, niacina e ;icido panlotênico. 
( •) Sob a forma de fo,íato sódico de ribollnvina di-hidmtada 
( .. ")Sob a forma de dexoantenol. 
Excipientes: mctilparnbeno, ciclam.1to de s6d1n, sitcurinn $6d1ca cli h idratad,1. 
purificada. 
"Contém 0,5% de álcool" 

TJ. INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROi• ISSIONAIS DESA ÚDE: 
1- INDICAÇÕES 

propilparabcno, álcool eLílico e água 

Complexo B Medquímica• é indicado para o lrntamc111n de carênrn1 múltipla de vitaminas do complexo B e suas 
manifestações. 
2- RESULTADOS DE EFICÁCIA 
Foram avaliadas a segurança e a elicáciu do u o ele urna cornbmnçao oml das vitaminas B 1 e 86 no tratamento da dor e 
perda de mobilidade decorrentes da osteoartritc. Um período de tratamento aberto, de quatorze dia' de duração, foi 
adotado para pacientes apresentando O!.tcnartritc do joelho ou quadril. Os pacicntl'S for um submetidos a uma série de 
uvatiuçõci. clínicus e lnhorutoriais .mies da pri1111:irn closc do trut11111L:11to, up6s Sl'IC dias de tratumcnto e ao íinul do 
período de administração do ml:dicumcnto de 4uotorzc d1m .. A incidência de eventos adversos e o uso de medicamentos 
concomitantes também foram monitorados em cada vi ita do estudo. Em cada v1sitn do estudo avaliações de ostcoartrítc 
foram realizadas incluindo uma escalo visual de dor de 100 mm, e pesquisa de condição global e sati~fação com o 
tratamento realil:ado por ambos os padcnlcs e os médicos. Ao finul do estudo, u11111 uvaliaçiio adicional foi avaliada p<1r.1 
avnliaru disposição do paciente de continuar o trntamcnto de co111him11;.u1 das vi1,1111inas B. A segurança clín1cu foi 
avaliada pela comparaçao das diferenças entre as avulia~·õcs clínicas e J,1borntoriais ohlidas no pré· trntamcnlo, no meio 
do estudo e ao final do estudo bem como a incidência e severidade de quaisquer evcmos adverso~. Uma comparação 
entre as avaliaçõe~ realizadas pelo paciente e pelo médico em cada v1s11a do estudo foi utilizada para avaliar a eficácia 



do tratamento Forum tratados com o medicamento do estudo cinquenta e quatro pacientes. Uma alteraça clírJi_camen~ 
&ignificaliva foi observada entre a~ avaliações de clicácia p,r~- 11-.11umento e ao final do estudo. íncluin n~~ 
mobilidade e condição glohal du o~leoaitríte . A~ uvalia~·oc1'! 01~dicas da condição global dos pacientes e da utisfação 
com o tratamento também upn:scnlaram uma allcrm;lío clinioa1111.:ule significativa entre o pré lrulamento e a avaliãÇ11o 
final do estudo. Nenhuma allcrar;ão clinicamente signific,1tiva foi observada nas avaliaçõc~ clínicas e laboratoriais dos 
pacientes durante o estudo li 1,cmlo nos resultados deste estudo clínico, conclui-se que a combinação cloridrato de 
liamina e cloridrato de piridoxina é cfica1. e segura no trat.imcnto da dor e perda de mohilidade associada com a 
ostcoartritc. 
Referência: Mibielli, Marco Antônio; Diamante, Bruno. Cohen, José Carlos: Nunes, Carlos Pereira: de Oliveira, Paulo 
Ctsar; de Ohve1ra, Júlio Maria: Geller, Mauro. Saícty and cfficacy of a B-vitamin combination in the treatment of 
osteoarthritis-related pain. RRM Rcv. Brns. Med ; 64 (1/2) : 36•4 l ,Jan-fcv 2007. 
3- CARACTERÍSTICAS FARMA COLÓGICAS 
Tiamina (Vitamina B 1 ): participa das reações da respiraç.10 celular e do metabolismo da glicose. A deficiência da 
vitamina Bl afeta, predominantemente o sistema nervoso periférico, o trato gaslrinlcstinal e o sistema cardiovascular. 
Farmacocinética: é rapidamente ahsorvida no 1ra10 gaqrinlestinul, pnncipalmcntc no duodeno, exceto nas síndromes de 
má-absorção; o álcool inibe sua ahsorção; a ab~orção oral P.ncle ser 1iumentada adminis rundo u tiamina em porções 
divididas junto com o alimento. A absorção máxima por V.ia oral é de 8 a 15mg por dia; sofre biotransformação 
hcpáuca; eliminada pela urina, quase inteiramente (80 a 96%) corno metnbólito; o excesso é cJtcretado nas fon11as 
íntegras e de melabólito, também pela urina. 
Riboílavina {Vitamina B2): participa como cocnzima em reações de síntese e na respirnção celular Sua carência pode 
re~ultar em bões características dos lábios, fissuras dos fiogulos da boca, dermatite schorrcica lot.ahzada na face, 
glossite (língua magenta). certos distúrbios funcionais e orgânicos dos olhos. A hipovitarninose caractenza-sc 
clinicamente por alterações da pele e da mucos,11 corno csto111.11ite, glossitc, dermatite sehorrcica, vascularização da 
córnea e outros sintoma~ oculares como fotofohia, prurido~, queimação e comprometimento da visão. Geralmente 
ocorre cm associação com outrus del'iciências do compil·xo B. 
Farmacocinética: na mucosa intestinal é transformada cm rtavina 111011011ucleotídco (FMN) que, no fígado é convertido 
à ílavina adenina dinuclemídeo (FAD). rMN e FAD atmu" rnmo coen1,imas 4uc são necessárias para a respiração 
tccidual normal. A ribotlavma participa também da ativação da piridoxina e conversllo do triptofano em ácido 
nicoúnico. Pode estar compreendida na manutenção da intcgnUnde dos eritróeitos. 
Cloridrato de piridoxina (Vitamina 86): participa como cocn1jma nas reações químicas que envolvem aminoácidos. 
Sua carência detcnnina edema do tecido conjuntivo subcutâneo, ataques convulsivos, fraqueza muscular. anemia, além 
de deposição de ferro crn excesso no fígado, baço e medula óssea e sérios transtornos no si:.tcma nervoso. 
Farmacocinélica. é rapidamente absorvida no trato gnstrintc$tinal, prineip.1lmcntc nu jejum>, exceto em síndromes de 
nuí-absorção. A piridoxina não se liga às proteínas plasmáticas, pois o loslàtn de piridoxul liga-se totalmente às 
proteínas plasmáticas; urmuzena-sc principalme111c no fígado, com quantidades rncuorcs no musculo e no cérebro; sofre 
biotransformação hepática, dcgrudando·sc a ácido 4- piridcíxi o; meia vida de 15 a 20 dias: é eliminada pela urina quase 
que inteiramente como metub6lito, e o excesso é excrcllldo hela urina. grandemente na forma mtegra; removível por 
hemodiálise. r 
l'iicotinamida (Vitamina 83): corresponde à amida do ácido nicotínico, também chumuda niucinamida; apresenta 
fónnulu molecular C~H60N2. A quantidade dietética rccomc'}cladn para adultos é de 13 a 20mg equivalentes. Ingestão 
excessiva ocasiona rubor facial e do pescoço, urticánn, erupções cutâneas e distúrbio::. gustrintestinais. É r.ira a 
deliciência por dieta inridequada. Em geral, quando oeorrq é secundá.na à má-absorçfio, cm alcoólatr~ ou dietas 
Cl>peciais cm que são abolidas ns fontes de vitnnunns. O qun<lro clfnico camcterfstico é o da pelagra, com lesões 
eritcmatosas da pele nos locais onde há exposiçfio ela luz solar, n1rito ou pressão Com o tempo surge ceratinizaçào e 
hipcrpigmentação. Também fa1cm parte do quadro n diolT~ia e a dor abdominul. Pode haver upatia, cefaleia; se a 
pelagra evoluir, ocorre deterioração progressiva da f'unçlío p$ÍtJUÍCa mm alucinações e dcsorientução. Às vezes ocorre 
anemia macrocítiea, pela dclicillncia eoncomitanlc cio .ícido r61ico. A nicotinamidu é componente de duas coenzimas: 
nicotinarnida adcnina dinuclc(l(fdco {NAD) e 111cotinamida ndcnina danuclcutídeo fosfato (NADP). fatas coenzimas são 
necessárias para a respiração tecidunl, glicogenólisc e metabolismo de hpídeos, aminoácidos, prnteínas e purinas. 
- Acido pantotênico {Vitamina 85): participa de rençoc unportantcs do metabolismo dos lipídeos. entre os quais. a 
smtcsc do colesterol e dos hormônios esteróides. Sua cnrênc111 dctcm1ina alterações de personalidade, fadiga. mal estar, 
dor de cabeça. fraqueza, d1 turhto do sono, pcnurbaçõcs gastrintcstina1s, catmbras musculares e incoordenação motora. 
Farmacocinéuea: É abson ido ntpidamente no trato gc1strmtcstmal, exceto em síndromes de mti·absorção Distrihui-~c 
nos tecidos orgâmcos, principalmente na forma de cocnzima A, concentrando-se mais no fígado. glândulas adrenais, 
coração e rins. Não sofre hiotransformaçüo, sendo principalmente excretado (70% pela urina, na forma íntegra; 10% sfüi 
eliminados pelas reze~). 
4- CONTRAINDICAÇÕES 
Este medicamento é contraindicado para uso por pacicnlés mm rcconhecit.la hipersensibilidade à& vitamtnns do 
complexo B. Não cst;i indicado no tmtamento de hipovirnniinoscs específicas graves. Paciente~ parkinsoninnos em 
tratamento com lcvodopa puni n!io devem fazer o uso deste medicamento, pois u vitamina 86 interfere com o 



tratamento específico. 
Este medicamento é contraindicado para uso por pacientes parki.nsonianos cm uso de lcvodopa isol 
5-ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 
Como ocorre com todos os medicamentos, seu uso em pacientes renais crônicos deve ser avaliado. 
Não administrar a vitamina B6 com a lcvodopa, a não ~er que ela esteja associadu u um inibidor da dcscarboxilasc. 
Administrar com cuidado cm casos <le tílcera péptica. 
Não está indicado no tratamcnto de hipovitaminoscs c~pccílicas grave. 
Pacientes idosos: não há restrições cspccílicas para o um de Complexo B Mc<lquímic:a® cm pacientes idosos. 
Informe ao seu médico ou cirurgião-dentista se ocorrer gravidc1 ou iniciar amamentação durante o uso deste 
medicamento. 
Categoria C: não foram realizados estudos etn animais e nem cm mulheres grávidas ou então, os estudos em 
animais revelaram risco, mas não existem estudos disponíveis realizados em mulheres grávidas. 
Este medicamento não deve ser utilizado por mulheres grávidas sem orientação médica ou do cirurgião-dentista. 
6- INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 
Medicamento - Medicamento 
Cloridrato de piridoxina: o uso desta vitamina deve ser evitado cm pacientes park.insonianos em tratamento com 
levodopa pura. A associação de lcvodopa com henserazida ou carhidopa não sorrc inlcrlcrência desta vitamina. 
Riboílavina: antidepressivos tricíclicos, ou fcnutiazínicos, podem aumentar suas necessidades; probcnecida diminui sua 
absorção gaslrinteslinal. 
Piridoxina: pode reduzir os níveis séricos de fcnitoína e lcnob;u-bital; podem reverter os efeitos anliparkinsonianos da 
levodopa (o mesmo não ocorre com a associação carbidopa-lcvcdopa), cloranfcnicol, etionamida, hidralazina, 
imunossupressores (como adrenocotticoidcsJ, azatioprina, ciclosfoslamida, clorambucil, corlicotropina, 
mercaptopurina), isoniazida ou pcnicilamina; podem causar anemia ou ncurilc periférica por sua ação antagônica à 
piridoxina; anliconcepcionais orais contendo estrogênios; podem aumentar as necessidades de piridoxina. 
Nicotinamida: o uso de tclraciclinas, suplementos de ferro, qulnolonas, hi<lantoína, bisfosfonalos podem reduzir o efeito 
da nicotinamida. 
Medicamento - Substância química 
A vitamina B2 que está contida no Complexo B Mcdquímica<t lambem interage com o alcool que impede sua absorção 
intest inal. 
7- CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEIHCAl\'ffiNTO 
Conservar em temperatura ambiente (temperatura entre l 5°C é 30"C). Proteger da luz e un11dade. 
Aspecto Físico 
Líquido límpido de coloração amarela, com sabor e odor característicos, i:-.cnto de material estranho. 
Número de lote e datas de fabricação e validade: vide embalagem. 
Não use medicamento com o prazo de validade vencido. 
Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 
TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTlDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANÇAS. 
8- POSOLOGIA E MODO DE USAR 
Tomar l colher de chá (5 mL), 4 vezes ao dia ou cm conformidade com u prescrição médica. 
USO ADULTO E PEDIÁTRICO 
9-REAÇÕESADVERSAS 
Complexo B Mcdquímica® cm geral é belll tolerado, porém podem ocorrer eventualmente reações alérgicas ou ainda 
outros efeitos indesejáveis não previstos e dcpen<lentc1' da lolcrância individual do mcd1camcnlo. Reações alérgicas 
idiossincrásicas não são imposi.1vcis de ocorrer quando do uso de vitaminas. 
Cloridrato de liamina (vitamina Bl): po<lc causar reação analiláticu (reação alérgica grave). A administração de 
liamina associada a oulras vitaminas do complexo B parece reduzir o risco dessa reação. 
Cloridrato de piridoxina (vitamina 86): pode causar neuropatia sensorial ou síndromes neuropáticas (doenças nos 
nervos) quando tomada em doses de 50mg a 2mg por dia por tempo prolongado, progredindo desde andar vacilante e 
pés entorpecidos até adormecimento e desnjcilumcnto <las maos, os quais são rcversíveis. Esta vitamina também pode 
inibir a lactação (produção de leite pelas glândulas mamárias) por supressão da lactina. 
Nicotinamida (vitamina B3): pode causar prurido (coceira\ rubor (vcnnelhidão) facial, parcstesias (formigamento, 
dormência, entre oulroi.), nau:.cm. e outros :.inlomas dc irntuc;uo gu~lrinlcslmal. Ooscs altas podem ativar a tílcera 
péptica (no estômago ou duodeno), produ/Jr lesão hepática (nu fígado) e hipcruricemiu (alta concentração de ácido 
úrico no sangue) ou prejudicar a tolerância à glicose. Analilaxia (reação alérgica sistêmicn). 
Riboflavina (vitamina 82): apresenta baixa incidência de efeitos adversos quando compara com aquela associada a 
outros tratamentos rrofiláticos (preventivos). 
Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema VigiMcd, dil>JlOnh·d no Portal da Anvlsa. 

10 - SUPERDOSE 
Ainda não foram descritos sintomas de intoxicação. 



Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, se ,·ocê prcclsnr de mais oricntnçõc~. 
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Histórico de alteração para a · bola 

Dados da submissão eletrônica Dados da peticão/notificacão que altera a bula Dados das alteracões de bulas 
Data do No. Assunto Data d o No.Do A.s.sunto Data de Itens de b ula Versões Apresentações 

expediente expediente expediente expediente a provação (VPNPS) relacionadas 

27111/2014 1066722114-9 (10461) NA NA NA NA Submissão eletrônica apenas VPNPS - COM REV CT FR 
Medicamento para disponibilização do texto PLASAMBX20 
Específico - de bula no Bulário eletrônico - COM REV CT FR 

Inclusão daANVISA. PLASAMBX50 

Inicial de Texto de - COM REV CT FR 
Bula - RDC 60/12 PLAS AMB X 100 

1 

- SOL OR CT FR PLAS 
AMBX IOOML 

08/12/2014 1098155/14-l (10454) NA NA NA NA ll- Informações ao VPNPS - COM REY CT FR 

i Medicamento Profissional: PLASAMBX 20 
Específico - - Dizeres Legais - COM REV CT FR 

Notificação de PLASAMRX50 

Alteração de Texto - COM REV CT FR 

deBula-RDC PLAS AMB X 100 

60/12 - SOL OR CT FR PLAS 

--- -~--- - -- -- AMBXlOOML 
29/09/2015 0867905/15-3 (10454) NA NA NA NA l· Identificação do VPNPS - COM REV CT .FR 

Medicamento "1edicamento. PLASAMB X20 
Específico - - COM REV CT FR 

Notificação de U- Informações ao Paciente: PLASAMBX50 

Alteração de Texto ~ - Quais os males que este - COM REV CT FR 

deBuln-RDC ntedicamento pode me causar? PLAS AMB X 100 

60/12 - SOL OR CT FR PLAS 

lll· lnformaçõe> ao MffiX lOOML 

!Profissional: 
3- Características 
Farmacológicas 

1 

25/05/2016 1808643/16-8 (10454) NA NA NA NA tomprim.ido: VP/VPS - COM REV CT FR 
Medicamento III- Informações ao Paciente: PLASAMB X20 
Específico - 15- Onde, Como E Por Quanto - COM REV CT ~~,,... -....... 

Notificação de rf empo Posso Guardar Este PLAS AMB X 50 ,, -, 

Alteração de Texto Medicamento? -COMREVCT? iJ:' ~ ã 
deBula-RDC 

·~~~d~ u."' f 1 60/12 ill- Informações a o 
Profissional: AMBXlOOML <ib N 

i ~ 

\!.~-- ª 
....... """ 



- e= -=e- -- - e - . .. - -

7- Cuidados De 
Armazenamento Do 
Medicamento. 

04/1112016 2453277/16-1 (10454) NA NA NA NA m - Dizeres Legais VPNPS - COM REV CT FR 
Medicamento PLASAMB X20 
Específico - - COM REV CT FR 

Notificação de PLASAMB X50 
Alteração de Texto - COM REV CT FR 

de Bula-RDC PLAS AMB X 100 

60/12 - SOL OR CT FR PLAS 
1 AMBX IOOML 

07/1212016 2575445/16-9 (10454) NA NA NA NA m -Dizeres Legais VPNPS - COM REV CT .FR 
Medicamento SOLUÇÃO ORAL) PLASAMBX20 
Específico - - COM REV CTFR 

Notificação de PLASAMBX50 

Alteração de Texto - COM REV CT .FR 

deBula-RDC PLAS AMB X 100 

60/12 - SOL OR cr FR PLAS 
AMBX lOOML 

30/11/2018 1133808/18-3 (10454) NA NA NA NA m -Dizeres Legais VPNPS - COM REV CT FR 
Medicamento SOLUÇÃO ORAL E PLASAMBX20 
Especffico - •COMPRIMIDOS) · - COM ,REV G:r FR 

Notificação de PLASAMBXSO 

Alteração de Texto - COM REV CT FR 

deBula-RDC PLAS AMB X I 00 

60/12 - SOL OR CT FR PLAS 
AMBX IOOML 

06/0412021 O expediente (10454) NA NA NA NA li - L"'lFORl\lAÇÕES AO VPNPS - COM REV CT FR 
será gerado Medicamento PROFISSIONAL PLASAMBX20 

após o Específico - 9. Reações Adversas - COM .REV CT FR 
protocolo Notificação de PLASAMBX50 

desta petição Alteração de Tc:itto llI - Dizerb Legais - COM REV CT FR 

de Bula-RDC ,SOLUÇÃO ORAL E PLAS AMB X 100 

60/12 ~OMPRlMIDOS) - SOL OR CT FR PLAS 
AMBX lOOML 
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Ass $ii4 

nitrato de miconazol 

Hipolabor Fannacêutica Ltda. 

Creme dermatológico 

20 mg/g 

1 



nitrato de miconazol 
Medicamento genénco Lei 9.787, de 1999 

NOME GENÉRICO: 

nurnto de micona7.ol 

FORMA FARMACÊUT ICA: 

Creme dermatológico 

A PRESENTAÇÕES: 

20mg/g ·Caixa contendo 50 bisnagas de alumfnio de 28 g 

20mg/g - Caixa contendo 50 bisnagas de plasllco opaco de 28 g 

20 mg/g- Cartucho contendo O 1 bisnaga de alummio de 28 g 

20 mg/g - Cartucho contendo O 1 bisnaga de plu.stico opaco de 28 g 

USO ADULTO E PEDIÁTRICO - USO TÓPICO 

COMPOSIÇÃO: 

Cada 1 g de creme contém: 

nitrato de miconazol 

fac1piente q.s.p 
(cera emulsificanto, petrolato liquido, butilh1drox1anisol, ac1Jo benzoico, prop1lcnoglicol, 1\g11n punf1cada) 

INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS l'ROFISSIONA IS Ut S Üll>t: 

1. INl)JCAÇÔES 

r fl hipolabor 

Proc. N° _Q~~!.~_23 

~ 

.. 20 mg 

.. ... .. 1 g 

8ste medicamento é indicado no trammcnto de Jinea p~d1J (p~ de .111c1,1) , 7í11ea e-rum, Tuwa cmpom e 0111com1coscs causadas pelo Trychopltyton 

Epidermoph)lfon e M1crosporum, cnndidlasc cutânea f'in<!a wrs1'·olor e cronmlítuse 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
Um estudo duplo-cego utilizando um creme de m1conul'.ol 2% em comp;miç~o com pl11ccbo fo1 realizado cm um grupo de 45 voluntários praticantes de 

e.~portes in fectados por Tinea pedis. Após 4 scmanas de 11a1amc11to ohscrvou-se uma cum m1cológicn de 60% utilizando o m1conazol comparados com 24% 

utilizando placebo (p < 0,05 }1 

A eficácia do miconazol admmistrado top1camcntc foi U\'1tlrnJa C'm 50 pac1cnlc$ portJdorc~ de micoses superficiais na pele e nas unhas. O miconazol foi 

administrado topicamcntc cm soluçllo de 1 % ou 2% .: us mfcççô<:s ungucais loran1 cohena:. com han1fagcm As lesões fomm curadas cm todos os 23 pacientes 

com infe<:ções na pele. cm um tempo médio de 3 semanas. As mlecç11es unguea\s resronJemm pda qued11 da unha infectada cm 2 semanas, crescimento de 

uma nova unha, não infectada, cm 13 semanas e complcrn cura cm 32 ~eman~ . As infecçncs por C1111d1da (7 pacientes) responderam ao tratamento tão 

rap idamente quanto as infecções dcrmatoflticas1 

llefcrfncins bibliográficas 
1 Gentles .f.C. et ai Efficacy ofM1conaiole in lhe Topical Treutmcnl ofTmcu Pedis m Sp1111s111en Br111sh Joumal 11fDermatology, 1975; 93, 79-84 

2 Bolicr, A.A Top1cal Treutmenl ofNail and Skm lnfections Wllh M1conwok: 1\ New ll1oad Sp.:ctrumAn11111ycotica, Mykosen, 1971 ; 14 (4) 187-191 

3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 

O miconazol tem at1 v1dade nntlfúng1ca con1ro dormulól'ilo~. k~cduras e ou1111s 1 ungos O 1111çonazol 1nihc a biosslntcse do crgostcrol no fungo e altera a 

composição de outros componentes hpld1cos da m~mbrana , ocas1onando 11ccrnse da célula fung1ca 
Geralmente, o miconazol age rap1damcnll: no prurido (coceira), sintoma <illl' frequcn1emc111c acompanha as mfccçõcs por dcrmatôfitos e leveduras Esta 

melhora sintomática pode ser observada untes que os primeiros smais de Cll'lltnzaç;lo SCJam perceb1dos, O m1conazol age no odor desagradflvel provocado 

pelas micoses superficiais. O m1conawl não pmduz ntvcis sanguíneos dctce1a~.:1s qu:mdo 11phc,1do Ji: fonna lópica 

4. CO~TllAINOICAÇÔF.S 

Hirersensibilidade ao miconazol e aos componentes da f6m1ula Não deve ser u11hzado na reg1fto dos olhos. 

S. ADVERTÊNCIAS E PRECAt:ÇôES 

Gerlli\ 
Se ocorrer alguma reação sugerindo h1pcrscnsib1l1Judc ou 1mta~ao, o uatumentu Jeve ser 1111crrnmpitlo 
O nitrato de miconazol creme dcrmatológíco é destinado ao uso cxlcrnn, Jcvenu11 sei utilizado çom widndo nas regiões pcnorb1tais, evitando seu contato com 

os olhos. 
Medidas de higiene devem ser adotados paro controlar fonh!~ de mfc.:ç.10 011 rcmfrcç!\o 

2 



Gravidez e am11mcntaçi\o 
Não existem relatos de problemas cspccificos relacionados a mulheres gravidas ou lactantes 

E$te medicamento nllo deve ser ullli1ado por mulheres ~rávidas 'em orientação mMk11 uu do cirurgião-dentista. 

Pediatria 
Nao foram relatados, atê o momento, probkmas especificos do uso de nilrato de m1conazol por cnanças. 

Idosos 
Não há relatos de problemas especlfícos relacionados à idade. 

6. INTEHAÇÔES MEDICAMENTOSAS 

Não sllo conhecidas mterações do mtruto de rniconazol com outras ~uhstflncrns, quando usados concom11antcmcnte. 
O uso do nitrato de miconazol podo causar aumento nu ativr<ladc untico:igulunte ern pacientes que f<Vcm uso de antrcoaguJantcs curnartnicos 

Interferência em exames h1boratc>riRi~ 

Corno o ni1rato de miconazol é mui10 pouco absorvido, este nao interfere: •·m exnrnes laboratorrais 

e 7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO Mtl>ICAl\IE:'l I O 
Manter o produto em sua embalagem onginul e conscrvm cm temperatura umh1enté: ( 15 a 30 ºC} 

Aspectos rtsicos: bisnaga de alumrmo ou bisnagu de 1ilástíc1> op;1co con11:11.ln 28 g. 
Carncteristicas organoléptlcas: creme brunco amarelado, "cnm~o (.om .nrs~ncia lk grumos 

Prazo de validade: 24 meses a partrr da data de fahncaçào impressa 11'1 embalagelll 

Número de lote e data~ de fabric11çno e v11lidad1·: vide embttlagcm. 

N~o use medicamento com o pruo de v11lidade vencido. C.uarde·o em sua embalagem orii;i1111I. 

Antes de usar, observe o aspecto do medirnmrnto. 
Todo medicamento deve ser mantido fora do 11lc11nce das crís111çns. 

8. POSOLOGIA E MODO OE USAR 
A aphcaçao do produto deve ser feita após lavagem e secagem do local. Aplique, 11 quanudmli.: recomendada Lliretamcnle sobre a regillo atmgida. Ao aplicar 

nitrato de miconazol creme derma1ológ1co, espalhe-o por urna rcg1no um p11uco maior d!l que a nfctad.1 Se a ârea atingida nao for às mãos, lave-as 

cmdadosarncntc apôs a aplicaçllo É recomendável a troca frequente das mupa> qut tícum cm contato com a Mca iníectada, a fim de evitar a rcmfccçl!o 

O nllrato de miconazol creme derrnatológrco não mancha a pele e nem n roupa. 

Em dem1atofítoses e em mfecções por Candida, aplicar quantidade sulícrcntc du ptodutn p:uu rnbm 11 área afetada, duas vezes ao dia (pela manha e à norte). O 

tratamento deve ser mrnternrpto e mantido até o completo dcsaparecrrncnto das lcsõcs, o que ocorre geralmente após 2 a 5 semanas, dependendo da sua 

extensno. Após o desaparecimento dos sinais e sintomas, o 1ra1amcnto deve ser mantrc.lo por rna1s uma 'emana, o frm dl! evitar recid1vas. 

e 9. REAÇÕES ADVERSAS 
O nitrato de miconazol creme dermatolôgrco é g<,rulrncnt~ bem tolerado Existem relatos rslllados de 1rnt.1çJo ou sensação de queimação associados com a 

utihzaçllo de miconazol. 
Como ocorre com todas as substancias de uso cu1:lnco, pode ocorrer uma rcaçfto a\i!rg1ca ;io rniçonazol ou u qualquer um dos componentes da fórmula. 

Em c11sos de eventos adversos, notifique Jl{'lo SMema Vígl\kd, dhponlvcl no 1'11rh1l llu An\isR. 

10. SUPERDOSE 
O uso excessivo pode ocasionar 1mtação da pele, que dcsaparc.:c com a drs~ontmuaçao dei tratarn~nto Em caso de ingesU!o 11c1dental pode ser ullhLAdo Llrn 

método de l!SVaziarnento gástrico. a critério médrco 

Em ca~o de intoxicação ligue para 0800 722 6001, ,rvo1·ê prtclsar de m>1i, orient:içllcs. 

DIZERES LEGAJS 

MS· 1.1343.0178 

Farm Rcsp. Dr. Renato Silva 

CRF-MG. nº 10.042 

lllPOLABOR FARMAC~UTICA Ltdn 
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Dados da submissão eletrônica 

Data do 
expediente 

1\o. 
expediente 

Assunto 

10459 - GENIÍRICO 

21/01/2015 1 0057485/l5-6 1 - Inclusão Inicial de 
Texto de Bula - RDC 

60/12 
--

10452-GENÉRICO 

28l03/2016 1 1419454/16-6 1 
- Notificação de 

Alteração de Tex1o 
deBula-RDC 60/12 

l 0452- GENÉRICO 

20/1212017 1 2307446_117-9 1 
- Notificação de 

Alteração de Texto 
deBula-RDC60112 

10452- GENÉRICO 

09/0912020 1 3054853120-5 1 
- Notificação de 

Alteração de Texto 
deBula-RDC 60/12 

NA-objeto 1 <»52 - GENÉRICO 

05111 
.
2020 

I de pleito desta -Notiticação de 
notificação Alteração de lc:\.to 
eletrônica de Bula - ROC 60112 

e __ 9===~~cc----
,~---- -. 1·1·hipolãJ.jjjf 

Dados da petição/ notificação que altera a bula 

Data do 1 ~o. 1 Assunto 1 Data de 
expediente expediente aprovação 

Itens de bula 

l larmoniz.ação 
NA NA NA NA 1 confonne Bula 

Padrão. 

--
1 larmonização do 

NA NA 
Lc.xto de bula 

NA 1 conforme Bula 
NA 

Padrao. 

Dados das alterações de bolas 

1 

Versões 
(VP/VPS) 

VPS 

VPS 

Apresentações relacionadas 

1 20mgfg 
- CX contendo 50 BG ALU de 28g. 

20mg/g 
- CT contendo 01 BG ALU de 28g. 
-ex contendo 50 BG ALU de 28g. 

20mg/g 

NA NA I 1 nclusão de nova 1 
- CT contendo OI· BG ALU de 28g; 

NA VPS 1 -CX contendo 50 BG ALU de 28g. 
apresentação. 

- CT contendo O 1 BG PLAS de 28g. 
NA 

NA NA NA NA 

NA NA NA NA 

1 

- Hnrmonização 
do texto de bula 
confonne Bula 

Padrão; 
- Composição. 

- Reações 
adversas. 

-ex contendo 50 BG PLAS de 28g. 

20mg/g 
- CT contendo OI BG ALU de 28g. 

\'PS - ex contendo 50 BG AI.V de 28g. 
- CT contendo OI BG PI.AS de 28g. 
- CX contendo 50 BG PLAS de 28g. 

20mg/g 
- CT contendo OI RG ALU de 28g. 

\'PS -ex contendo 50 RG AI ,l de 28g. 
- CT contendo OI BG PLAS de 28g. 
-ex contendo 5~ 28g. 

I~ l(LJ N " 

!:.~ ~ 
o ~ 

I~ 
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r l1 hipolabor 
nitrato de micooazol 
Mt'dicamento genérico Lei 9.787, de 1999 

-..o,n: GENi::1uco: 
1111rato de miconazol 

FORMA FARl\l.\Cf:trnc \ : 

Creme dennatolOg1co 

APRESENTAÇÕES: 

2('imglt - Caixa contendo 50 b1snagiis de alumf1110 de 28 g 

2Clms/c - Caixa contendo 50 bi~nagas ele plâsuco opuco de 28 g 
20 mg/g- Canucho contendo OI bisnaga de alu11111110 Je 28 g 

20 mg/g - Canucho contendo O 1 bisnaga de plásltco opaco d.: 28 g 

USO ADULTO 1 Pf'.DI \TRKO- llSO IÓPICO 

C0\1POSl('ÃO: 

Cdd3 1 g de creme contêm 

n11ra10 de m1cona1.ol ............ . 

1 xc1p1t.11le q.s.p 

(cera emulsificantc, pctrolato llquicJo, hutilh1drox1anisol, âc1do hcnzm~u. prop1lc11ni:htnl, ~gua pur1flcnda) 

H'IFOR'fAÇÔFS 1 í:C:'\ ICAS ,\OS PROF ISSICl:-.Ars DI. SAÚDE 

t. l~DIC'AÇÔES 

20 mg 

1 g 

H~tc medicamento é indicado no lra1ament1) tle I meu pedis (pê de u1kta), lf11ea crur1.1, 1/11ra co1710r/:r e on1rnm1coses causatlas pelo 7'n'C/1oph1•ton. 

F.ptdl'nflophyton e .H1crosporum, cnnd1dtasc cutânea, Tlnea .. erstcolor e cromofil~c 

2. Rt;StJLTADOS OE EFICÁ<'IA 

IJm estudo duplo-cego ulll1z.antlo um creme de micona1.ol 2% cm comp11r,1~no 1 com placcho foi rcul1zado em um grupo de 45 voluntânos pruticuntcs de 

!$pôr1t'i mfcctados por Tmea pt•du Apos 4 semanas de tratamento observou-se ~ma cum n1colôg1ca de 60% util zando o m1con:1.1ol comparados com 24% 

u11l11.ando placebo (p < 0,05)1 

A cf1cllcia do m1cona1.ol administrado top1camcntc foi a\'llhada cm ~O p3c1entcJ portadores de micoses superfic1ats na pele e nas unhas O m1conalol foi 

uJmln1strado top1c11111cntc em soluçtlo de l % ou 2% o us mfccçôc~ unguea15 fornnj cnhenas com h,mtJ,1gcm As ksllcs loram curadas cm todos os 23 puc1cnt~ 

onm mfecções na pdc cm um kmpo 111êd10 de 3 scmnnas As infecções ungueafs responderam pcl.1 qucJa da unh.1 infectada cm 2 semanas. crescimento de 

uma nova unha não mfeç1ads em 13 scman:u e completa cura cm 32 semaru As infecções por Cand1da (7 p:ic1cntcs) responderam ao tratamento tão 

mp1d11mente quanto as mfocçõcs dermatoílt1cas1 

Rerer~ncias blblloarA fic11s 

1 Gcntles J C rt 11/ Llflcac) of M1conazole m thc "! op1cal Treatmcnt ofTmea PcJhs m portsmen Iln!lsh JoWlUll of Ocrmatology, 1975, 93, 79-84 

2 Ooti~r. A.A lop1cal Treatmcnt oí Na1I and Sl.:m lnfcct1ons W1th M1conazolc A Nc'' llro:id Spcctrum Anllmycohca Mykoscn, IQ71, 14 (4) 187-191 

J. CARACTEl~iSTICAS l<'AR\1\COI ÓGIC'AS 

O m1conazol tem at1v1dadc cml 1 'lca contra dcnnnt6fitos, leveduras e outros fungos O m1conazol m1be a b1ossintcse do ergoMerol no fungo e altera a 

compos1çllo de: outros componcnt~ hp1d1cos da membrana, ocasionando necrose ~a cc!lula fung1ca 

(,cralmcnte, o m1conutol age.! n1p1dnmente no pn1ndo (cocc1ra). ~mtuma que 1'1ec1ucmcmen10 utompanhn as mlcqões por 1.knnatôfitos e leveduras Es1a 
melhora smtoni~tirn pode ser ohscrvadn antes que os pnmeirns s111n1s de c1cn111111çno sejam pcrcchulos O 11111."na1.ol age no odor cJcsagradávcl provocado 
pelas micoses sup"rficia1s O miconazol nao produz nhe1s sangulnoos dctectã\e1 quando aplicado de forma tôp!Ca 

4. C'O!'ITRAl!'l)l( AÇÕES 

1 hpcrscnsibihdadc Ull miconazol e aos componcntcs ela fórmula Nnu dew sei u1il11.1do IM reg1no uo~ olhos 

~. ,\l}\'ERTÊ'-C 'l.\S E PRl:C,\l Çô•:s 

Gcnei~ 

~i: ocorrer algumu reação sugerindo h1pcrscns1b1lul11<lc ou 1mt1çOo, n tratamcnlo ü.ivc ser mtcrrumpuJo 

O nitrato de m1conn1ol creme dcrrnntológ1co é Jcs110mlu 110 uso extcmn, devendo ser u11hzado tom c111da<lo nas 1c-g1/lcs pcriorb1ta1s. C\1tando seu contato com 

°' olhfü 
Mcd1Jas de h1g1cnc: devem ser adotnôa.s para controlar fontes de tnfccçAo ou remfccçno 

2 



r i1 hipolabor 

Gra,;du e amamentaçlo 

Nilo existem relatos di: problemas esp..~llicos rclac1on:idos a mulheres i;rllv1das ou lactantes 

Este medicamento 11no deve ser ullli1.ado por mulhcre~ gnivida~ w111 nri1•ntAçAo m~dicu ou do rlrurulftcMlcntlsta. 

rediatria 

:'llllo foram relatados, até o momento, problemas espccllicos do uso de mtrato de mlconazol por cnanças 

Idosos 

Não há relatos de problema.~ especllicos rciaçionados à idade. 

6. INTERAÇÕES MEDICAl\IEl'\'TOSAS 

Nllo são conhecidas interações do nitrato de m1conazol com outras sutisttnc1as, qumdo us:idos concomnamemcnte 

O uso do nitrato de m1cona1.0I pode ca1L~ar numento na a11v1dade nnucoagulante c:m pacientes que fazc:m uso de antrcoagutantcs cumar101cos 

lnttrferência em eumc, laboratoriai~ 

Como o nitrato de 1111conawl e muito pouco absorvido, este mio mtcrfcre cm exames laborntoruus 

7. CUIDADOS IH: ARMAZENAMENTO 00 J\U:l>IC:A\ll:N IO 

Manter o produto cm sua embalagem original e conservar cm temperatura ambiente ( 1Sa30 ºC) 

A\pectos fisico\: bisnaga de alumlmo ou bisnaga de phlst1co opaco contendo 28 g 
Caracttrlsticas ori:anoléptias: creme branco 11111llfclado, cremoso com .ius&lcrn de grumos 

Praio de \'alidAde, 2.t me .es a pamr da data de fabricação 1mpn:ssa nJ embalagem 
'116mcro de lote e dAtA~ de fabrlcaçllo e ulidadc: \Ídc cmbal.1g1·111. 

NAo use medlcAmento com o prazo de valid1ul1• H·ncldo. Gu11nlc·o rm '"" embalagem orii:in11l. 
Antes de usa r, observe o aspecto do mcdkAmcnto. 

l'odo medicAmcnto devt ~er mAntido fora do •k11nrC' da' crii111\'u. 

8. POSOLOGI \ E MODO OE USAR 

A aphcaçâo do produto deve ser feita npôs lavagem e secagem do local Aplique n quantidade recomendada dm:lllmcnte ~obre a região aung1da Ao aplicar 

nitrato de m1cona1ol creme dermatológico, espalhe-o por um:i rcg1lo um pout11 maior do que a afolada Se a 1\rea .11mg1lla nJo for us mão), lu\c·as 

cu1rJadosnmentc apó) a i1pl1cação E recomenda\cl a troca frequente das roupas que ficam em con1110 com a .1rca infectada, o lim de evitar a rcanfccçDo 

O 111truto de nucona1ol creme dcrmatol6g1co nno 111and1a a pele o nem u 111upa 

Lm dem1atofitoscs e: em infecções por Cc111d1d<1, nphcar quantidade suflctcntc do produto parJ cobnr a 6rca nfetnda, duas vezes ao dia (pela manha e â noite) O 

traUtmento deve ser mmterrupto e mantido até o completo desaparecimento daS' lesões, o que ocorre geralmente npós 2 a S scman&, dependendo da ~ua 

extensão Apó> o desaparecimento do> sanais e smtomas, o ttntamento deve ser mJ11t1do por mais uma semana, a fim de cv1tnr rcc1d1vas 

9. REAÇÕES AOV~:RSAS 

O nitrato de m1co11111ol creme dermatoióg1co ê gcrnlmcntc bem tok111do I;xtsteaii relatos isolados de irrltaçno ou scnsaçao de queimação assocmdos com a 

u11l1zaçilo de 1111co11a10I 
Como ocorre co111 toda> as substãnc1a~ de uso cutâneo, pode ocorrer u111a rcaç3o nlérg1ca ao nucorozol ou o qualquer um dos componente) da fónnula 

lm ca~os de eHnto\ ad\enos, notifique pelo Shtema Vigil\lrd, dbponht'I no Portal da An\ha. 

10. SUPERDOSf: 

O uso excessivo pode ocasionar 1mtuçGo du pd.,, 11uc dc~;ipmcce cn111 ti dcsconl111u,1ç:to u1l 1rat111nc11to l'ln Cft!i<> de mgc~tll1111cu.lcntol pode ser u1di1.adn um 

metodo de csvaz1nmcnto gâstnco, a cnti.'rm 111éd1cu 

f:m ca\o dr into•iuçlo ligue para OROO 722 6001, se \OC' prttl'lllr de mal• oncnlllçi\e$. 

DIZERES 1 F.GAIS 

MS. 1 1343 017R 

Farm Resp .. Dr Renoto Silva 

CRr-MG: n• 10 .042 

lllPOLABOR FARMAct:UTICA Lida 
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Dados da submissão eletrônica Dados da petição/ notificação que altera a bula Dados das alterações de bulas 

Data do No. Data do 1'o. Assunto Data de 
Itens de bula Versões Apresentações relacionadas 

expediente 
Assunto 

expediente e'\pediente a pro,» ação (VP/\'PS) C"{pedieote 

10459 - GENÉRICO 1 

1 

: Harmoniz.ação 
- Inclusão Inicial de 1 

NA NA conforme Bula VPS 
20mg/g 

21101/2015 0057485/15-6 NA NA - CX contendo 50 130 ALU de 28g. Texto de Bula - RDC Padrão. 
160/12 

10452-GENÉR!CO Harmonização do 
20mg/g 

- Notificação de NA NA 
texto de bula vrs -Cr contendo OI BG ALU de 28g. 28/0312016 1419454/16-6 NA NA conforme Bula Alteração de Texto - CX contendo 50 BG ALU de 28g. 

de Bula- RDC 60/12 PadrdC>. 

10452-GENÉIUCO. . 
20mg/g 

.. - CT contendo O l BG A LU-de ~8g . 
- Notificação de NA 

Inclusão de nova VPS - CX contendo 50 BG ALU de 28g. 20/1212017 2307446/J?-9 NA NA NA 
apresentação. Alteração de Texto - CT contendo 01 BG PLAS de 28g. 

de Bula- RDC 60/12 - CX contendo 50 BG PLAS de 28g. 

10452 - GENÉRICO 
- Harmoniznção 20mg/g 
do texto de bula - CT contendo 01 13G ALU de 28g. 

09109.'2020 3054853120-5 
- Notificação de NA NA NA NA conforme Bula VPS - CX contendo 50 BG ALIJ de 28g. 

Alteração de Tex1o PadrdC>; - CT contendo 01 BG PLAS de 28g. 
dcBula-RDC60/l2 - Composição. - CX contendo 50 BG PLAS de 28g. 

1 20mg/g 
NA-objeto l 0452 - GENÉRICO - CT contendo OI BG ALU de 28g. 

de pleito desta - Notificação de 
NA NA ;\'i\ NA - Reações 

VPS - CX contendo 50 BG ALL de 28g. 05111/2020 
notificação Altcr.ição de Texto ad\ersas. 

- CT contendo O 1 BG PI AS de 28g. 
eletrônica de Bula- RDC 60/12 - CX contendo 50 l3G PI ..._.... ~ ~ , ~ 

., ... _ 

( 0~ ) 
~ 
rv 
(.O . 
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Proc. N~Z~l2.9_~ª-
. / 

Ass SJW 

sulfametoxazol + trimetoprima 

EMS S/A 

Suspensão 

200 mg/5 mL + 40 mg/5 mL 



I - IDENTIF ICAÇÃO DO MEDICAMENTO 
sulfametoxazol + trimetoprima 
"Medicamento Genérico, Lei nº. 9.787, de 1999" 

Agente quimioterápico com duplo mecanismo de açl\o e propriedades bactericidas. 
Antibacteriano para uso sistêmico. 

APRESENTAÇÕES 
Suspensão de 200 mg/5 mL + 40 mg/5 mL. Embalagem contendo 1 frasco de 100 mL ou 1 frasco de 100 mL + 
copo dosador. 

VIA ORAL 
USO ADULTO E PEDIÁTRICO ACl\1A DE 6 SEMANAS DE VIDA 

COMPOSIÇÃO 
Cada dose de 5 mL de sulfametoxazol + trimctoprirna suspensão contém: 
sulfametoxazol ................................................................................................................................................... 200 mg 
trimetoprima ......................................................................... , .............................................................................. 40 mg 
veículo* q.s.p...................... ...... .. ..................................................................................................................... 5 mL 
*carmelose sódica, celulose microcristalina, polissorbato 80, simeticona. sacanna sódica, propilparabeno, 
meti lparabeno, glicerol, essência de cereja, essência de caramelo. vermelho amaranto, ciclamato de sódio, álcool 
etílico, ácido cltrico e água purificada. 

11 - INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROfo' ISSIONAIS DE SAlJDE 

t. INDJCAÇÕES 
O sulfametoxazol + trimetoprima somente deve ser usado quando o b1.:ncfício do tratamento superar qualquer 
risco possível; considerações devem ser feitas quanto ao agente bacteriano efetivo. Deve-se considerar a 
orientação oficial sobre o uso adequado de agentes antibacterianos e a prevalência local de resistência. 
Como a suscetibilidade da bactéria in vitro varia geogr~ficamcntc e com o tempo. a situação local deve ser 
considerada quando se seleciona uma antibioticotcrapia. 
O sulfametoxazol + trimetoprima só deve ser utilizado para tratar ou prevenir infecções comprovadas ou 
fortemente suspeitas de serem causadas por bactérias ou outros mkrorganismos susceptíveis. 
Na ausência de tais dados. a epidemiologia local e os padrões de suscetibilidade podem contribuir para a seleção 
empírica de antibioticoterapia apropriad<i. 
Este medicamento é indicado para o tratamento das infecções causadas por microrganismos senslveis à associação 
trimetoprima + sulfameloxazol tais como: 

- infecções do trato respiratório e otites: exacerbações agudas de quadros crônicos de bronquite, sinusite, 
tratamento e profilaxia (primária e secundária) da pneumonia por l'nt!.1m1ocystis jirnvecii em adultos e crianças. 
particularmente em pacientes gravemente imunocomprometidos. Otitc média cm crianças. 
- infecções do trato urinário e renais: cistites agudas e crônicas. pielonefrites. urctrites, prostatites e cancroides: 
- infecções genitais em homens e mulheres. inclusive uretrlte gonocócica: 
- infecções gastroi11testina1s. incluindo febre tifoide e p,aratifoidc, e tratamento dos portadores. cólera (como 
medida conjunta à reposição de liquidas e eletrólitos), dia1Tcia dos viajantes causada pela Escherichia coli 
enterotoxigênica, shigelose (cepas sensíveis de Shigella .fle.1:m!l'i e Slrigella sonnei, quando o tratamento 
antibacteriano for indicado); 
- infecções da pele e tecidos moles: piodcrmite, furúnculoS', abscessos e feridas infectadas: 
- outras infecções causadas por uma grande variedade de microrganismos (tratamento possivelmente em 
combinação com outros antibióticos): osteomielitc aguda e crônica, brucelose aguda, nocardiose, blastomicose sul
americana, actinomicetoma. 

2. RESULTADOS DE EFlCÁClA 
O sulfametoxazol + trimetoprima mostra.se eficaz no tratamento de inúmeras infecções. Nas infecções 
respiratórias superiores e infcrtores. em crianças e adultos, com elicácia comparável à eritromicina e amoxicilina 
(Bottone et ai., 1982; Davies et al..1983). 

Na otite média aguda sua eficácia é similar à nmoxicilina, cclàclor e c1.:ftriaxona (Feldman et ai.. l 988; Blumer et 
ai., 1984; Shurin et ai.. 1980: Barnett ct ai., 1997). e é opção nas infecções causadas por ff. 111.f/uen=ae resistente à 



ampicilina ou em pacientes com hipersensibilidade à penicilina (Shurin ct ai., 1980). Pode ser u 
da otite média recorrente e otite média crônica (Gaskins et ai., 1982; Krause ct ai.. 1982). 
Na sinusite aguda, pode ser considerado agente de primeira linha (Fagnan, 1998). 

No tratamento das pneumonias mostra eficácia similar ao cefüdroxil, à penicilina G procafna e cefalexina 
(Phadtare & Rangnekar, 1988; Castro. 1986; Keclcy ct al..!990) e pode ser uma opção em casos leves a 
moderados; contudo, deve-se sempre considerar a resistência local (Nierdman et ai., 1993) sulfametoxazol + 
trimetoprima também se mostra eficaz na bronquite crônica agudizada (Pines et ai., 1969). 

O sul fametoxazol + trimetoprima é considcradt1 medicamento de escolha na profilaxia e no tratamento da 
pneumonia por 
P. jirovecii em adultos e em crianças J llV positivo (/\non, 1'992; Schneider et ai., 1992) Nesses pacientes, seu uso 
mostra-se também eficaz na profilaxia primária da toxoplasmose cerebral (Carr ct ai., 1992). 

Nas infecções agudas. não complicadas, do trato urinário inferior, :;ulfametoxazol + trimetoprima tem eficácia 
similar a ofloxacino e a ciproiloxacino no tratamento com duração de três dias (McCarty et ai .. 1999). similar a 
nortloxacino e nitrofurantofna cm estudos que avaliaram o tratamento por sete dias (A non. 1987; Spencer ct ai., 
1994) e. similar a ciprotloxacino. no tratamento por dez dias (llclll) ct ai., 1986). Também é efetivo na profilaxia 
de infecções recorrentes do trato urinário (Anon, 1987: Stamm et ai .. 1980). No tratamento da pielonefrite aguda 
não complicada, sulfametoxazol 1 trimetoprima tem eficácia similar a cefaclor e a otlo:xacino (Trager et ai., 1980; 
Cox et ai., 1986) e, quando usado cm associação com gentamicina. apresenta menor resistência antimicrobiana 
significativa, quando comparada à associação ampicilina com gentamicina. além de oferecer menor custo (Johnson 
et ai., 1991). 

Nas prostatites agudas e crônicas. mostra-se eficaz devido à sua alt,1 concentração no tecido prostático (Lipsky et 
ai., 1999). 

O sulfametoxazol + trimetoprirna demonstrou ser tão eficaz quanto à estreptomicina e, provavelmente, superior à 
tetraciclina no tratamento do cancro ide ( Fitzpatrick et ai., 1981 ). Na uretritc gonocócica e não gonocócica (por 
clamídias) é um tratamento alternativo. Verifica-se a eliminação do gonococo em dois dias de tratamento e da 
clamídia cm cinco a dez dias de tratamento com sul famcto.\azol + trimetoprima (Tavares W, 1996). 

O sulfametoxazol + trimetoprima é efetivo no tratamento das infecçi'les gastrintestínais por Sa/monel/a, Shigella e 
E. co/i enteropatogênica (Ansdell ct ai., 1999; Du Pont et al .. 1993; Thisyakorn & Mansuwan, 1992). Na diarreia 
dos viajantes, estudos mostram eficácia similar ao ciprolloxacino, com o tratamento de cinco dias (Ericson et ai., 
1987). 
Em adultos. sulfametoxazol trimetoprima. por sete dias, mostrou-se tl!o eficaz quanto à amoxicilina/ácido 
clavulânico em infecções de pele e do subcutâneo (Davies et ai ., 1983 ). 
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3. CARACT ERÍSTICAS FARMACOLÓG ICAS 
Fnrmncodinftmica 
O sulfamctoxazol ~ trimetoprima cont6m dois componentes 11tivos, sullàmetoxazol e trunetoprima. agindo 
sinergicnmcntc pelo bloqueio ~cquencial de duas enzimas que catalisam estágios sucessivos da biossíntese do 
ácido foHn ico no microrganismo. Esse mecani~mo habituallllcntc resulta em ,1tiv1dade bactericida in vilro em 
concentrações nas quais as substâncias indi' idunlmcnte são npcnas bactcriostáticas. Adicionalmente. 



sulfametoxazol + trimetoprima é frequentemente eficaz contra organismos que sno resistentes a u 
componentes. De" ido ao seu mecanismo de ação, o risco de resistência bacteriana é minimi1.ado. 
O efeito antibacteriano de sulfametoxazol + trimetoprirna ih 'itro atinge um amplo espectro de micro mo 
patogênicos gram-positivos e gram-negathos, embora a sensibilidade possa depender da área geográfica em que é 
utilizado. 

Microrganismos geralmente senslveis (CIJ\1 • ronrentrnção inibitória mínima< 80 mg/L)*: 
* Equivalente ao SMZ. 
Cocos: Bra11hamella catarrlwlis. 
Bacilos grnm-negativos: l/aemophilus injluen=ae (betnlactamasc positho, bctalactamase negati\o). !laemophilus 
parainjluen=ae. E co/i, Citrobacter fre11ndii, C'itrobacrer spp., Kleb.)ic//(1 oxytoca, Klebsie/la pncwnoniae, outras 
Klebsiella spp., Enterobactcr cloacae, E111erobacter acrdgcnes llajnia afrci, Serratia m11rcescens, Serrai/a 
lique.facie11s. outras Serratia spp., Proteus mirahilis, flrrJteus vulgaris. \ forgane/la mor~<mii, Shigella spp .. 
Yersinia enterocolitica, outnis >'C'r.\illia spp., l 'ibrio choleme. 
Outros diversos bacilos gram-negativos: Edward.'Jiel/a tarda, Ah·11/ige11cs faecalis, l'st•11domonas cepacia. 
Burkholderia (Pseudomoncu) pscudomallei 
Com base em experiência clinica, 0$ seguintes microrganismos de\·em também ser com.iderados como 
sensiveis: IJ111cella. l.i.l'teria monocytogencs, Nocardia rutcro1dcs, Pncumocystis jirovecii. Cyc/ospnra 
cayetcmen.m. 

Microrgnnismos parcialmente sensíveis (Cl\1=80-160 mg/L) *: 
* Equivalente ao SMZ. 
Cocos: Staphylococcu.1· aureu.1· (meticilina sensheis e meticilina resistentes), Staphylococcus spp. (coagulasc 
negativo). "itreptococcus p11c11mo11iae (penicilina sensfveis. penicilina resistentes), 
Bacilos gram-negativos: l/acmophilus d11creyi, Prm·idc11cfa rettgeri, outras Providencia spp., Sa/monella ~iphi. 
Sa/monella-enteritidis Ste11otrophomonas maltoph/li" (antcriorm~nte denominado Xanthomonm maltophilia). 
Outros diversos bastonetes gram-negativos: tlci11c10bactcr lwoffi, Aci11ctob11cter anitratux (principalmente . /. 
bawnanii), Aeromonas hydrop/iila. 

Microrganismos resistentes (CIM > 160 mg/I.) *: 
* Equivalente ao S!vtZ. 
Mycopla.fma spp .. .\fycohacterium 111berculosis, Trcponcma pallidum. 
A prevalência local de re~istência a sulfametoxazol + trimet(>prima entre as bactérias pertinentes à infecção tratada 
deve ser conhecida quando sulfamctoxa1ol + trirnetoprirna é prescrito em bases empíricas. 
Para excluir resistência. especialmente em infecções com probahilidadc de serem causadas por um patógeno 
parcialmente sensível, o isolado deve ser testado para sensibilidade. 
A sensibilidade a sulfametoxa10l .- trimctoprima pode ser í:ictcnninada por métodos padronizados. tais como os 
testes de disco ou de diluição recomendados pelo Clinica! arid LaboratOI) Standards lnstitute (CLSI). 
Os segumtes critérios para suscetibilidade recomendndos pelo CLSI sno disponibilizados na tabela abaixo: 

Tabela t. Critérios para suscetibilidade recomend11dos ptlo CLSI 

Teste de disco•, Diâmetro Teste de diluição**, . . 
da 10111 de inilJi\·llo (mm) CIM (µ.WmL) 

. - - TMP SMZ 
Suscetível ::: 16 52 S38 

IEnterohacteriaceae 1 ntermediário 42309 - . 
Resistente $ 10 2:4 ~76 

Suscetível 2: 16 ::::2 ~38 
•lcinetohacter spp. 1 ntcrmcdiário 11 - 15 - . 

Resistente $ 10 2:4 ~ 76 
l,Burlclwlderia cepacia Suscetível 2: 16 52 $38 

1 ntcnnediário 11 • 15 - . 
Resistente $10 ~4 ?. 76 

IS'te110trophomo11as Suscctivel 2: 16 ::::2 $38 
~naltopliilia 1 ntermcdíário 11 - 15 - . 



/(;?435 
Resistente i 

$10 

!Outros não- Suscetlvel -
IEnterobacteriaceae** * Intermediário -

Resistente -
'Staphylococcus spp. Suscetivel ~ 16 

Intermediário 11 - 15 
Resistente $10 

Suscetível ?.. 16 
l/interococcus spp. Intermediário 11 - 15 

Resistente $10 

'Streptococcus pneumoniae Suscetível ?.. 19 

Intermediário 16 - 18 

Resistente $15 

11-1aemophi/11s injluen::ae Suscetível ?.. 16 
& Haemophilus Intermediário 11 - 15 
oarainjluen::ae Resistente $10 

Weisseriameningilidls Suscetível ?.. 30 
1 nlermcdiário 26- 29 

Resistente 525 

*Disco: 1,25 µg TMP (lrimetopnma) e 23.75 µg SMZ (sulfamctoxazol). 
**TMP (trimetoprima) e SMZ (sulfametoxazol) em uma proporção <le 1 para 19. 

>4 ~11>= t.lfl ll23/2023 
$2 s'.tS"· .. _ ... -..... ... ·-
- \. -A- ~ 

?..4 ~ I~,/ 52 $3~. 
- -

?..4 ?..76 

$0.5 $9.5 

1 - 2 19- 38 

?..4 ?.. 76 

$0.5 $9.5 

1- 2 19 - 38 

?..4 ?..76 

50.5 $9.5 

l -2 19 - 38 

?..4 ?.. 76 

50.12 :s 2.4 

0.25 4.75 

?.. 0.5 ?.. 9.5 

***Outros não-Enterobacteriaceae incluem l'seudomonas spp. e outros bacilos gram-negativos, não 
fem1entadores de 
glicose, não fastidiosos. mas excluindo Pseudomonm aeruglnosa, 1lci11etohacter .1pp., /J11rkholderia cepacia e 
Stenotrophomonas ma/tophilia. 

Farmacocinética 
As propriedades farmacocinéticas da trimetoprima (TMP) e do sulfamctoxazol (SMZ) sao muito semelhantes. 

Absorção 
Após administração oral, a TMP e o SMZ são rapidamente e completamente absorvidos na porção superior do 
trato gastrintestinal. Após dose única de 160 mg de TMP + 800 mg de SMZ. são obtidas concentrações 
plasmáticas máximas de 1,5 -3 µg/mL para TMP e 40 - 80 µg/mL para SMZ. dentro de uma a quatro horas. 
Se a administração for repetida a cada 12 horas, as concentrações plasmáticas no estado de equilíbrio, atingidas em 
dois ou três dias, variam entre 1.3 e 2,8µg/mL para o TMP e entre 32 e 63 ~tg/mL para o SMZ. 

Biodisponibilidade 
A absorção de TMP e SMZ é completa conforme dcmonsltado pela biodisponibilidade oral absoluta chegando a 
100% para ambas as drogas. 

Distribuição 
O volume de distribuição é de aproximadamente 1,6 L/kg para TMP e 0.2 L/kg para SMZ. enquanto a ligação às 
proteínas plasmáticas atinge 37% para TMP e 62% para SMZ. 
O TMP cm relação ao SMZ peneira melhor em tecido prostótico não inflamado, 11uido seminal, fluido vaginal, 
saliva, tecido pulmonar normal inflamado e fluido biliar: ll penetração no Hquor e humor aquoso é similar para 
ambos componentes. 
Grandes quantidades de TMP e pequenas quantidades de SMZ passam dí! corrente sanguínea para os líquidos 
intersticiais e para outros líquidos orgânicos extravasculares. Entretanto, em associação. as concentrações de TMP 
e SMZ são superiores às concentrações inibitórias mini mas (CIM) p.1ra 11 maioria dos microrganismos suscetlveis. 
Em seres humanos, TMP e SMZ são detectados nos tecidos fetais (placenta, ílgado. pulmão), no sangue do cordão 
umbilical e líquido amniótico. indicando a transferência placentária dos dois fármacos. Em geral, concentrações 
fetais de TMP são similares às concentrações maternas. e as de SMZ do feto. menores que as da mãe. 
Tanto TMP quando SMZ são excretados pelo leite materno. Concentrações no leite materno são similares à 
concentração do plasma materno para Tl\1P e mais baixas para SMZ (vide "Advertências e precauções - subitem 
Gravidez e lactação"). 



Proc. ~ 023/2023 
Metabolismo /A7\:Í 
Cerca de 30% da dose de TMP é metabolizada. Com base nos resultados de um estudo in vitro com · ~~~ 
de ílgado humanos, o envolvimento de CYP3A4, CYPIA2 e CYP2C9 no metabolismo oxidati\'O de 
pode ser exclufdo. 
Os principais metabólito!> de TMP são os derivados ó~ido 1 e 3 e hidrox1 3' e 4': alguns metabólitos são 
microbiologicamente ativos. Cerca de 80% da dose de St-'fZ é metabolizada no íigado, predominantemente para 
derivados N4 acetil (-::: 40% da dose) e, em uma menor e?"tensão, por conjugação glicuronfdica; seus metabólitos 
são inativos. S:vtZ também sofre metabolismo oxidallvo. ó primeiro passo da via o\idativa conduz à fonnação do 
derivado de hidroxilamina, o qual é catalisada pelo CYP2C9. 

Eliminaç!lo 
As meias-vidas dos dois componentes são muito semelhantes (em média de dez horas para TMP e onze horas para 
SMZ). 
Os dois fármacos. assim como seus metabólitos, são eliminados t(tmse exclusivamente por via renal por meio de 
liltração glomerular e secreção tubular, o que determina concentrações urinárias das substâncias ativas 
consideravelmente mais altas que as concentrações no sangue. Cerca de dois terços da dose de TMP e um quinto 
da dose SMZ silo excretados inalterados na urina. J\ depuraçno plasmática total de Tl'vlP é igual a 1,9 mL/min/kg. 
A depuração plasmática total de SMZ é igual a 0,32 mL/min/kg. Apenas uma pequena parte dos fármacos é 
eliminada por\ ia fecal. 

Farmacoclnética em condições clínicas especiais 
Idosos 
Com base na importância da depuração renal no processo de eliminação de TMP e levando cm conta que a 
depuração de 
creatinina diminui fisiologicamente com o aumento da itlade, uma diminuiçno de depuração renal e depuração 
total do 
corpo de TMP com a idade podem ser antecipados. A farmacocin~tica de SMZ deve ser menos afetada pelo 
aumento da 
idade uma ve1 que a depuração renal de SMZ corresponde apenas a 20% da depuração total de «iMZ 

Insuficiência renal 
Em pacientes com comprometimento da função renal (depurnção de creatinina de 15-JO mLimin), as meias-vidas 
dos dois componentes podem estar aumentadas, exigindo 1u11s1es dos regimes de doses. Diálise peritoneal 
ambulatorial continua ou intermitente não contribuem signilicativnmentc paru a eliminação de TMP-SMZ. 

TMP e SMZ são removidos de forma significativa durante a hemodiálise e hemofiltraçâo ~ugcre-se aumentar cm 
50% a dose de TMP-SMZ depois de cada sessão de hcmodiált~c. Em crinnçus com insuficiência renal (depuração 
de crcatinina 30 mL/min). a depuração da T'.\1P é reduzida e sua mcia-vidn de eliminação prolongada. 
A dose de TMP-SMZ cm pacientes pediátricos com rnsufü:iência renal de\ e ser hnsenda na função renal. 

Insu ficiência hepMica 
A farmacocinética da TMP e SMZ em pacientes co:m insufici~ncia hepática moderada ou grave não é 
signi licativamente diferente daquela obsen ada em indh ídl1os saudáveis. 

Pacientes com fibrose d stica 
A depuração renal da TMP e a depuração metabólica de ~MZ são aumentadas em pacientes com fibrose cística. 
Consequentemente. a depumç~o total no plasma é aumentada e a meia-\ ida de eliminação é reduzida para ambos 
os fármacos. 

Crianças 
Os resultados dos diferentes estudos clínicos de farmacocin~tica na populnçllo pediátrica com função renal normal 
confirmaram que a fannacocinética dos dois componentes do sulfnmctoxnzol +- trimetoprill'a TMP e SMZ são 
idade-dependente nessa populaç!lo. Enquanto a eliminaçno de SM.l-1 MP é reduzida cm reccm-nascidos, durante 
os primeiros dois meses de vida, dai cm diante, tanto T.\1P como SMZ mostram uma maior eliminação com uma 
maior depuração corporal e urna meia-vida de eliminnç1lo mais curta. As diferenças são mais proeminentes cm 
lactentes 1ovens (' 1,7 meses até 24 meses) e diminui aom o numenhi da idade, em comparação com crianças 
pequenas (1 ano até 3,6 anos), crianças (7,5 anos e < 10 anos) e adultos (vide "Posologia e modo de usar -
Posologias especiais"). 

4. CONTRAINDICAÇÕES 



O suJfametoxazol + trimetoprima está contraindicado nos casos de lesões graves do parênquil 
pacientes com insuficiência renal grave. caracteriznda peln depuraçi'lo de creatinina < 15 mL/min (v 
e modo de usar"). ., ----
Da mesma forma. sulfametoxazol + trimctoprima está contraindicado a pacientes com história de 
hipersensibilidade à sulfonamida ou trimctoprima ou a qualquer um dos componentes da formulação. 

O sulfametoxazol + trimetoprima não deve ser utilizado em combinação com dofetilida (vide "Interações 
medicamentosas"). 

Este medicamento é contraindicado para uso por 1>rcmaturos e recém-nascidos durante as primeiras seis 
semanas de vida. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 
Para diminuir o risco de reações indesejáveis, a duração do tratamento com sulfametoxazol + trimetoprima deve 
ser a menor possível, especialmente em pacientes idosos. 

Reações adversas graves 
Embora raro, já foi descrito caso fatal relacionado com reações grnves. tais como: discrasias sangufneas, eritema 
exsudativo multi forme (síndrome de Stevcns-Johnson), necrólisc epidérmica tóxica (síndrome de Lyell), erupção 
cutânea medicamentosa com eos11101ilia e sintomas sistemices (DRESS) e necrose hepática fulminante. 

Hipersensibilidade e reações alérgicas 
O tratamento deve ser descontinuado imediatamente ao primeiro sinal de aparecimento de erupção cutânea ou 
qualquer outra reação adversa grave. 
O sulfametoxazol + trimetoprima deve ser administrado com cautela a pacientes com história de alergia grave e 
asma brônquica. 
Infiltrações pulmonares relatadas no contexto de alveolite eosinolilica ou alérgica podem se manifestar através de 
sintomas como tosse ou falta d<; ar. Caso esses sintomas apareçam ou se agravem inesperadamente. o paciente 
deve ser reavaliado e a descontinuação da terapia com sulfametoxazol ·I trimetoprima deve ser considerada. 

Efeitos renais 
Sulfonamidas, incluindo sulfametoxazol + trimetoprima. podem induzir aumento da diurese, particularmente em 
pacientes com edema de origem cardíaca. 
Uma monitorização do potássio sérico e da funçllo renal é necessária em pacientes que recebem altas doses de 
sulfametoxazol + trimetoprima, como é usado cm pacientes com pneumonia por Pneumocystis jiro1·ecii, ou em 
pacientes com doenças subjacentes de metabolismo do potássio ou insuficiência renal e que receberam a dose 
padrão de sulfamctoxazol + trímetoprima ou que estão recebendo medicações que induzem hipercalernia (vide 
"J nterações medicamentosas"). 

Populações especiais 
Existe maior risco de reações adversas graves em pacientes idosos ou em pacientes que apresentem as seguintes 
condições: insuficiência hepática. insuficiência renal ou uso concomitante de outros fármacos (nesse caso. o risco 
pode ser relacionado à dosagem ou duração do tratamento). 
Em caso de comprometimento renal. a dose deve ser ajustada (vide "Posologia e modo de usar • Posologias 
especiais"). Pacientes com insuficiência renal grave (ou seja, com depuração da crcatinina 15-30 mL/min) que 
estão recebendo SMZ-TMP devem ser monitorados quanto aos sirrnis e sintomas de toxicidade, tais como náuseas, 
vômitos e hipercalemia. 
A não ser em casos excepcionais, sulfametoxazol + trimetoprima não deve ser administrado a pacientes com 
alterações hematológicas graves. 
Foram relatados casos de pancitopenia cm pacientes que receberam a combinação trimetoprima com metotrexato 
(vide "[nterações medicamentosas") 
Em pacientes idosos ou em pacientes com história de <lcticiéncia de ácido fólico ou insuficiência renal, podem 
ocorrer alterações hcmatológicas indicatívas de deficiência de ácido fólico. Essas alterações são reversíveis 
administrando-se ácido follnico. 
Devido à possibilidade de hemólise, sulfamcto\azol + trimctoprima não deve ser administrado a pacientes 
po1tadores de deficiência de Cl6PD (desidrogenasc de glicose-6-tosfato). a não ser em casos de absoluta 
necessidade e em doses mínimas. 
Como com todos os fármacos com sulfonamidas, é aconselhável ter cuidado com pacientes com porfiria ou 
disfunção da tireoide. 



Pacientes que são acetiladores lentos podem ser mais suscetíveis a reações idiossincráticas às sulfona 

Tratamento de uso prolongado 
Pacientes em uso prolongado de sulfamctoxazol t- trimctoprima devem fazer controle regular de hemograma. 
surja redução significativa de qualquer elemento figurado do sangue, o tratamento com sulfametoxazol + 
trimetoprima deve ser descontinuado. 
Pacientes em uso prolongado de sulfametoxaz.ol + trimetoprima devem fazer exame de urina e avaliação da função 
renal (em particular. pacientes com insuficiência renal) regularmente. É necessário o monitoramento da ingestão 
adequada de líquidos e diurese durante o tratamento. para evitar cristalúria. Notou-se que o TMP prejudica o 
metabolismo da fenilalanina, mas isso não é significativo em pacientes fcnilcctonúrrcos com restrição dietética 
apropriada. 

Gravidez e lactação. 
Categoria de risco na gravidez: C. 
Este medicamento não deve ser utilizado por mulheres ~rávidas sem orientação médica ou do cirurgião
dentista. 

O risco de malformações no nascimento não foi consistentemente demonstrado com terapia com cotrimoxazol 
(componente do sulfametoxazol + trrmctoprima) cm mulheres durante o começo da gravidez. Dois grandes 
estudos observacionais sugeriram um aumento de 2 a 3,5 vezes do risco de aborto espontâneo cm mulheres 
tratadas apenas com TMP e em combinação com SMZ durante o primeiro trimeslre em comparação com nenhuma 
exposição a antibióticos ou exposição a penicilinas. 
Estudos em animais mostraram que doses muito elevadas de cotrimoxazol produziram malformações fetais tfpicas 
de antagonismo de ácido fólico. 
Uma vez que tanto TMP como SMZ atravessam a barreira placentária e podem, portanto, interferir no 
metabolismo do ácido fólico, sulfametoxazol + trimetoprima somente deverá ser utilizado durante a gravidez se os 
possiveis riscos para o feto justificarem os bcneficios terapêuticos esperados Recomenda-se que todas as 
gestantes, ou mulheres que prclendem engravidar recebam concomitantemente 5 mg de ácido fólico diariamente 
durante o tratamento com sulfametoxazol 1 trimetoprima. Deve-se evitar o u~o de sulfametoxazol 1 trimetoprima 
durante o último estágio da gravidez, tanto quanto possível, devido ao risco de lo.;crnicterus no neonato. 
Tanto TMP como SMZ são excretados no leite materno. Embora a quantidade ingerida pelo lactente seja pequena, 
possíveis riscos para o lactente (kernicterus. hipersensi~ilidadc) devem ser ponderados frente aos beneficios 
terapêuticos esperados para a mãe. 

Até o momento, não há informações de que sulfametoxazol + trimetoprima possa causar doping. 

6. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 
rnterações farmacocinéticas 
Trimetoprima é um inibidor do transportador de cátions oq~ãnicos 2 (OCT2), e um mibidor fraco do CYP2C8. 
O sulfametoxazol é um inibidor fraco do CYP2C9. 

A exposição sistêmica aos medicamentos transportados por OCT2 pode aumentar quando administrados com 
TMP-SMZ. Exemplos incluem a dofetilida. amantadina, rnemantina e lamivudina. 

dofctilida: trimetoprima e sulfametoxazol não devem ser administrados em combinação com dofetilida (vide 
"Contraindicações"). 
Há evidências de que trimetoprima inibe a excreção renal de dofctilida. A trimctoprima 160 mg em combinação 
com sulfametoxazol 800 mg, duas vezes ao dia, coadministrado com dofetilida 500 µg, duas vezes ao dia, durante 
quatro dias, resultou cm 103% de aumento na área sob a curva concentração-tempo (ASC) de dofetilida e 93% de 
aumento na concentração plasmática máxima (Cmáx). J\ dofetilida pode causar arritmias ventriculares sérias 
associadas com prolongamento do intervalo QT. incluindo Torsades de pointes, que são diretamente relacionadas 
com a concentração plasmática de dofctilida. 

amantadina: delírio tóxico tem sido relatado após ingestão concomitante de S~Z-TMP e amantadina. 
Os pacientes que receberam a amantadimi ou memantina podem ter risco aumentado de efeitos adversos 
neurológicos, como delírios e mioclonia. 

A exposição sistêmica a medicamentos metabolizados pelo CYP2C8 pode aumentar quando administrado com 
TMPeSMZ. 
Exemplos incluem paclitaxel, amiodarona. dapsona, repaglinida, rosiglitazona e pioglitazona. 
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Proc. Nº 02312.!>1ª. 
O paclitaxel e amiodarona apresentam um estreito índice terapêutico. portanto, a administração nc IB~anvl~ 
TMP-SMZ não é recomendada. Tanto dapsona como TMP-SMZ podem causar meta-hemoglobin f~~ 
há potencial para interações farmacocinéticas e farmacodinàmicas. Os pacientes que recebem l'lt2 dapsona 
quanto TMP-SMZ devem ser monitorados quanto à ocorrência de meta-hemoglobinemia. Outras~'tl'pÇ~cs 
terapêuticas devem ser consideradas. se passivei. 
Os pacientes que receberam repaglinida. rosiglitazona ou pioglitazona devem ser monitorados regularmente em 
relação à ocorrência de hipoglicemia. 

A exposição sistêmica a medicamentos metnbolizados pelo CYP2C9 pode aumentar quando administrados em 
conjunto com TMP-SMZ. Exemplos incluem: 

Cumarinas: varfarina, acenocumarol, femprocumona, fenitofna. Os parâmetros de coagulação devem ser 
monitorados em pacientes que recebem cumarinas. 

fenitoína: aumento de 39% na meia-vida e diminuição de 27% na taxa de depuração da fenitoina foram 
observados, após a administração da dose padrão de TMP-SMZ. Os pacientes que recebem fenitofna devem ser 
monitorados em relação à toxicidade da fcnitoina 

Derivados de sulfonílureia: glibenclamida. gliclazida, glipizida, clorpropamida e lolbutamida. Pacientes que 
recebem derivados de sulfonilureia devem ser monitorados regularmente devido ao risco de hipoglicemia. 
O sulfametoxazol + trimetoprima. assim como outras sulfbnamidas. potencializa o efeito dos hipoglicemiantes 
orais. 

digoxina : nfveis sanguíneos elevados de digoxina podem ocorrer com terapia concomitante com sulfametoxazol -1 

trimetoprima, especialmente em pacientes idosos. Os nivcis séricos de digoxina de\em ser monitorados. 

Interações fa rmacodinilmicas e interações de mecanismo indefinido 
A taxa de incidência e a gravidade das reações adversas mielotóxicas e ncfrotóxicas podem aumentar quando 
TMP-SMZ é administrado concomitantemente com outros medicamentos mielossupressores ou associados à 
disfunção renal, como análogos de nucleosídcos. tacrolimo, nzatioprina ou mercaptopurina. Pacientes que recebem 
TMP-SMZ concomitantemente com tais medicamentos devem ser monitorados quanto à toxicidade hematológica 
e/ou renal. 

A administração em conjunto com a clozapina, uma substância conhecida por ter um grande potencial para causar 
agranulocitose, deve ser evitada. 

Diuréticos: aumento da incidência de lrombocitopenia foi observado em pacientes idosos que recebiam 
concomitantemente certos diuréticos. principalmente tia~fdicos . Nesses pacientes, as plaquetas devem ser 
monitoradas regularmente. 

metotrexato: as sulfonamidas, incluindo SMZ, podem competir com a ligação proteica e também com o 
transporte renal de metotrexato, aumentando, portanto, a fração do metotrexato livre e sua exposição sistêmica. 
Foram relatados casos de pancitopenia em pacientes tratados com a combinação de trimetoprima com metotrexato 
(vide "Advertências e precauções"). A trimetoprima apresenta bai:l.a afinidade para a deidrofolato-redutase 
humana, mas pode aumentar a toxicidade do metotrexato, especialmente na presença de fatores de risco, tais como 
idade avançada, hipoalbuminemia. insuficiência renal e re5erva da medula óssea diminuída. e em pacientes que 
receberam altas doses de metotrexato. Pacientes de risco devem ser tratados com ácido fólico ou folinato de cálcio, 
para contrabalançar os efeitos do mctotrcxato sobre a hcmatopoiese. 

Antidepressivos: a eficácia dos antidepressivos tricíclicos pode diminuir quando coadministrados com TMP
SMZ. 

pirlmetamina: relatos ocasionais sugerem que os pacientes recebendo pirimctamina, como na profilaxia da 
malária, em doses que excedam 25 mg semanalmente podem desenvolver anemia megaloblástica, se TMP-SMZ 
for prescrito concomitantemente. 

Devido aos efeitos poupadores de potássio de TMP-Sl\1Z, cuidado deve ser tomado quando TMP-SMZ é 
coadministrado com outros agentes que aumentam o potássio sérico, tais como inibidores da enzima conversora da 
angiotensina e bloqueadores dos receptores da angiotcnsina, diuréticos poupadores de potássio e prednisolona. 
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ciclosporina: deterioração reversf\'el da função renal fQi obser. adn cm pacientes tratado. 
ciclosporina após transplante renal. 

Influência cm métodos diagnóstico:. 
TMP-SMZ, especialmente o componente trimetoprimn, pode interferir nn determinação sérica do metotrexato, 
utilizando a técnica de ligação proteica competitiva, quando a diidrofolato rcdutasc bacteriana for utilizada como 
proteína de hgação. Não ocorre nenhuma interfer~ncia, entretanto, se o metotrexato for dosado por 
radioimunoensaio. A presença de TMP e SMZ também pode interferir na reação de picrato alcalino de Jaffé, usada 
na determinação de crentinina, que resultam cm aumento dos valores normais cm cerca de 10%. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO ~fEDICrUIENTO 
Conservar cm temperatura ambiente (temperatura entre 15 e JO"C). Proteger ela luz e l midade. 
O prazo de validade do medicamento a partir da data de fabricação é de 24 meses. 

Número de lote e datas de fnbricaçi\o e vnlidade: \'ide t"mhnlagern. 
Nilo use medicamento com o prazo de validade ''enddo. Gunrde-o cm sun embalagem original. 

Características flsicas e organolépticas: 
Suspensão homogênea. de cor rosa. odor e sabor de cereja1 isento de pn11ícuh1s e material estranho. 

Antes de usar, observe o n:.pecto do medicamento . 
TODO MEDICAME~TO DE\'E SER MA!'ITIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANÇ \S. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 
As doses de sulfameto:-.azol + trimetoprima suspensão de\lcm ser administrndns por' ia oral, pela manhã e à noite. 
de preferência após uma refeição, e com quantidade suficiente de liquido. 
O frasco da suspensão de sulfametoxalOI + tdmetoprirnn de' e ser ugltndo unte~ da administração. 

Posologia padrão 
C rianças até 12 nnos: 
Os esquemas abaixo para crianças são aproximadamente equi\11lentes à dose diária de 6 mg de trimetoprima e 30 
mg sulfametoxaLol por l.g de peso. 
Para infecções graves, a dose apresentada para crianças pdde aumentar cm até 50%. 

T abela 2. Dose normal parn crianças até 12 anos ele Idade 

Idade l>ose da suspensi\o a cada 12 horas (volume) 

6 semanas a 5 meses 2,5 mL 

6 meses a 5 anos 5 mL 

6 anos a 12 anos 10 mL 

Crianças - profilaxia de pneumonia causada por Pneumoc}'stlr j1rm•ccil. 

Para crianças a dose recomendada é de 150 mg/m2/dia TMP com 750 mglm2/dia SMZ administrada por via oral 
em doses iguais di\'ididas em duas \ezes ao dia, durante três dias consecuti\OS por semana. A dose diária total não 
deve exceder 320 mg dia TMP e 1600 mg SMZ. 

A tabela seguinte fornece orientação relativa à dose recomendada de acordo com a superflcie corpórea. em 
crianças, para a profila\ia da pneumonia causada por P11cI1mocyWf jlrovecli; 

Tnbelu J. Oricnh1ç!lo relativa à dose recomendada 1111rn rrhrnçns par11 pronlnxia da pneumonia causada por 
Pneu 11/()Cystls j/r()i•ccli 

Superficie Corpórea l>ose - a <'nda 12 horas 

Mcdid11s du !'lt1Spensi\o (volume) 

0,26 1/2 (2,5 mL) 
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0,53 1 {5 mi,) 

1,06 2 ( 10 111L) 

Adultos e crianças a partir de 12 ano~: 
Dose habitual: 20 mL de sulfametoxazol + trimetopnmo s11spens!io a cada 12 hora~. 
Dose mínima e dose para tratamento prolongado (mais de 14 dias): 10 mL de sulfamctoxa1.ol + trimetoprima 
suspensão a cada 12 horas. 
Dose máxima (casos especialmente graHs): 30 mL dé sulfametoxazol t trímetoprima suspensão a cada 12 
horas. 

Duração do tratamento 
Em infecções agudas, sulfnmctoxazol + trimetoprimu di.:vç ser udministrado por pelo menos ctnco dias, ou até que 
o paciente esteja assintomâtico por pelo menos dois dias. ~e a melhora clinica não for evident<; após sete dias de 
tratamento, o pacienh! deve ser reavaliado. 

Posologias especiais Pnt"umonia por P11e111t10C)'.\llsjirow!cii: Recomenda-se até 20 mg/kg de trimetoprima e 100 
mg/kg de sulfametoxazol nas 24 horas (doses iguais, fracionadas a cada seis horas), durante 14 dias. 

A tabela seguinte fornece a orientação relativa ao limite s'uperior de dosagem, por peso corpóreo, para pacientes 
com pneumonia causada pelo 1'111!11mocystisjirovecil . 

Tabela 4. Orientação relativa ao limite 1>Uperior de dose para paciente\ com pneumonia causada pelo 
Pneumocystl.\ jlrovecll 

Peso corporal Dose - a cadu 6 horas 

kg Suspens!\o medidas (volume) 

8 1 (5 mL) 

16 2 (10 mL) 

24 3(15mL) 

32 4(20mL) 

40 5 (25 mL) 

48 1 6 (30 mL) 

64 8 (40 mL) 

80 1 O (50 mL) 

Populações especiais 
Pacientes idoso~: pacientes idosos com função renal normal de\ em receber as mesmas doses que um adulto mais 
jovem. 
Pacientes com insuficiência renal 
A tabela a seguir apresenta o esquema de dose recomendada para pacientes com insuficiência renal. 

Tabela 5. Dose recomenthld11 para pacientes com insuficiência renal 

Depuração de creatlnina 
acima de 30 ml./min 
15 - 30 mL/min 
menos de 15 mL/min 

Pacientes em diálise 

Esquema posológko rccomcndndo 
dose padrão 
metade da dose padrllo 
sulfametoxazol + trimctoprima não dc'c ser usado (vide 
''Contraindicações") 

Inicialmente, os pacientes ern hemodiálise devem receber uma dose normal de TMP-SMZ, seguido de meia dose 
adicional após cada scssilo de hemodiálise. 
Diálise peritoneal resulta cm depuração minima do l'l'vll' e SMZ uclministra<los O uso de SMZ-TMP em pacientes 
recebendo diálise peritoneal 111!0 é recomendado. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
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"las doses recomendadas. sulfameto\azol + trimetoprimn é geralmente bem tolerado. Os efeitos 
comuns são as erupções cutâneas e os distúrbios gastrintestinais. 
As categorias utilizadas como padrões de frequência silo at seguintes. .. 
Muito comum?. 1/10; comum?. 1/100 e< 1/10; incomum?. 111.000 e< 1/100; raro?. 1/10.000 e< ~ 
muito raro< 1110.000. Desconhecido (não pode ser estimado a partir dos dados disponí\eis). 

Ef. d d e1tos a versos re ata os nos pacientes trnt1u os rum tnmeto11nma + su nmetoxazo 
Classe de Comum Incomum ltaro Muito raro Desconhecido 

Sistema Orl.!ÍlnicO 
Léucopenin. 

granulocitopenia, 

Distúrbios do 
tro111bm:ítopcni11, 

tvlcta·hcmoglobinemia ancmin 
sangue e sistema (megaloblástica, agrnnulocitose. 
linfático hemolílicar pancitopenia 

autoimunc, 
anlástical 

Distúrbios Miocardite alérgica 
cardíacos 
Distúrbios 
congênitos e 
gravidez, Aborto espontâneo 
puerpério e 
condições 
pcrinatais 
Distúrbios do Zumbido, vertigem 
puvido e labirinto 
Distúrbios Uveite Vasculite retiniana 
oculares 
Desordens Náuseas. Diarreia, colite Glosshe, cstom.1tite Pancreatite aguda 
gastrintestinais vômitos nseudomembranosa 

Distúrbios Transaminases Bilirrubina ele\ ada, 
Slndrome do 

Colest.1sc ~ecrose hepática desaparecimento do 
nepatobiliares elevadas hepatite dueto biliar 

Reações alérgicas/ 
Distúrbios do hipersensibilidade 
sistema (lebre, angioedema, 
imunológico reações nMtilactoidcs. 

doença do soro) 
Infecções e Infecções fúngicas, 
infestações como candidfase 

Investigações 
H ipcrcalemia. 
hiponatremia 

Distúrbios de 
nutrição e H1pogliccmia 
netabolismo 
Distúrbios do 
ecido conectivo .. 

Rabdo111iólise Artralgia, mialgia 
musculoesqueléti 
co 

Distúrbios do 
Neuropatia Ata:-;ia, meningite 

sistema nervoso 
Convulsões (incluin<lo parcstcsia usséptica/sintomas Vasculite cerebral 

e neuritc periférica) como de meningite 
franstornos Alucinações 
JSiQuiátricos 
Distúrbios renais Ureia elevada. Insuficiência renal Çristaliiria 

Nefrite intersticial, 
e urinários crcatinína numcnto da diuresc 



istúrbios 
respiratórios, 
orácicos e do 
ediastino 

istúrbios de 
pele e do tecido 
ubcutâneo 

Distúrbios 
1asculares 

sérica elevada 

Erupção 
medicamentosa 
fixa, dermatite 

esfoliativa. 
erupção 
cutânea, 
exantema 

maculopapular, 
exantema 

morbi li forme, 
eritema, prurido 

Urticária 

Descrição de eventos adversos selecionados 

Infiltrações 
pulmonares 

Eritema 
multiforme. 

fotossensi bilida de. 
síndrome de 

Stevens Johnson, 
necrólise 

epidérmica tóxica, 
erupção cutânea com 
eosinolilia e sintomas 
sistêmicos. pustulose 

exantemática 
generalizada 

aguda 

Púrpura, púrpura de 
l lcnoch-Schõnlcin 

Vasculite. vasculile 
necrotizante, 

granulomatosc com 
poliangeíte, 

liarterite nodosa 

A maioria das alterações hematológicas observadas tem sido leve. assintomática e reversível na retirada da terapia. 
Como com qualquer outro medicamento. reações alérgicas podem ocorrer em pacientes com hipersensibilidade 
aos componentes do medicamento. As reações de pele mais comuns observadas com sulfametoxazol + 
trimetoprima foram geralmente leves e rapidamente reversíveis após a retirada da medicação. 

Infiltrações pulmonares relatadas no contexto da alvcolitc alérgica ou eosinofilica podem se manifestar através de 
sintomas como tosse ou falta de ar (vide "Advertências e precauções"). 

Altas doses de TMP. como usado cm pacientes com pneumonia por P11e11111ocyslfs jiro1•ecii, induzem a um 
progressivo. mas reversível, aumento de concentração sérica de pot~\ssio em um número substancial de pacientes. 
Mesmo em doses recomendadas. TMP pode causar hipercalemia quando administradas a pacientes com doenças 
subjacentes de metabolismo do potássio ou insuficiência renal, ou que estão recebendo medicamentos que 
induzem hipercalemia (vide "Advertências e precauções"). 

Foram notificados casos de hipoglicemia em pacientes nl!o diabéticos tratados com SMZ-TMP. geralmente após 
alguns dias de terapia (vide "Interações medicamentosas"). P<1cientes com deficiência de função renal, doença 
hepática ou desnutrição ou recebendo altas doses de TMP-SMZ estão particularmente em risco. 
Vários dos pacientes com pancreatite aguda tinham doenças graves, incluindo a AIDS (síndrome de 
imunodeficiência adquirida). 

Segurança de sulfametoxazol + trimetoprima em pacientes infectados pelo HIV 

Os pacientes portadores de HIV têm o espectro de possíveis e\enlos adversos similar ao espectro dos pacientes 
não infectados. Entretanto. alguns eventos adversos podem llCOrrcr com frequência maior e com quadros clínicos 
diferenciados. 
Essas diferen as relacionam-se aos se •uintes sistemas: 

Classe de sistema orgânico 

Distúrbios do san ue e sistema linfático 
Distúrbios astrintestinais 

Distúrbios gerais e condições no local de 
administra ão 

Distúrbios he atobiliares 
Investigações 

Muito comum 

Lcucopenia, granuloci1op1.:nia, 
trombocito enia 

Anorexia. náuseas. vômitos. diarreia 
Febre (geralmente em conjunto com 

cxantema maculo a ular) 
Transaminascs elevadas 

Hipcrcalemia 

Incomum 

Hiponatremia 



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

lO. SUPERDOSE 
Sintomas 
Sintomas da superdose aguda podem incluir náusea, vômito, diarreia, cefaleia, vertigens, tontura e distúrbios 
mentais e visuais; cristalúria, hematúria e nnernia podem ocorrer cm casos severos. Em superdose crônica, 
depressão da medula óssea. manifestada como trombocitopenia ou lcucopenia e outras discrasias sanguíneas, 
devida à deficiência de ácido folímco. pode ocorrer. 

Tratamento 
Dependendo dos sintomas. recomendam-se as seguintes medidas terapêuticas: impedir absorção adicional. 
promoção da excreção renal por meio de diuresc forçada (alcalinizaçào da urina aumenta a eliminação de SMZ), 
hemodiálise (nota: diálise peritoneal não é eficaz). 11101111oramenlo hematológico e dos eletrólitos. Se ocorrer 
significativa discrasia sanguínea ou ictericia, deve-se instituir tratamento específico para essas condições. A 
administração de folinato de cálcio. por via intramuscular de 3 a 6 mg, durante cinco a sete dias, pode 
contrabalançar os efeitos da TMP na hematopoiese. 

Em caso de intoxicaçl\o ligue para 0800 722 6001, se você precisar de mais orientações. 
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Histórico de alteração para-a-bula . _ __ 

Dados da submissão eletrônica Dados da petiçlo/notificacio aoe altera bulá Dados das alterações de bulas 
Data do N•. expediente Assunto Data do N•. Assunto Data da Itens de bola Versões Apresentações 

e.xDediente expediente exnediente aprovação (VPNPS) relacionadas 
(1~52)-

200mg + 40mg em 
GB-."ERICO -

1 frasco com 50 mL, 
29/08/2014 0721275/14-5 Inclusão Inicial de ~A NA NA NA l ª Submissão VP/VPS 

Texto de Bula -
1 OOmL, 50mL + COP e 

1 lOOmL+COP. 
1 

RDC60/12 
1. INDICAÇÕES 1 

3.CA.RACTERISTICAS 

10452 - GENÉRICO 
FARMACOLÓGICAS 

- Notificação de 
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mL + 40 mg/5 mL. 
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sulfadiazina de prata 

"Medicamento Genérico Lei nº 9787, de 1999" 

NA TIVIT A INDÚSTRIA E COMÉRCIO L TDA 

Cre1ne dennatológico 



• 

sulfadiazina de prata l % 
"Medicamento Genérico Lei nº 9.787, de 1999" 

creme dermatológico 

1 - IOI<.NTIFICAÇÁO DO PRODL'TO 
Forma Farmacêutica e Apresentação: 
Creme contendo sul fadia1ina de prata 1 % cm hisnugus de: 10111g/g, hi!lnaga com 30 g. bisnaga com 50 g e 
pote plástico com 400 g. 
Embalagens com 1 e 200 bisnagas: embalagens com 1 e 24 potes. 

USO EXTERNO 
USOADLLTO 
USO PEDIÁTRICO ACIMA DE 02 MESES 

C0'\1POSIÇÁO: 
Cada grnm l do creme dermatológico contém: 
Sul fadia1inu de pnito ............................. ... 1 O mg 
Veiculo q.s.p ............................................. 1 g. 
Excipientes (álcool cctocstearilico, cctomacrogol 1000, pctrolato liquido, pctrolato amarelo, álcool de 
lanolina. propilenoglicol, metilparabcno, propilparabeno, cdetato d1ssódico, butilidroxitolueno e ãgua 
puri li cada). 

li - INFORMAÇÕES AO PROFISSIONAL UE SAlJDI: 

1. INDICAÇÕES 

Este medicamento é destinado à prcvcnçfto e no tralnmcnto de feridas com grunde potencial de infecção e 
risco de evolução pura ~cpsc: queimaduras' s. úlccnts de memhrns infcriores<>-9, úlceras de pressào1º·11 e 
fcridtis cirúrgicas12

• 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
Desde 1968, através dos estudos de Fox e col11h1iradorl'S foi demonstrado que u :;ulfadiazina de prata 
reduziu u mortalidade enln: 5% e 20%i cm oito dins após llucimaduras. J\dicionulmcnle a destruição pós
queimaduras dn pele e músculo por infcc~ãn foi reduzida com u uplkaçllo deste medicamento 1• 
Em 1992. Bishop e colahoradores8 realizaram um estudo prospectivo cm pncicntcs com úlceras venosas 
com níveis bacterianos comparáveis e dcmonstrornm que a sulfudiaLina de prata o 1 % reduziu de forma 
estatisticamente signilicati\'a o tamanho das úlcera$ (44~o, em relação n 22,5% dos que utilizaram 
placebo). 
Tais autores ussociaram a eficácia de-sta droga a um favorecimento da replicação de queratinócitos e a 
propriedades ontiinllamatórias da substância. 
Posteriormente, Lansdown e colahorndores13 observaram cicatriz,ação acelerada e liberação mais rápida 
de crostas e dchris cm animais em que foi utilizada n sulfüdi.izinn de prata. 1 stcs autores correlacionam 
seus achados a uma redução das fases inflamatória e de formaçilo de tecido de granulação. além de maior 
velocidade de rcpar.iç!io epidérmica. Kjolscth e colaborndorcs'4 compararam os efeitos in viro de seis 
agentes tópicos frequentemente utilizados em úlcera:; e dcmonstrorom que a sulfadiazina de prata foi 
responsável pela taxa de rcepiteliz::ição mais rápida, além de ter sido um dos principais agentes 
promotores de ncovascularização. Numa rc\ isão sistemática sobre agentes antimicrobianos utilizados no 
lrutumcnlo de ICridas crôni..:us, o sul füdinzinu de pmt.1 foi um:i chis poucas suhstúncias ciladas como 
comprovadumcntc úteis no tratamento de lesões ulccrndn!i de ail1cil rcsolu.;1\o9

• 

3. CAl~ACTERiSTICAS FAR~1ACOLÓGJCAS 
J\ sul !Udittzintt de prata possui uma atividade u11tirn1crnbi,rna hu~tanll' umplu. 1; bactericida para uma 
grnndc variedade de bactérias Oram-positivas e Gr11111-ncgal h us, hem como algumas espécies de fungos 
(Pse11domo11as aeru~inosa, Staphy/ocoa111 mm!111-, ulgumas espécies uc Proteus, Klebsiclla, Enterobacler 
e Cancllda alhicans) 1 • 1 ~ 11

'. 

SULFAOIAZINA_DE_PRATA_YPS 



l lá dados bibliográficos suficiente:. para demonstrar que o sulfadiazina de prata possui ação sobre 
bactérias comumcnte resistentes a outros agentes antimicrobianos tópicos e que o composto é superior à 
sulfüdiazina pura•.u, bem como ao nitrato de prata4

• A ulivid:idc antimicrobiana da sulfadiazina de prata é 
mediada pela reação do íon prata com o DNA microbiano, o que impede u replicação bacteriana. Além 
disto, age sobre u membrana e parede celulares, promm cndo o enl raquccimcnto destas, com consequente 
rompimento 1fo célula por efeito da pressão osmóticu2

• J·4• Estudos de fonnacocinética demonstram que os 
níveis séricos de Prntu e de SulJàdiazina estão rclac1onados com u extensão e espessura da ferida. e a 
quantidade de material aplicado, sendo que estes nivch; cncontnim-sc muito uhaixo dos considerados 
t6xicos4

• 

Estudos experimentais indicam que u uhsorçào du sullndia7ina de pratu na pele normal ou com lesões de 
queimaduras superficiais ou profundas é ínfima. lluh e Plug 17 ucstncurn 4uc na aplicaç11o tópica de 
sul fodiaz.ina ue prata, a PrnUl é liheruda lentamente ao redm da lenda, sendo que mais de 99% dos fons 
Prata permanecem nesta região. 

A sulfodia1ina de prata parece estar presente somente na porç!!o 'iUperficial da escara e em tomo de 
alguns apêndices epidérmicos, com muito pouco n.1s camadas rn11is profundas4

• Tais observações têm sido 
atribuídas à formação de um albuminato de prata a pa~tir da albumina presente na área queimada ou pela 
formação de complexos de prata com grupos sulfidrila das fibras elásticas abundantes na área cicatricial~· 
IR 

Como a absorção atra\éS do tecido queimado é muitq baixa, a d1stribu1çllo tccidual foi mensurada após 
injeção subcutânea de suspensão de sulfadiazina de prata, observando-se maior concentração no figado e 
buço e níveis relativamente baixos no cérebro. Como sµgerido pelo padrllo de distribuição da sulfadiazina 
de prnta, o componente Prata é excretado pela \Ía hcpbtobiliar e o Sulfndiazinu por eliminação renal. Isto 
tem sido confirmado por estudos cm ralos que recebert1111 doses subcutâneas de suspensão de sulfadiazina 
de prata. A Prata é exeretaua principalmente nas fc~es e a ulfadinzinu predominantemente na urina. 
sendo que a eliminação <la Prata acontece numa taxa bem mais lenta do que a do componente 
Sulfadiazina4

• 

4. CONTRAINDICAÇÕES 
l)cvid(l u possibilidade aumentada uc Kernictcrus (p1ltcnciuli1.1do pelas Sulfonamídus) o seu uso não é 
recomendauo, cm caso de: gravidez a lermo, crinnças pn·m.1turus4 e recém-natos nos dois primeiros 
meses de vidn 19. O seu uso deve ser cuidadosamente ohsen.1011 cm pacientes que apresentam 
hipersensibilidade às Sulfas e aos demais componente:; da li1rn1ulaç~o. l'or existirem poucos dados sobre 
u sua passagem pelo leite mutcrno, também não é recomendado em mulheres que estejam amamentando. 
Esle medicamento é contraindicado para muorr~ de 2 mrsrs ele idnclr. 
Este medicamento é contraindicado para mulhrres g1"ávi1lns nos últimos três meses de gestação. 
Categoria B de risco na grnidez. 
Este medicamento não den ser utilizndo em múlhcres gr1h•illns sem orientação médica ou do 
ciru rgii\o-dentista. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÔES 
Quando do uso cm áreas muito extensas de superticie corporal, n monitoraçao dos níveis séricos da Sulfa 
e da função renal tomam-se relevantes, npcsar da pouca ahsorçiio do produto. Enquanto a sulfadiazina de 
prata está exercendo seu efeito por sobre n superficie lesada, alguma proliferação fúngica dentro ou 
abaixo da escara poJc ocorrer. no entanto a incidência de superlnfcoções fúngicus clinicamente 
no ti ficadas é bastante rara21

• Nüo deve ser aplicado na rcgi11o dos olhos. 
lnformur uu rnéuico se e~tá umamcmnndo . .:::ulfndiaiinn de nratn 1% deve ser C\itaua cm gestantes a 
termo, recém natos até dois meses e prcmaturos4

• 
19

• 

USO EM IDOSOS, CRIANÇAS E OU 1 ROS l1RUl'OS I>E RISCO 
Só fü1.cr uso do medicamento snb oricnt.1çllo médica. Obscn ar as precauções, contraindicações, 
advertências e só administrar a posologia prescrita pclél méd1llo 

Categoria B de risco nn gravidez. 
Este medicamento 11i10 deve ser utilit.ndo em mulhcrts gr;ívidn' ~rm orientação médica ou do 
clru rgii\ o-dentista. 
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6. INTERAÇÕES MEDICA.\ll:NTOSAS 
(; relatado na literaturn médica um ris1,:o numentudn de lcucopcnia em pacientes cm uso de cimclidinaiº. 
concom1tante ao uso tópico de sulfadilllina de prata. É descrita também a inativação pela sulfodiazina de 
prata de agentes desbridantes enzimáticos21 . 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMEl"iTO DO MEDICA:\U:NTO 
O produto de\'e ser mantido cm temperatura ambiente ( 1 ~ºC - JOºC). Proteger da luz e umidade. 
Lste medicamento tem \ai idade de 24 (vinte e quatro meses) n punir da data de sua fabricação. 
Número de lote e datas de fabricação e validnde: vicie embalagem. 
Não use medicamento com o prazo dt 'alidadt vrnddo. Gu11rde·O em sua embahlgem original. 
O produto apresenta-se como um creme branco, homogêneo, isento de panlculas estranhas. 
Antes de usar, observe o aspecto do mediramento. 
Pode haver escurecimento do produto devido à oxidação dos st1b Jc prnlti quanJo expostos à luz, não 
comprometendo a segurança do produto 
TODO MEDICAl\ll :r•rro DEVE SEI~ MA 'TIDO FORA DO ALCANCE O,\ S CRIANÇAS. 

8. POSOLOGIA E MODO DE l JSAR 
Após a limpeza da lesl\o, aplicar uma camada de Sulfncjirudna de prata lºo creme uma \el. ao din. Fazer 
um curativo com guie. Cuso a lesão seja muito exsudotiva. aplicar o creme uma segunda ve1 ao dia. 
posteriormente o excesso pode ser retirado com uma comprc:;sa de ga;rc ou algodão. Utilizar Sullad1azina 
de prata 1 % até a eiculri1ação da frridu. Não tb e ser nplicado na região dos olhos. 

9. REAÇÕES AD\. ERSAS 
A maioria das pessoas que fo1c111 uso de Sulfodiazina de praia 1% não apresenta problemas rehicionados 
a ele. Porem. como acontecem com todos os mcdibumentos, ulguns pacicnk podem ter reações 
indesejáveis. 

Reação incomum (ocorre entre 0.1% e l'Y.1 dos pacientes que utililam estl' ml·dicamento) 
I lá relatos de arg1ria. descoloração da pele ou de mucosas. secundária à de~osição do metal prata. após a 
utilização tópica de creme de sul fodiazina de prata por lôngos períodos 21 23

• 
6
• 

Reação rara (ocorre entre 0,01 % e O, I 0{, dos pacientes qLc utilizam este medic:uncnto ): 
Foram relotados raros casos de leucopenia transitórinicm pacientes recebendo terapia com sulfodiazina 
de prata. 1 m geral oc.:orrcndo entre 3 a 4 dias do inicio db tratamento, com retomo aos níveis normais de 5 
a 7 dias, mesmo com a manutcn.;llo da tcrnpiu4·2º·21, 

Reação muito rara (ocorre em menos de 0,01% que utllitam este medicamento): 
! louve relato de um caso de Mcga1.:úlon l óxico de p11cientc, com pênfigo vulgar imuno-bolhoso, que 
evoluiu com infccçílo por Clo.vtridi11111 d!t/7cile e Mcgueólon Tôxko após uso de sulfadiazinu de prata 
tópica27 

Também houve o reluto de um caso de Acidosc Lática secundária rcl,1cil)11,1da ao uso de propilenoglicol 
de um paciente vftimu de qucimnduras de segundo e 1erceirn grou e que estava recebendo terapia com 
sulfadilllina de prata tópica, que contém proptlenoglicol cm sua formulação 21 Foi relatado piora 
progressÍ\a da área queimada, com aparecimento de etitema e bolhas perilesionais, sendo diagnosticado 
como alergia de contato. Diante desta su~rcita, o trnt:imento tóph:o foi mmlilicudo e houve evolução com 
resolução completa dus lesõcsi9

• 

Pacientes que u1ilizam o produto por longos períodos e/ou em grandes áreas do corpo dc\'cm ser 
acompanhados por médico que avaliará u necessidade de acom_p,anhamento laboratorial, principalmente 
cm pacientes com dellciência c.lt• glicose·6·fosfülo dc::-idrogen:isc22. 

Em casos de evento~ ath·ersos, notifique pelo Sistema VigiMed, disponívtl no Portal da Anvisa. 

10. SUPERDOSE 

SULF ADIA.lll\A_DE_PRATA_ VPS 



Ú pouco pro\á\'el qul' ocorra uma superdosagem com o uso de Sulfadill7.ina de pmta 1%. Eventualmente. 
a utilizaçfo cm grandes superlicics corpóreas pode ocasionar um uumento da concentração sérica <la 
Sulfadiazina e da Prata. Nestes casos. o uso <lo produto e.leve ser 1mcmimpido. 

Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, se' ocê pN:cisar de mais orientações. 
Siga corretamente o modo de usnr, niio des111>nrectndo os sintomas procure orientnção médica. 
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HISTÓRICO DE ALTERAÇÃO PARA BULA 

Dados da submissão eletrônica Dados da petição/notificação que altera bula Dados das alte rações de bulas 

Data do N• Data do Iliº do Data de 
Itens de bula 

Versões Apr~entações 
Assunto Assunto 

expediente e.xpediente expediente uped.iente apro, ·ação (VPN PS) re laciona das 

(10459) 10459) Atuali'l.ação de tc:\.10 
Medicamento r..h."<.licamento conforme bula padrão. Creme 

Genérico- Genérico- dermatológico -

26/10/2016 
2428377/16-1 Inclusão 2611012016 2428377/16- Inclusão 26/I0/2016 Submissão eletrônica 

VP/VPS 
bisnaga com 30 g, 

Inicial de Texto 1 1 Inicial de Texto apenas para bisnaga com 50 g e 
de de disponibili7.açào do texto pote plástico com 

Bula-Rl>C Bula-RDC de bula no Bulário 400g. 
60/12 60112 eletrônico da Al\'"VISA. -

(10452) (I0.+52} - Substituição das 
Medicamento Medicamento informações relativas ao Creme 

Genérico- Genérico- NOTIVISA por dennatológico -
0818881195 Notificação de Notifica.,-ão de informações relativas ao bisnaga com 30 g, 

24/07/2019 Alteração de texto 24/07/2019 0818881195 Alteração de 24/0712019 
VIGIMED nos tex10s de 

VPS 
bisnaga com 50 g e debula-RDC 

60/12 
te.x1o bulas de medicamentos. pote plástico com 

debula-RDC (versão bula do 400g. 
60/12 

profissional de saúde). 

1 

(10452) (10452) VPS-Atualização de 
Creme 

Medicamento 1 Medicamento layout para adequação n 
' dennatológico -

312747~216 Genérico- 1 Genérico- nova identidade visual -
Notificação de Notificação de bisnaga wm 30 g, 

10/0812021 Alteração de te:\10 10/0812021 3127478216 Alteração de 10/0812021 logomarca da empresa I VPiVPS bisnaga com 50 g e 

de bula-RDC texto Adequação a RDC pote plástico com 

60/12 debula-RDC 406/2020 - art. 49. 40~ 
60/12 )> 51: 

SULF ADIAZINA DE PRATA VPS - - -
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VP - Atualização de layout 
para adequação a nova 

identidade \ isual -
logomarca da empresa. 

Revisão de texto de 
conforme bula padrão de 
Derma?inc (Sulfadia7fon 
de prata - Silvestre Lnbs. 
Química & Farmacêutica 

Ltda), publicado no 
Bulário Eletrônico em 

' 09/0412019. -
Medicamento de 

' Referência eleito cm 

28/0912016. 

(10452) 
(10452) Medicamento Creme 

Medicamento Genérico- DIZERES LEGAIS dermatológico -

18111/2021 Não há 
Genérico- l 8fll/202 I Não hã 

Notificação de 18fl l/202l Alteração de Responsável VP/VPS bisnaga com 30 g, 
Notificação de Alteração de 

Técnico. 
bisnaga com 50 g e 

Alteração de texto tex"to de bula - pote plãstico com 
debula-RDC RDC 400g. 

60/12 60!12 

SULFADIAZINA DE PRATA VPS - - -



SULFERBEL 
(SULFA TO FERROSO) 

BELF AR L TDA. 

Xarope 25mg/mL 
Solução oral 125mg/mL 

Comprimido 40mg e 50mg 



SULFERBEL 
Sulfato ferroso 

APRESENTAÇÕES 
Xarope: frasco com 1 OOm L. 
Solução oral: frasco gotcjndor com 30m L. 
Comprimido revestido 40mg: embalagens com 50 e 1000 comprimidos. 
Comprimido revestido 50mg: embalngcm com 50 comprimidos. 

USO ORAL 
Xarope e Solução oral: USO ADULTO E PEDIÁTRICO 
Comprimido revestido 40mg e 50mg: USO ADULTO 

COMPOSIÇÃO 
Cada mL de xarope contém: 
Sulfato ferroso (equivalente a 5mg de ferro) .............................................................. 25mg 
Veículo q.s.p ................................................................................................................ 1 mL 
Veículo: ácido cítrico, citrnto de sódio diidrntado, sacarose. sacarina sódica. 
metilparabeno. propilparnbcno, propilcnoglicol~ corante caramelo. água purificada. 

Cada 1 ml (25 gotas) da solução oral contém: 
Sulfato ferroso (equivalente a 25mg de lcrro) .......................................................... 125mg 
Veículo q.s.p ..................................................... , ......................................................... 1 mL 
Veículo: ácido cítrico, sacarose. ~acarinn sódica. metilparabeno, propilparabeno. corante 
caramelo, essência de framboesa. propilenoglicol, água purificada. 

Cada comprimido revestido 40mg contém: 
Ferro ....................................................................................................................... 40rng* 
*equivalente a 12 l ,75mg de sulfato ferroso monoidratndo 
Excipiente q.s.p .................................................. , ......................................... l cornprirnido 
Excipientes: celulose microcristalina, lactose, crospovidona, dióxido de silício, cstearato 
de magnésio, corante anrnrelo crep(1sculo laca de alumínio, dióxido dr titânio, 
hipromclosc, polietilenoglicol, polietiknoglicol 6000, tilcool etílico, agua purilicada. 

Cada comprimido revestido 50mg contém: 
Ferro ....................................................................................................................... 50mg* 
*equivalente a 152, 19mg de sulfato ferroso monoidratado 
Excipiente q.s.p ........................................................................................... I co1nprimido 
Excipientes: celulose m icrocristalina, lactose. crospovidona. dióxido de silício, cstcarato 
de magnésio, corante vermelho 40 laca de alumínio, dióxido de titânio. hipromelose, 
polietilenoglicol, polictilcnoglicol 6000, álcool etílico, água purificada. 

INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAÚDE 
l. INDICAÇÕES 
Sulferbel é indicado no tratamento da deficiência de forro ou da anemia por deficiência 
de ferro e na profilaxia da deficiência de ferro, nnemia pós-operatória, anemia 
secundária e verminose, anemia da gravidez e período de lactação, convalesccnças, 
anemia proveniente de alimentação inndcqunda e hipermenorréia. 

2. RESULTADOS DJ<; EFICÁCIA 
Resultados podem ser encontrados cm 1 lillman RS, Deficiência de ferro e outras 
anemias hipoprolifera11vas cm Harrison - Medicinn Interna, Fauci AS et ai. 14ª cd 
McGraw llill Rio de Janeiro 1998:681-86. 



2. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 
O ferro é um componente essencial da mioglobina de enzimas que contém heme como 
citocromos. catalasc. pcroxidase. e de metaloflavoproteínas como a xantina oxidase e a 
enzima mitocondrial gliccrofosfato oxidase. O ferro também serve como cofator de 
várias enzimas essenciais. A deficiência de ferro pode afetar o metabolismo no músculo, 
independente do efeito da anemia na oferta de oxigénio. 
O sulfato ferroso atua como fornecedor de lerro. mineral indispensável à constituição da 
molécula de hemoglobina. O ferro constitui o componente principal da hemoglobina, da 
qual faz parte numa proporção de 0,34%. Uma deficiência de forro no organismo 
acarreta uma formação inadequada da hemoglobinn, com consequente descoloração das 
hemácias (anemia hipocrômica). A anemia hipocrômica pode surgir nos lactentes de 
tenno. nos quais se faz pinçamento precoce do cordão umbilical. Sendo a dieta láctea 
reconhecidamente pobre cm rcrro. há necessidade da suplementação desde as primeiras 
semanas de vida. 
A dcliciência de ferro ocorre quando, por ulgum motivo, a perda de ferro do organismo 
é aumentada. induzindo à redução dos suprimentos de ferro, acarretando eventualmente 
a anemia. As necessidades de ferro são aumentadas durante a infância, puberdade, 
gravidez e menstruação. O sulfato ferroso fornece ferro cm forma facilmente 
assimilável e em quantidade suficiente para corrigir a anemia fcrropriva e restabelecer 
os índices normais de armazenamento de ferro corporal. No caso da anemia, uma vez 
que a concentração de hemoglobina retornou no nível normal, o tratamento deve ser 
continuado por mais 3 meses, a fim de assegurar que o estoque corporal de ferro atingiu 
os níveis normais. O ferro é absorvido nb intestino dclgndo, particularmente no 
duodeno. 

3. CONTRA-INDICAÇÕES 
Sulfcrbcl é contra-indicado para pacientes coni hipersensibilidade aos sais de ferro ou 
aos outros componentes da fórmula; pacientes que recebem transfusões de sangue 
repetidas ou com anemia não causada por deliciência de rcrro; pacientes portadores de 
hepatite aguda, hemossidcrose ou hemocromatosc, úlceras gastroduodenais, anemia 
hemolítica aguda, insuficiência hepática, tuberculose alivu e gastrocnteritcs. 

4. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 
Têm sido relatados distúrbios gastrintestinnis tais como núusca, vômito e diarréia em 
pacientes que utilizam sais de ferro, portanto, Sulfcrhcl deve ser administrado logo 
após as refeições. A ingestão de alimentos nãQ interfere com a absorção do ferro, mas 
alguns alimentos como leite. queijo. iogurte, óvos. espinafre, cereais, chá e café podem 
diminuir a absorção do ferro. Portanto, é aconselhável um intervalo de 2 horas entre a 
administração destes alimentos e do medicamento. Durante o tratamento com Sulferbel 
é desaconselhável o uso de bebidac; alcoólicas visto que poderá aumentar o risco de 
efeitos indesejáveis. Como todo medicamento, este produto deve ser mantido fora do 
alcance das crianças, para evitar dosagem acidental por ferro. Em crianças, a ingestão de 
grandes quantidades pode causar vômito, hematêmcse, dano hepático. taquicardia e 
colapso vascular periférico podendo levar à óbito. Os sais de ferro devem ser utilizados 
com cautela em pacientes com intolerância gástrica ao ferro, pacientes com doenças que 
interferem na absorção ou armazenamento de ferro, hemoglobinopalias ou doenças 
gastrinlcstinab existentes. Informe seu médico se for portador de úlcera péptica, colite, 
enterite, pancreatite, hepatite. ou se tiver passndo por alguma intervenção cirúrgica 
estomacal nos últimos tempos. antes de iniciar o tratnmento com sul foto ferroso. 

Atenção diabéticos: este medicamento contém SACAROSE. 
(Sulfcrbcl gotas e xarope) 



Este medicamento não deve ser utilizado por mulheres grávidas sem orienta 
médica ou do cirurgião-dentista. (categoria(~ 

S. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 
A ingestão de su lfato ferroso com antiácidos deverá ser evitada, visto que este pode 
alterar a absorção do ferro. sendo aconselhável um intervalo de 2 horas entre a 
administração do antiácido e do produto; o ácido ascórbico (vitamina C) aumenta a 
absorção do ferro medicinal, no entanto essa mnior absorção e~tá associada a um 
aumento da incidência de efeitos adversos; as penicilinas quando administradas junto ao 
sulfato ferroso, têm seus efeitos terapêuticos diminuídos; a vitamina E diminui o efeito 
terapêutico do ferro; deve ser respeitado um período de intervalo de pelo menos 3 horas 
entre a administração de sulfato ferroso e tctn11..:iclina; o uso concomitante de alopurinol 
e sulfato ferroso poderá ocasionar acúmulo de ferro no ligado; o cloranfcnicol, quando 
utilizado simultaneamente com sulfato ferroso, poderá provocar uma redução na 
absorção do ferro, interferindo na formação da hemoglobina. 

6. CUIDADOS DE ARMAZENAMEN1'0 DO i\1EDICAMENTO 
Conservar o produto cm temperatura ambiente (entre 15 e JOºC). Proteger da luz e 
umidade. 
Este medicamento tem validade de 24 meses a partir da data de fabricação. 

Número de lote e datas de fabricuçào e vafühtdc: vide embalagem. 
Não use medicamento com o prazo de rnlidadc vencido. Guarde-o cm sua 
embalagem original. 
O xarope é um líquido marrom. odor característico de caramelo. 
A solução oral é um líquido amarelo, odor cumctcrístico de framboesa. 
O comprimido revestido 40mg é alaranjado claro, circular e liso. 
O comprimido revestido 50mg é vermelho, circular e liso. 
Antes de usar, obsen·c o aspecto do medicamento. 
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das crianças. 

7. POSOLOGIA E Mono DE USAR 
O xarope deve ser tomado sem diluir (misturar~ cm úgua. por via oral. 
Adultos: 1 colher de chá (5 m L). duas vezes ao dia 011 a critério médico. 
Crianças: 1 colher de café (2 mL), duas vezes ao dia ou a critério médico. 
As gotas devem ser diluídas (misturadas) cm água ou suco de frutas untes da 
administração. por via oral. 
Adultos: 16 gotas. três vezes ao dia, ou até o máximo de 50 gotas ao dia ou a critério 
médico. 
Crianças: as crianças devem receber Sulferbcl gotas conforme seu peso. seguindo a 
orientação do esquema abaixo, ou a critério médico. 

Dose Gotas 
Lactentes Dose única 1 gota por Kg 

corporal 
Dose máxima diária 15 gotas 

Crianças a partir de 1 ano Dose única 1 gota por Kg 
corporul 

Dose máxima diária 50 gotas 

de 

de 

Os comprimidos devem ser tomados com liquido (água ou suco de frutas), por via oral. 
Comprimido revestido 40mg: 1 comprimido ao dia, após o almoço, ou a critério 
médico. 

peso 

peso 



• 

Comprimido rc\'Cstido 50mg: l comprimido no dia, após o almoço, ou a critéri 
médico. 

Este medicamento não deve ser partido ou mastigado. (Comprimido revestido) 

8. REAÇÕES ADVERSAS 
As reações adversas mais freqüentes com o uso de sais de ferro são diarréia, dor 
epigástrica, náuseas, vômitos, fezes escuras (esta coloração escura é causada pela 
presença de ferro não absorvido). A administração contínua pode pro"ocar constipação. 

Em caso de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificações em Vigilância 
Sanitária - NOTIVISA, disponivcl cm 
www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/indcx.hhn, ou para Vigilância Sanitária 
Estadual ou Municipal. 

9 . SUPERDOSE 
Dose excessiva pode resultar cm toxicidade metubólica, gastrintcstinal e cardiovascular. 
Em crianças, a ingestão de grandes quantidade;; pode causar vômito, hcmatêmcse, dano 
hepático, taquicardia e colapso vascular periférico, podendo levar a óbito. Se você 
tomar uma dose muito grnnde deste medicamento acidentalmente, deve procurar um 
médico ou um centro de intoxicação imediatamente. O apoio médico imediato é 
fundamental para adultos e crianças, mesmo se: os sinais e sintomas de intoxicação não 
estiverem presentes. No caso de superdosagem acidental deve ser ndministrado um 
emético o mais rápido possível, seguido de lavagem gástrica, se necessário. Podem ser 
empregados agentes quclantcs e devem ser adotadas medidas gerais de suporte visando 
combater desidratação, acidosc e choque. 

Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, se você precisar de mais 
orientações. 

MS 1.0571.0004 
Farmacêutico Responsável: Dr. Rander Maia ~ CRF-MG 2546 
BELF AR L TOA. 
Rua Alair Marques Rodrigues, 516 - Belo l lorizontc - MG - CEP 31560-220 
C.N.P.J: 18.324.343/0001-77 
Indústria Brasileira 
S.A.C.: 0800 03J0055 
www.belfar.com .br 

Siga corretamente o modo de usar, nfio desaparecendo os sintomas procure 
orientação médica. 
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Anexo B 

Histórico de Alteração para a Bula 

Dados da submissão eletrõnlc:a Dados da petiç!olnotificaç!o que altera bula Dados das alterações de bulas 

Data do Nº do As.unto Datado Nº do Assunto Data de Itens de bula Versões Apresentações 
expediente expediente expediente expediente aprovaçio (VPNPS) nilacionadas 

10/12/2014 10461- VPS Xarope, 
ESPECÍFICO- solução oral e 
Inclusão comprimido 
Inicial de 40 mg e 50 
Texto de mg. 
Bula-RDC 
60/12 



ácido acetilsalicílico 
"Medicamento genérico Lei nº. 9.787, de 1999". 

MEDQUÍMICA INDÚSTRIA FARMACÊUTICA LTDA. 

comprimido 

lOOmg 
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ácido acetilsalicílico 
"Medicamento genérico 1 .ci n". 9.787, de 1999". 

comprimido 

J. IDENTIFICAÇÃO DO MEDICAMENTO 

Nome Genérico: 
ácido acetilsalicílico 

Forma Farmacêutica e Apresentações: 
Comprimidos de 100 mg cm embalagem contendo 30 comprimidos. 

VIA ORAL 
USO PEDIÁTRICO. 

Composição: 
Cada comprimido contém 100 mg de ácido acetilsalicíl1to. 
Excipientes: amido de milho, cclulo:.e mtcrocrístahna, manttol, lactose mono1dratada, talco, vanilina . 
corante amarelo de tartrazinn e sacarina sóchca d1-h1dratàda. 

J. INFORMAÇÕES Tl::cNICAS AOS PROFISSIONAIS DI: S1\ÚDE 
J. rNDICAÇÕES 
O ácido ucetilsalicflico é usado em doses orais de 0,3 a 1,0 g puru o alívio das dures musculares e das 
articulações. Tambcm é 11s11do nos dii.túrbios inllatnatórios agudos e crí'>nirn~. wis como arlrite 
rcumatóide, osteourtritc e cspondilite anquilosantc. O ácido ucetibalícílico tamhém inibe a agregação 
plaquetária, bloqueando a síntese do tromboxunn A2 nus plaquetus. 
2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
As doenças crônica:. n1'io transmis1'íveb (DCNT) s1io a principal causa de morte, incapacidade prematura e 
por um grande número de internações hospttulurcs Por esse mouvo, muito~ esforços têm sido 
empregados para rcdu11r u morbimortahdade dessas doenças cnrdwvasculares, como u modificação do 
estilo de vida. com o incentivo à prática de utividade rísica, dieta saudável e ,, cessaçfio do tabagismo, 
além do controle dui. pnnc1pais doenças que ntuum como fatores de risco, como hipertensão arterial 
sistêmica (!IAS), diahl'tts 111e//it11:; e dislipidcmia. Forn isr;o, algum, Cbludos demonstraram que o uso de 
ácido acctilsalicílico. tunto na prevenção primária (pessoas com idade acima de 40 ~mos com pelo menos 
dois fatores de ri&co: ll AS, cliahete.1 me/11111.v e/ou dislipidcmia), quanti> na prevcnçüo secundária 
(pacientes com história de /\ VC bquêmico, infmto .1gudo do m1odrdio e/ou com angina pertoris) pode 
levar a uma importante redução de eventos cardiovasculares, que pode ser de até 40%.1 

Estima-se que 80?í dos diabéticos morrerão devido à eventos cardiovasculares. Asi.im sendo. o 
tratamento doi. fatores de risco (FR) é essencial nu rcduçao de ses índices. Uma parte desse tratamento 
pode ser a utilização de antiagregantes plaquctános, nqmcadamcnte, o ácido acctilsalieílico. Em estudos 
clínicos realizados com pacientes diabéticos não se ob~ervarnrn diferenças estatisticamente .>ignificativas 
entre os grupos ácido acctils:ilicílico e placebo relativluncntc à ocorrência de eventos car<liovasculares. 
Porém, obscrvo1H.c urna redução ~ignificativa de enfarte de rmocárdio nos homens c <ln acidcnle vascular 
cerebral nas mulheres, cm estudos de populr11;õcs ap.1rc11tcmcntc saudávci\, em que oi. subgrupos dos 
diabéticos tiveram igual bcncficio.l 
Durante um estudo reuli1ado nos Estados Unidos, observou-se o aumenw do volume de c:onsullas 
ambulaloria1s de pacientes dussificudos como sendo de ulto nsco para futuros evcnws cardiovasculares. e 
também aqueles con~i<lcradas como situaç!io de risco intennechário. O número de visitus de pacientes de 
al to risco aumen1ou cm 3391, de 44,2 milhões em 1993· l 994 puru 58,8 milhões cm 2001-2002. O número 
de visitas de paciente:. de nsco intermediário cm que úm diagnóstico de DM foi oh~crvado mais do que 
duplicou, de 40,5 para 83,3 milhões, e para 11quclcs conl muhiplos íntorcs de risco, o aumento foi de 57%, 
de 70,2parai10.4 milhões. O número de visitas de pacien1cs de baixo nsco aumentou 23%, passando de 
975,4 milhões para 1,20 bilhões. Ao longo <lo Lcmpo, esse e tudo mostr0u substancialmente a utilização 
do ácido acctilsalicilico na ca1cgoria de risco mais elcv.1do e intermédio. com uma melhoria nos quadro!> 
vista a pa11ir de 1999·2000. /\ probabihdudc de uso de .n:iuo acculsalicílko pdo~ pacientes em L993· 
1994 foi de 21,7% purn a catcgoriu de alto risCl•, de 3,5% pal'U os pacien1cs diabéticos e de 3,6% para a 
categoria de risco intenncdi:írio. As prohuhilidadcs pura as três categorias de risco oscilaram, mas 
permaneceu essencialmente inalterada de 1999-2000. Aumentos ~igni lícmivos foram notados cm 200 I · 
2002 e per~btiu cm 2003 A probabilidade de uso de ácido ucetilsalicílico em 2003 foi de 32,8% para a 



\ Proc. Nº 023/2023 ,Ass. 
categoria de alto n .. co, 11.7% par..i o diabético, e de l 6,3Gt para a categoria de risco intermediário. O u~o 
do ácido acetilsalicflico permaneceu entre 1 % e 3o/r 11.1s visitas de paciemes de baixo risco. 3 .... 

1. VIANNA. C A.: GONZÁLEZ. D. A.; MA'l IJASEVJCH, A. Utilização de úcido acetilsalicílico 
(ÁCIDO ACETII SAUCÍLICO) na prevenção de doenças cardiova cularcs: uw estudo de base 
populacional. Cadernos de Saúde Ptihlic,1, Rio de Janeiro, 28 (6): 1122-1132,jun,2012. 
2. MACIIADO, R. Prcvcnçao Primária das Doco,·as Cardim 11~n1larc~ no Diabetes: o Papel do Ácido 
Acetilsahcíhco Instituto de Ciências Biomédicas Abel Salazar/Centro I lospitalar do Porto, EPF. 2008. 
3. STAfFORD, R.S.; MONTI, V.; MA, J. Undcruulizauon of aspmn pers1sts in US ambulatory 
care for the secondary und primary prcvention of cardiovascular <lisease. PLOS Medicine, V. 2. 12. 
ed., California, Unitcd States of' Amcrica, Dccemhe1, 2005. 
3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 
Propriedades Farmncodinlimkas 
O ácido ncetili;alicílico inibe a agregação pl,1quetána bloqueando a síntese do tromboxano A2 nas 
plaquetas Seu mecanh.mo de ação bascin-.se na inibição irreversível da ciclooxigcnase (COX 1). Esse 
efeito inibitório é especialmente acentuado nas plaquetas, porque estas niio são capazes de sintetizar 
novamente essa enzima. Acredita-se que o ácido acetilsalidlico tenh.1 outros efeito~ inibitórios sobre as 
plaquetas. Por essa razão é usado para V<ÍI ias ind1cac;õc$ rch1tiv,1s ao sistema vuscular. 
O ácido acclils<1licílico pertence no g1upo dos lárm<1cos anti-infl,11nut6rios não-esteroidais, com 
propriedades analgé:.icas. antipiréticas e nnu-mflnmntórins. Altas doses orais são u~adas para o alívio da 
dor e nas afecções fchris menores, tais como resfriados e gripe, parn a redução da t mperatura e alívio das 
dores musculares e tlas articulações e distúrbios i111lamat61 ios ugudos e crônicos, tais como artrite 
reumatoide, osteoarlritc e espondilitc nnquilosante, 
Propriedades Famiacocinétkas 
Após a administração oral, o ácido acet1lsalidltco é nípida e completnrnente absorvido pelo trato 
gastrintcst111al. Durante e após a ab~orçuo, o ácido udctils~tlicílico é convertido cm ácido salicílico, seu 
principal metabólito ativo. O níveis plasmáticos máximos de ácido nceulsalicílíco são atingidos apó~ 10 
a 20 minutos e os de úcido :.alicílico após 0,3 n 2 h<iras. T.into o ácido ncetilsalicílico como o ácido 
salicflico ligam-se umplamcnte às prntcí11;1~ plas111;í1tcas e são r.1pidamentc distribuídos a todas as partes 
do organismo. O ticido salicílko passa para o leite materno e lltravcssa a placenta. O ácido salicílico é 
eliminado principalmente por metabolismo hepático• os metab6Jitos Incluem o ácido salicilúrico, o 
glicuronídco salicilfcnólico, o glicu1onídeo salicilncCieo, o ácido gcntfsico e o ácido gentisúrico. A 
cinética da climinl\çao do ácido salicílico é depcndcntt' da tlose, 
uma vez que o mctaboJi,mo é limitado pela capacidade das en:r.unas hepáticas. Desse modo, a meia-vida 
de eliminação varw de 2 a 3 horas ap6s doses baixas até cerca de 15 horas com doses altas. O ácido 
salicí!ic() e seus metabólitos são excretados principalm nte por via renal. 
Dados de segurança pré-clínicos 
O perfil de seguranç.i pré-clínico do ácido aceul altcíhco está bem documentado. Nos e~tudos com 
antmms, os sal1cilatos cm alt.1~ doses provocaram dano renal, mas não causaram outras lesões ort;ãnicas. 
O ácido ucet1lsalicílico tem mio extensamente estudado in vivo e in vitro quanto à mutagcnicidade. 
Não foi observada nenhuma evidência relevante de potencial mutagênico. O mesmo se aplica para o~ 
estudos de carcinogcnicidade. Em estudos com anunms de diferentes espécies, os salicilatos aprc~entaram 
efeitos tcratogênico:.. 
Após a exposição durante o período pré-natal, foram desci itos el'c110.-. ernbriott>xicos e fctotóx1cos, 
di~túrbios de implantação e dillculdade na ei1pacidadc lfe aprendizado do::. descendentes. 
4. CONTRAlNDICAÇÕF..S 
O ácido acctilsalicílico não deve 11cr ut1l1z11do no:. scguunes cnsos: 
• hipersensibilidade uo dcido acctibalidlico, a outro~ salkilatos ou .1 qualquer outro componente do 
produto, 
• histórico de asmu indurnla pela admi111stmçc10 de sahcilntos ou substâncias com ação ~imilar, 
principalmente fármuc;os anti-1nl1amatónos nãti-c~1cru1dais: 
• úlceras !!ª~trintc~tinni~ agudas: 
• diáte!ie hemorrágica; 
• insuficiência rcnul gr.ivc: 
• insuficiência hepálicu grave: 
• insuficiência cardíaca grave; 
• combinação com mctotrcxuto em doses de 15 mg/semana ou mais (\cja "Interações 
medicamentosas"); 
• último trimestre de gravidei (veja ''Advertência~ e Prcl·auç•lcs - Grn~idez''). 

Categoria D - Este medicamento nl'io dc~e ser utilizado por mulheres grávidas sem orientação 
médica. Informe imediatamente seu médico em caso de suspeita de gravidez. 



S. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÔI:S 
Ácido acetilsalicílico deve sei utilizado com cau1cln no~ si.:guinres cu~os: 
• hipersensibilidade a analgé:.ico:., an1i-rnllama16rios ou antirrcumfüicos; 
• histórico de úlccnt~ gastrintestinais, incluindo úlcer.1 cronica ou recidivantc, ou história de ~angrament( 
gastrintcstinais; 
• uso concomitante ele ácido aretilsalictlico e mctotrcx.110 cm do~cs iguais ou maiores que 15 mg/semana 
é contraindicado. 
• anticoagulantes. por exemplo, cumarina e hcpanna aumentando o risco de sangrnmento; 
• em pacientes com insuliciência renal ou paci~nte~ tom in uliciência cardiovascular, uma vez que o 
ácido acctilsalicílico pode aumentar o risco de d,1110 rennl ou insuliciência renal aguda; 
• em pac1entei. que sofrem com deficiência de <Ji6PD (glicose-6-loslato dc~idrogcnase), doença 
hereditária que afeta as células vermelhas do sangue, podendo 111du1Jr a hemólise (destruição das células 
sanguíneas) ou anemiu hemolítica, com ri~co aument,1do nos casos de dose alta, febre ou infecções 
agudas, 
• o ácido acetilsalicílico pode desencadear broncoespasmo e induzir ataques de asmu ou outras reações de 
hipersensibilidade. 
• em doses baixus, o ácido acetilsalicílico reduz a cxcn.:ç.10 do ácido úrico. Essa redução pode 
desencadear cnscs de gota em pacientes predispostos. 
• produtos contendo ácido acctllsalicíhco não devem ser uuhzados por crianças e adolescentes para 
quadros de infecções virais com ou sem lebre, sem antcs consultar um médico. Em certas doenças virais, 
especialmente as causadas por varicela e vfrus influenza A e B, h;í ri~co da Síndrome de Reye, uma 
doença multo rara, mas ·om potencial ri co para tt vida do paciente, que icqucr uçlio médica imediata O 
risco pode aumentar <1uando o ácido aceulsalicíhco é admin1slrndo concomitantemente na vigência desta 
doença embora a relação causal não tenha sido co111provada Vômitos persistentes na vigência destas 
doenças podem ser um sinal de Síndro1111: <le Reye. 
Crianças e adolescentes 
CRIANÇAS OU ADOLESCENTES NÃO DEVEM USAR ESTE MEDICAMENTO PARA 
CATAPORA OU SINTOMAS GRIPAIS ANTES QUE lJM MÉDICO SEJA CONSULTADO 
SOBRE A SÍNDROME DE REYE. lJ~lA RARA, MAS GR1\ VE DOENÇA, ASSOCIADA A ESTE 
MEDICAl.\1ENTO. 
Efeitos sobre a capacidade de dirigir veículos e 01>cr:ir máquinas 
Não se observaram efeitos ~ohre a capacidade de dirigir veículos e operur m.iquinas. 
Uso em idosos, criunças e outros grupos de risco 
Não há necessidade de recomendações especiais pnra o uso do ácido acetilsnlicílico cm idoso:., crianças 
ou grupos de risco, desde que ohscrvudus as advcrtêncws, prccau\oe:. e posologia mencionadas. 
Gravidez 
A m1b1çao da síntese de prostaglandinc1 pode afetar adversamente a gr.1v1dez e/ou o desenvolvimento 
cmbrio/fctal. Dados de estudos cpidcnuológicos COflSÍdcrnm a possibilidade de .1umenco do risco de 
aborto e de malformações após o u~o de 1111bidores dl1 síntese de prostuglandinas no infcío tia gravidez. 
Acredita ·se que o risco aumente com a dose e a duruçao do trntumcnto. O~ tlados disponíveis não revelam 
nenhuma associação entre o uso do ácido acetilsahCilico e o c1umento do risco de aborto. Os dados 
epidemiológicos disponíveis para o ácido acctilsalicfl~co, :-ohre malfonnaçõcs, n.10 :.ão consistentes, mas 
não se pode excluir o aumento do risco de gas1rosqu1sc. Um estudo prospectivo com cerca de 32.000 
pares mue· filho cxpostol> prncocemente durante n gc:staç~o ( 1° ao 4° mês) não demonstrou qualquer 
associação com um índice elevado de malfonnações. Durante a gravidez, os salicílatos devem ser 
tomado!. somente após rigorosa uvulrnçúo de nsco•benclíc10 Nos ullimos 1 1m.ses de grnvidez, a 
administração de salicilutos cm ultas doses (>300 111g por dia) pode levar u um prolongamento de período 
gestac1onal, a fechamento prematuro do duclus a111eno11se imbição das contraçoc uterinas. Ob~ervou se 
uma tendência a aumento de hemorragia tanto na ml\e como na cnança 
Categorin D - Este medknmcnto não deve ser utilizado por mulheres grávidos sem orientação 
médica. Informe imediatamente seu mêdko em <·aso de suspeita de gravidez. 
Lactação 
Como precaução, <:.<iM.: ~steja a111ame111,111do ou plnneJtlndo umumentar, você dcvcr.í con,ultar um médico 
antes de usar o ácido tlcctib;llidlico. 

6. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 
Interações contraindicadas 
• metolrcxuto em doses de 15 111g/scm<lllll ou mais: .111111cnlo du 1oxicid11dc hcrnatulógica do metotrcxato 
(diminuiçào da depuração renal do metotrexato por agentes ,mti-rnílnmattír ios cm geral e dcslocamen10 
do metotrcxato de su11 ligação nu proteín11 plasmá11cn pelos sahc1l:nos) (veja "Contr11indicaçõc~"). 
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om anaçoes que requerem precauçuo p:trn o uso ~ .. 
• metotrcxato cm doses interiore:- a 15 mg/scmana: aumento d.1 toxicidade hcmatológica do mctotrcxato,....,_Wl:I"_. 
(dimmuiçao da depurnção renal do mctotrexato por .1gentes imti-inílamat<Ínos em geral e dc,locamento 
do metotrcxato de sua ligação na proteína plasmátic.i pelos salicJ!atos). 
• anticoagulantes, trombolíucos/ outros 101h1dores da agrcgaç.io pl.1quet,ína/ homco~tasc : aumento do 
risco de sangram1.:nto. 
• outros anti-inllamatónos niio-cstcroidu1s com sahc1latos cm cio es elevadas: aumento do risco de úlceras 
e sangramento ga,trintcMinal devido no efeito sinérgico, 
• inibidores seletivos da rccaptaçao de serotomna (SSRls): aumento do risco de sangramento 
gastrintC!>linal superior possivelmente cm ruzão do efeito sinérgico. 
• digoxina aumento das concentrações plasmáticas dé digox111a em função da diminuição da excreção 
renal 
• antidiabéticos, por exemplo, insulina e sulíonilurciasi aumento do efeito hipoglicêmico por altas dose1. 
do ácido acetilsalicílico via a,.-ão hipoglicê1111ca do úc1do acetilsnhcílirn e deslocamento da sulfonilurcia 
de sua ltgação nas proteínas plasmáticns. 
• diuréticos em combinação com o ácido acct1lsalicíhco cm altas doses: diminuição da filtração 
glomerulur por d iminuição da síntese renal de prostaglandina 
• glicocorticoides s1stê1".licos, exceto hidrocortisona usada como tcr.ipia de reposição nu doença de 
Addison diminuição dos níveis de sahcllato plasmático durante o trntamcnto com corticostero1des e risco 
de supcrdosc de salicilato apos interrupção do truuuncnto, por aumento da eliminação de salicilatos pelos 
corticostcroidcs; 
• inibidores da enzima conversora de nng1otcnsina (H<l:A) cm combinnç o com ácido acetihalicílico cm 
altas doses. dimmuiçao da filtmção glomcrular por inibição das prostaglandinas vaçodilatadoras. Além 
disso, diminuição do eleito anil hipc11cns1vo; 
• ácido V<llproico: aumento da toxicidade do ácido valproico devido ao dc.,locamcnto dos sítios de ligação 
com as proteínas. 
• álcool: aumento do dano à mucosa gnstrintestinal e prulongamcnto do tempo de sangramcnto devido a 
efeitos aditivos do licido uce11 ls,1licilico e do álcool, 
• uricosúricos como hcnzoh10111arona e prohenecid,1 : diminu1ç.10 do eleito uricosúrico (competição na 
ehminaçao renal tut ular de ácido úrico). 
7. CUIDADOS DE ARMAZENA';\IENTO DO Ml:DICA~IENTO 
Conservar em temperatura ambiente ( 1 s~c u 30'C). Pr<itcger da luz e umidade. 
Aspecto I• ísico: 
Comprimido circular, biconvexo, sulct1do, de cor amarela, isento de material estranho, com odor de 
baunilha. 
Número de lote e dutas de fnhricação e validade: vide embalagem. 
Não use medicamento com o prazo de v1llidadc vencido. Guarde-o em sua embalagem original. 
Antes de usar observe o aspcl"lo do medicamento. 
TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA l>O Al ,CANCE DAS CRIANÇAS. 
8. POSOLOGIA E MODO DE USA R 
Crianças de 6 meses .1 1 ano: ~ a 1 comprimido 
Cnanças de 1 a 3 anos: 1 cump11 n1d0 
Crianças de 4 a 6 unos: 2 compri midns 
Crianças de 7 a 9 anos: 3 comi ·1 n1d 
Cnanças de 9 a 12 anos: 4 comprimidos 
Estas do:>es podem ser repetidas cm intervalos de 4 a 8 horns, se necessário .11é um máximo de 3 doses por 
dia. 
Em pacientes com mau funcionamento do fígado e dos rins, deve-se diminuir ns doses ou aumentar o 
intervalo entre elui. 
Tomar preferencialmente apôi- as n.:fcições. 
9. REAÇÕES ADVERSAS 
Efeitos gastrintcstinais: dor abdominal, azia, náusea, vôrmtos, úlcera e perfuração gastroduodenal. 
llemorrag1a gastnntcMinal oculta ou evidente (hcmutêmcsc, mclcn.1) que pode causar uncnua por 
deficiência de ferro. Esse tipo de sangrnmento é mais comum quando a posologia é maior. Foram 
descritos casos isolados c.Jc pcrtu1bações da função hcp:1tica (uumcnto e.la tr.10saminasc); 
Efeitos sobre o sistema nenoso central: tontura e wmbido, que geralmente indicam ~uperdosc ; 
Efeitos hematológkos . devido ao efctto sohre a agrcgm;ão plaquctúrin, o ácido acctilsalicflico pode ser 
associado com aumento do risrn de sangr,1111c11to; 
Reações de hipersensibilidade: por exemplo, urticária, reações cutâneas, reações anafil~tica-., asma e 
edema de Quincke. 



Em casof> de e\·entos adversos, notifique pelo Sistemu VigiMcd, disr1011i\·cl no Portal da An 
10. SUPERDOSE 
A intoxicação c.m idosos e, sohretudo cm crianças pequenas (supcrdosc terapêutica ou envenena 
acidental, que é frequente) deve ser temida, pois pode er fatal. 
Sintomatologia: 
- Intoxicação moderada - zumbido, sensação de perda de audição, dor de cabeça, vertigem e confusão 
mental. Es~cs i.intomas podem 'cr controlados com a relluçllo da posologia; 
- Intoxicação grave - febre. hipervcntilaçiio, cetose, nlcalose respiratória, ucidose metabólica, coma 
choque cardiovascular. insuficiência respiratór111, h1poglicerni.1 .1cel1luadn. 
Tratamento de emergência: transferência imediata a uma unidade hospitalar especializada, lavagem 
gástrica, administraçao de carvão ativado. controle du cquilíbno aicidn·hase. pos~ibilidadc de hemodiálise 
cm intoxicação grave, perdas líquidas devem ser repostas, tmtamcntn sintomático. 
diurcsc alcalina para obter um pH da urina entre 7 ,5 e 8.0. Deve-se coni.idi:-rar diurese alcalinn forçada 
quando a concentração de salicilato no plasma for nrnim que 500 mg/L (3,6 mmol/L) em adultos ou 300 
mg/L (2,2 mmol/L) em crianças. 
Em cnso de intoxicaçfio ligue para 0800 722 6001, se você prccisnr de mais orientações. 
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Histórico de alteração de bula 

Dados da submissão eletrônica Dados da neticão/notificacão aue altera a bula Dados das alterações de bulas 
Datado No. Assunto Datado No. Do As.suo to Data de Itens de bula Versões Apresentações 

expediente expediente expediente expediente provação (VP/VPS) relacionadas 

27/12/2019 3587209/19-8 (10459)- GENÉRICO - NA ' NA NA NA Atualização de texto conforme VPNPS 100 MG COM CT BL AL 
1 

!oclusão Inicial de Te.'llO bula padrão. PLAS TRA..""fS X 30 
de Bula - RDC 60/12 Submissão eletrônica apenas para 100 MG COM CT BL AL 

disponibilização do texto de bula ' PLASTRANSX 100 
1 

1 

no Bulário eletrônico da ANVISA 1 
100 MG CO\f CT BL AL 
PLAS TRANS X 200 

02/0ln020 0010460120-4 (10452) - GENERICO - NA NA NA NA I - IDENTIFICAÇÃO DO VPNPS 100 MG COM CT BL AL 
Notificação de Alteração MEDICAMENTO PLAS TRANS X 30 
de Texto de BUia - RDC 100 MG COM CT BL AL 

60/12 PLAS TRANS X 100 
100 MG COM CTBL AL 
PLAS TRANS X 200 

15IOin021 0191686121-6 (10452)- GENERICO- NA NA NA NA II - INFORMAÇÕES AO VP/VPS 100 MG COM CT BL AL 
Notiti"cação de Alteração 

.. 
·· PACIENTE· · PLAS'TRANS.X 30 

de Texto de Bula- RDC 4. O que devo saber antes de usar 100 MG COM CT BL AL 
60/.12 este medicamento? PLAS TRANS X 100 

100 MG COM CT BL AL 
II - INFORMAÇÕES AO PLAS TRANS X 200 
PROFISSIONAL 
9. Reações Adversas 

III- DIZERES LEGAIS 
26/04/2021 O expediente (10452) - GENERICO - NA NA NA NA - Ajustes ortográficos VPNPS lOOMGCOMCTBLAL 

será gerado Notificação de Alteração 1 PLAS TRANS X 30 
apó~ o de Texto de Bula - RDC III- DIZERES LEGAIS 1 

protocolo da 60/12 
pcticão 
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BESILATO DE ANLODIPINO 

Geolab Indústria Farmacêutica S/ A 
Cotnprimido 
5mg e IOmg 



Geolab 
MODELO DE BULA PARA O PROFISSIONAL DA SAÚDE 

Esta bula é continuamente atualizada. Favor proceder a sua leitura antes de utilizar o medicamento. 

besilato de anlodipino 
Medicamento genérico Lei nº 9. 787 de 1999 

FORMA FARMACÊUTICA E APRESENTAÇÃO: 

Comprimido de 5mg ou IOmg: Embalugcm contendo 30 comprimidos. 

USO ORAL 

USO ADULTO 

COMPOSIÇÃO 

Cada comprimido contém: 

besilato de anlodipino ........................................................................................................................ 6,95mg•ou 13,90mg•• 

•equivalente a 5mg de anlodipino. 

ºequivalente a IOmg de anlodipino. 

Excipientes: celulose mitrocristalina, lactose monoidratada, $11Üdoglicolato de sódio, dióxido de silfcio e estearnto de 

magnésio. 

1. INDJCAÇÕES 

Hipertensão 

O bcsilato de anlodipino é indicado como fúrmaco de prlmeiro linha no trotamento da hipertensão, podendo ser 

utilizado na maioria dos pacientes como agente único de controle da press1!o sanguínea. Pacientes que não são 

adequadamente controlados com um único agente anti-hipertensivo (diforcnte do anlodipino) podem ser beneficiados 

com a adição de nnlodipino, que tem sido utiliwdo em combinação com diuréticos tiazídicos, alfabloqucadores, agentes 

betabloqueadores adrenérgicos ou inibidores da cnidma conversora da angiolcnsina (ECA). 

Angina Estável Crônica 

O bcsllato de anlodipino é indicado no tratamento da isquemia miocárdica cumo fármaco de primeira linha, devido 

tanto à obstrução fixa (angina estável) e/ou ao vasocspasmo/vasoconstriçfio (angina de Prin1metal ou angina variante) 

da vnsculatura coronária. O besilato de anlodipino pode ser utilizado cm situações clinicas sugestivas, mas não 

confirmadas, de possível componente vasocspástico/vasoconstritor. l'ode ser utili1.ado isoladamente, como monoterapia, 

ou em combinaçllo com out"'JS fármncos antinnginosos cm pacientes com nnginn refratária a nitratos e/ou doses 

adequadas de botabloqueadorcs. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 

Uso em Pacientes com Doença Arterial Coronária 1b 

Os efeitos do nnlodipino na morbidade e mortalidade cardiovascular, a progressão de aterosclerose coronária e 

aterosclerose carótida foram estudados no estudo clinico Avaliação Prospectiva Randomizada dos Efeitos Vasculares de 

besilato de anlodipino (PREVBNT - Prospective Randomized Evaluat/011 of the Vascular Ejfects o/ Norvasc Triai). 



Este estudo multicCntrico, randomizado, duplo-cego, plucebo-contrulauo, acompunhou por 3 anos 82 pa~ntes c~:~ 
doença arterial coronária (DAC) definida angiografieamcnte A população incluiu pacientes com inf: ~~~ 
miocárdio (IM) (45%), angioplastia coronária pcrcutãnea trunsluminal (ACP'!) na linha de base (42%) e história._ de 

angina (69%). A gravidade da DAC variou de 1 vaso doente (45%) a 3 ou mais vasos doentes (21%). Os pacientes com 

hipertensão não controlada (pressão arterial diustólica IPAD] >95mmHg) foram excluldos do estudo. Um comitê de 

avaliação de desfecho avaliou. de modo cego, os principais eventos cardiovasculares. Embora não lenha existido 

nenhum efeito demonstrável da taxa de progressão das lesões na artéria coronária, o anlodipino impediu a progressão do 

espessamento da lntima-média da carótida. Foi observada uma redução signific.mte ( • 31 %) cm pacientes tratados com 

anlodipino no desfecho comb,nado de morte cnrdiovasculnr, infarto do miocárdio, derrame, angioplastia coronária 

percutânea transluminal (ACPT), revascularização cirúrgica do miocárdio (CABG - coronary artery by-pass graft), 

hospitalização para angina instável e piora da insuliciência cardíaca congestiva. Uma redução significante (- 42%) nos 

procedimentos de revasculariza<"'lo (ACPT e revasculari7.aç!io cirúrgica do miocárdio) também foi observada em 

pacientes tratados com anlodipino. Foi observado um número tle hospitalizações(· .B%) menor para angina instável em 

pacientes tratados quando comparado ao grupo plncebo. 

A eficácia do anlodipino na prevençfio de eventos clínicos cm pacientes com OAC foi avaliada de fonna independente, 

multicêntrico, randomizado, duplo cego, controlado por plnccbo cm 1!>97 pacientes, a comparação de anlodipino versus 

enalapril para limitar a ocorrência de trombose (CAMELOT). Destes pacientes, 663 forn"l tratados com anlodipmo de 

5mg a 1 Omg e 655 pacientes foram tratados com o pluccbo, em adição uo tratamento padrão das cstatinas, 

bctabloqueadores, diuréticos, e aspirina, por 2 anos. Os resultados da eficácia são aprcsc:ntados na Tabela 1. Os 

resultados indicam que o tratamento com anlodipino foi associado com menos hospitalizações por angina e 

procedimentos de revasculari1.ação cm pacientes com DAC. 

Tabela 1. Incidência de desfechos clínkos significativos no rstudo CAMELOT 

CAMEl~OT 
-

Resultados Clínicos anlodipino Placebo Reduçio de risco 
N(%) (n = 663) (n., 655) (valor-p) 

Desfecho Cardiovascular 110 1 151 31% 
Composto• (16.6) (23.1) (0.003) 

51 84 42% 
Hospitalização por Angina (7.7) ( 12.8) (0.002) 

78 103 27% 
Revascularização Coronária ( 11.8) (15.7) (0.033) 

• 1) Definido no estudo CAMELOT como a morte eardiov11sculnr, enfarte do miocárdio não fatal, parada cardlaca com 

ressuscitação, revasculari7Alção coronária, hospitali:r..açãu por (lDgina de peito, hospitali7.aç!lo por CHF, acidente vascular 

cerebral fatal ou não fatal ou ataque isquêrnko transitório (AI 1 ), qualquer diagnóstico das doenças vasculares 

periféricas doença (DVP) cm um sujeito não previamente diagnosticado como tendo DVP ou qualquer admissão para 

um processo para o tratamento de DVP. 

2) O desfecho cardiovascular composta (CV) foi o objetivo primário de eficãcin cm CAMELOT. 

Uso em Pacientes com Insuficiência Cnrdtaca17 

Estudos hemodinãmicos e es ... dos cllnicos controlados ba.<;cados na resposta no exerclcio cm pacientes portadores de 

insuficiência cardíaca classes NYllA li a lV, dcmonstruram que o nnlmlipino não levou a uma deterioração clinica 

quando avaliada cm relação à tolerância ao exercido, fração de ejeção ventricular esquerda e sintomatologia clinica. 

Um estudo placebo controlado 'PRAISE) para avaliar pacientes portadores de insuficiência cardíaca classes NYHA UI 

e IV recebendo digoxina, diuréticos e inibidurcs da enzima conversora de angiotcnsina (ECA) demonstrou que o 
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anlodipino não leva a um aumento no risco da mortalidade ou mortalidade e morbidadc combinadas cm 

insuficiência cardíaca. 

Em um estudo placebo-controlado com anlodipino, de ncomp!lflhnmento de longo prazo (PRAISE-2), cm pacient~ cem~ 

insuficiência cardíaca classes NYI IA !II e IV, sem sintomas cllnicos ou sinais suge~tivos de doença isquêmica 

preexistente, em doses estáveis de inibidores da ECA, digitftlicos e diuréticos, o anlodipino não teve qualquer efeito na 

mortalidade total ou cardiovascular. Nesta mesmo populaçlló, o fármaco foi associado u um aumento de relatos de 

edema pulmonar, apesar de não existir qualquer diferença significante na incidêncm de piora da insuficiência cardlaca 

quando comparada ao placebo. 
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3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 

Propriedades Farmacodinllmicas 

O anlodipino é um inibidor do influxo do fon de cálcio {bloqueador do canal lento de cálcio ou antagonista do íon 

cálcio) e inibe o influxo transmembrana do ion cálcio para o interior da mui;culatura lisa cardíaca e vascular. 

O mecanismo da ação anti-hipertensivo deve-se ao efeito relaxante direto na musculatura vascular lisa. O mecanismo 

preciso pelo qual o anlodipino alivia a angina nllo está completamente definido, mas reduz o grau de isquemia total 

pelas duas seguintes ações: 

l. o anlodipino dilata as arteríolas periféricas e, desta maneir4, reduz a rcsistênciu periférica total (pós-carga) contra o 

trabalho cardiaco. Uma vez que a frequência cardlaca permanece estável, esta redução de carga diminui o consumo de 

energia miocárdica e a necessidade de oxigênio. 

2. o mecanismo de ação também envolve, provavelmente, n dilatuçno das artéria~ coronárias principais e arteriolas 

coronárias, em regiões normais e isqu~micas. Esta dilatação aumenta o lihcraçiio de oxigênio no miocárdio em pacientes 

com espasmo coronariano W1erial (angina de Prinzmctal ou nngina \ ariante) e abranda a vasoconstr1ção coronariana 

induzida pelo fumo. 

Em pacientes com hipertensão, a dose única diária proporciona reduções clinicamente significantes na pressão 

sanguínea durante o intervalo de 24 horas, tanto nas posições f upina quanto do indivíduo em pé. Devido ao lento inicio 

de ação, a hipotensão aguda não constitui uma caractcrística dtl admini~tração de anlodipino. 

Em pacientes com angina, a administrução de dose única diária de unlodipino aumenta o tempo total de exercício, 

lempo de início da angina e lempo para atingir 1 mm de depressão no segmento ST, diminui tanto a frequência de crises 

anginosas e o consumo de comprimidos de nitroglicerina. 

O anlodipino não foi associado a qualquer efeito metabólico adverso ou nlteraçlio nos llpides plasrnálicos, sendo 

adequada para uso em pacientes com usma, diabetes e gota. 

Propriedades Farmacocinétic:as 

Absorção 

Após administração oral de doses terapêuticas, o nnlodipino é bem absorvido com picos plasmáticos entre 6 e 12 horas 

após a dose. A biodisponibilidade absoluta foi estimada entre 64 e 80%. O volume de distribuição é de 

aproximadamente 21L/kg. A ubsorç!io não é altcruda pela ingestão de ulimentos. 

Os estudos in vllro demostraram que ccreu de 97,5% do anlodlpino circulante está ligado às proteínas plasmáticas. 

Biotrnnsformação/Eliminação 

A meia-vida de eliminação terminal plusmática é de cerca de 35 a 50 horas, o que é consistente com a dose única diária. 

Os níveis plasmáticos no estado de equilibrio sl!.o obtidos após 7 a 8 dia'> de doses consecutivas. O anlodipino é 

amplamente metabolizado no ligado em metabólilos inativos, com 10% do fármaco inalterado e 60% dos metabólitos 

excretados na urina. 

Uso em Pacientes Idosos 

O tempo para alcançar o pico de concentração plasmática do nnlodipino é similar pura individuos jovens e idosos. Em 

pacientes idosos, o c/earance tende a estar diminuído, resultando cm aumentos nu área sob a curva (AUC) e na meia

vida de eliminação plasmática. Em pacientes com insuficiência cardíaca congcstiva (ICC), aumentos na área sob a 

curva (AUC) e na meia-vida de eliminação ocorreram conforme o esperado para pacientes com n idade do grupo 

estudado. 
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Dados de segurança Pré-CUnicos 

Carcinogêoese, Mutagênese, Diminuiçfio da fertilidade 

Ratos e camundongos tratados com anlodipino nu dieta por 2 anos, cm concentrações calculadas para fornecer níveis de 

dose diária de 0,5; 1,25 e 2,5mg/kg/dia, não demonstraram nenhuma evidência de carcinogenicidadc. A dose mais alta 

(similar no caso de camundongos, e o dobro• no caso rotos, à dose clinica mâximn recomendada de lOmg na base de 

mg/m2) estava próxima à dose máxima tolerada por camundongos, mas não por ratos. 

Estudos de mutagenicidadc não revelaram efeitos relacionados no fármaco, mesmo em níveis de genes ou 

cromossomos. 

Não houve efeito na fertilidade de ratos tratados com nnlodipino (machos por 64 dias e fêmeas por 14 dias antes da 

reprodução) em doses até IOmg/kg/dia (8 veLcs• a dose máxima recomendada para humanos de IOmg na base de 

mg/m2). 

•baseada em um paciente com peso de 50kg. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 

O besilato de anlodipino é contraindicado a pacientes com conhecida hipersensibilidade às diidropiridinas• ou a 

qualquer componente da fórmula. 

•o anlodipino é um bloqueador do canal de cálcio diidropiridino. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 

Uso em Pacientes com losuficiêoria Cardíaca 

Em um estudo placcbo-controlado de longo prazo com anlodipino (f>RAISE-2) cm pacientes com insuficiência cardiaca 

de etiologia não 1squêmica, cla<~e.· Ili e lV da N{!w York /lcart Association (NYHA), o anlodipino foi associado a um 

aumento de relatos de edema pulmonar, apesar de nfio existir ncnhumn diforcnça significante na incidência de piora da 

insuficiência cardíaca quando con,..,anuJo com o placebo (vide item 3. Caractcrfsticas Farmacológicas - Propriedades 

Farmacodinâmicas). 

Uso em Pacientes na lnsufici@ncia Hepática 

Assim como com todos os antagonistas de cálcio, a mem-vida do nnlodipino é prolongada cm pacientes com 

insu!iciência hepática e as recomendações posológicas neste caso nfiu foram estabelecidas. Portanto, o tãrmaco deve ser 

administrado com cautela nestes pacientes. 

Fertilidade, Gravidez e Lactação 

A segurança do anlodipino na gravidez humana ou lactnçlo nllu cslá estahelecida. O anlodipino não demonstrou 

toxicidade em estudos reprodutivos cm animais, n não ser atraso do parto e prolongan nto do trabalho de parto em 

ratos, em nlvcis de dose 50 vcLes superiores à dose máximt1 recomendada cm humanos. Consequentemente, o uso na 

gravide:t é recomendado apenus quando não existir alternativa mais segura e quando a doença por si só acarreta risco 

maior para a mãe e para o foto. NJo houve efeito sobre n tcrtilidudc de ratos tratados com anlodipino (vide item 3. 

Características Farmacológicas - Dados de Segurança Pré-Clínicos). 

A experiência cm seres humanos i11rlõc·1 q•11;: o nnlodipino é lrunsfcrido para o leite matemo humano A proporção da 

concentração média de anlodipino de leite/plasma cm 31 mulheres luctuntes com hipertensão induzida pela gravidez foi 

de 0,85 após a administrnçllo de anlod1p1m> numa dose initial de 5mg uma vez por dia, que foi ajustada conforme 

necessário (dose diária média e dose diária ajustada por peso corporal: 6 mg e 98,7mcg1kg, respectivamente). A dose 

diária estimada de anlodipino no lactente através do leite materno foi de 4, 17mcg/kg. 

O besllato de aolodipioo i um medicamento classificado na categoria C de risco de ~ravidez. Portanto, este 

medicamento não deve ser utilizado por mulheres grávidas sem oricntaçiio médica ou do clrur&tão-dentlsta. 
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Efeitos na Habilidade de Dirigir e/ou Operar Máquinas 

A experiência clínica com anlodipino indica que é improvável o comprometimento da habilidade de 

máquinas. 

A eficácia deste medicamento depende da capacidade funcional do paciente. 

6. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 

O anlodipino tem sido administrado com segurança com diuréticos tiazldkos, alfabloqueadores, bctabloqueadores, 

inibidores da enzima conversora de angiotensina (ECA), nitratos de longa ação, nitroglicerina sublingual, anti

inflamatórios não esteroides, antibióticos e hipoglicemiantcs orais. 

Dados in vitro de estudos com plasma humano indicam que o anlodipino nllo afeta a ligação às proteínas dos fármacos 

testados (digoxina, fenitolna, varfarina ou indomctacina). 

sinvastatina: a coadministração de múltiplas doses de lOmg de nnlod1pino com 80mg de sinvastatina resultou cm um 

aumento de 77% na exposição à sinvastatina cm comparaçllo com a sinvastatina isolada. Limitar a dose de sinvastatina 

em pacientes utilizando anlodipino 20mg diariamente. 

• Suco de grapefruit: a coadministração de 240mL de suco de grapefruit com uma dose oral única de anlodipino 1 Omg 

em 20 voluntários sadios não teve efeito significativo na fnnnacocinética do anlodipinc. O estudo não permitiu a 

avaliação do efeito do polimorlismo genético no CYP3A4, a cnúmu primária responsável pelo metabolismo do 

anlodipino; portanto a administração de anlodipino com grapef ruit ou suco de grapef mít não é recomendada uma vez 

que a biodisponibilidade pode ser aumentada em alguns pacientes resultando em maiores efeitos de redução da pressão 

sanguínea. 

Inibidores de CYP3A4: a coadministração de uma dose diária de l 80mg de dilliazem com 5mg de anlodipino em 

pacientes idosos hipertensos (69 a 87 anos de idade) resultou em um uumento de 57% na exposição sistêmica do 

anlodipino. A coadministração de eritromicinu a voluntários sadios ( 18 a 43 anos de idade) não mudou 

significativamente a exposição sistêmica do anlodipino (22% de aumento na área sob a curva de concentração versus 

tempo [AUC]). Embora a relevância clínica desses achados seja incerta, as variações farmacocinéttcas podem ser mais 

pronunciadas em pacientes idosos. 

Inibidores fortes da CYP3A4 (por ex. cetoeonnzol, itraconazo11 ritonavir) podem aumentar as concentrações plasmáticas 

do anlodipino por uma extensão superior ao diltiazcm. O unlodipino deve ser usado com cautela quando administrado 

com inibidores de CYP3A4. 

claritromicina: a claritromicina é um inibidor de CYP3A4. Existe um risco maior de hipotensão em pacientes 

recebendo claritromicina COI"" anlodipino. Recomenda-se observaçno atenta de p:icientes quando o anlodipino for 

coadministrado com claritromicina. 

Indutores de CYP3A4: não h' dados disponíveis relacionados no efeito dos indutores d" CYP3A4 sobre o anlodipino. 

O uso concomitante de indutores de CYP3A4 (por ex. rifampicina, ll}pericum perforatum) pode diminuir as 

concentrações plasmáticas de <&11aodipino. O anlodipino deve ser usado com cautela qua .. l.lo administrado com indutores 

dcCYP3A4. 

Nos estudos listados a seguir, não há alterações significativos na fnnnacocinética Ulnto do nnlodipino quanto du outra 

droga do estudo, quando os mesmos são coadministrados. 

Estudos Especiais: Efeito de Outros Agentes sobre o anlodipino 

cimetidina: a coadministraç11o de anlodipino com cimetidina não alterou a làrmacocinética do anlodipino. 

alumínio/magnésio (antiácido): a coadministração de alumlniolmagnésio {antiácido) com uma dose única de 

anlodipino nilo teve efeito significante nu farmacocinéticn do unlodipino. 
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Proc. N°-ºf.3(?9~3 
sildenafila: uma dose única de JOOmg de sildcnafila cm indivíduos com hipertensão essencial não ve efeito no~1 

parâmetros fannacocinéticos do anlodipino Quando o nnlodipino e n sildenafila foram usados em com · •.-cad;;:;m;~~.....,--1 
agente, independentemente, exerceu seu efeito próprio na diminuição da pressão sanguínea. 

Estudos Especiais: Efeito do anlodipino sobre Outros Agentes 

atorvastatina: a coadministração de doses múltiplas de lOmg de anlodipino e 80mg de atorvastatina não resultou em 

mudança significante nos parâmetros fnrmacocinéticos no estado de cquillbrio (Jteady statc) da atorvastatina. 

diioxina: a coadministração de anlodipino e digoxina n!lo alterou os nlveis séricos ou o c/earance renal de digoxina 

nos voluntários sadios. 

etanol (Álcool): dose única e doses múltiplas de 1 Omg de nnlqdipino não tiveram efeito significante na fannacocinética 

do etanol. 

varfarina: a coadministração de anlodipino e vartàrina nllo alterou o tempo de resposta de protrombina da varfarina. 

ciclosporina: nenhum estudo de interação medicamentosa foi conduzido com a ciclosporina e o anlodipmo em 

voluntários saudáveis ou outras populações com exceção dos pacientes com transplante renal. Vários estudos com os 

pacientes com transplante renal relataram que a condministrnç;\o de anlodipino com ciclosporina afeta as concentrações 

• mínimas de ciclosporina desde nenhuma alteraçllo até um aumento médio de 40%. Deve-se considerar o monitoramento 

dos nlvcis de ciclosporina cm pacientes com transplante renal que recebem anlodipino. 

tacrolimo: existe um risco de 'lumento nos níveis detacrolimo no :iangue quando coadministrado com anJodipino. A fim 

de evitar a toxicidade do tacrolimo, u administração do unlodipino em um paciente tratado com tacrolimo exige 

monitoramento dos níveis de ta.:rolimo no sangue e ajuste da dose do tacrolimo, quando apropriado. 

Alvo Mecânico dos Inibidores da rapamicina (mTOR): os inibidores de mTOR, tais como, sirolimo, tensirolimo e 

everolimo são substratos da CYP3A. O anlodipino é um inibidor fraco da CYP3A. Com a ulilizaçllo concomitante de 

inibidores de mlOR, o anlodipino (>'ld'" a11!1"entar a exposiçno dos inibidores de mTOR. 

Medicamentos/interações em teste laboratoriais: desconhel!idas. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO 

O besilato de anlodipino deve ser mantido em temperatura ambiente (15"C a 30ºC) e protegido da umidade. 

Prazo de Validade: 24 meses a partir da data de fabricação. 

Número de lote e datas de fabricação e validade: vide embalagem. 

Não use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem ori~aL 

Características (isicas e organoléptieas: 

O besilato de anlodipino apresenta- se na forma de comprimido cin:ulur plano com vinco e coloraçllo branca. 

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 

TODO MEDICAMENTO DEVE SER ~1ANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANÇAS. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 

O besilato de anlodipino deve ser ingerido com quantidade de liquido suficiente para deglutição, com ou sem 

alimentos. 

Este medicamento não deve ser partido, aberto ou mastigado. 

No tratamento da hiperten~llo e da Mginn, n dose inicial usual de bcsilato de anlodipino é de Smg 1 ve1. no dia, 

podendo ser awncntada para uma dose máxima de IOmg, dependendo da resposta individuul do paciente. 

Não é necessário ajuste de dose de besilato de anlodipino na administração concomitante com diuréticos tiivJdicos, 

betabloqueadores e inibidores da en1ima conversora da nngiotensina (ECA) 

Uso em Pacientes Idosos 



Os regimes posológicos habituais sno recomendados. O besilato de anlodipino, usado em doses 

pacientes idosos ou jovens, é igualmente bem tolerado. 

Uso em Crianças 

A eficácia e segurança do besilato de anlodipino em crianças pfio foram estabelecidas. 

Uso em Pacientes com Insuficiência llepática 

Vide item 5 Advertências e Pr1X.auções. 

Uso em Pacientes com Jnsuficiência Renal 

O besilato de anlodipino pode ser empregado nas doses habituais cm pacientes com insuhciência renal. Alterações nas 

concentrações plasmáticas do anlodipino não estão relacionadas no grou de insuficiência renal. O anlodipino não é 

dialisável. 

Dose Omitida 

Caso o paciente esqueça de administrar o bcsilato de anlodlpino no horário estnbclccido, deve fazê-lo assim que 

lembrar. 

Entretanto, se já estiver perto do hon\rio de administrar a próxima dose, deve desconsiderar a dose esquecida e utilizar a 

próxima. Neste caso, o paciente não de\ e tomar a dose duplicada para compensar doses esquecidas. 

O esquecimento da dose pode comprometer a eficâcia do tratamento. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 

O besilato de anlodipino é bem tolerado. Em estudos tllnicos placebo controlado envolvendo pacientes com 

hipertensão ou angina, os efeitos colatcruis mais comumente observados for.im: 
- -- --

Classificaçlo por Sistema Or~ânlco 
Efeitos Indesejáveis 

(MedDRA) - - ·-
Distúrbios do Sistema Nervoso dores de cabeça, tontura, sonolência 

---
Distúrbios Cardíacos palpitações 

- - -
Distúrbios Vasculares rubor 

Distúrbios Gastrinteslinais dor abdominal, náuseas 

Distúrbios gerais e condições do local de administração edema, fadiga 

Nestes estudos clínicos não foram observados quaisquer tipos de unormalidades clinicamente significantes nos exames 

laboratoriais relacionados ao anlodipino. 

Os efeitos colaterais menos comumente observados na experiência pós-comercialização incluem: 
-- --

Classificação por Sistema Oreílnico (MedDRA) Efeitos Indesejáveis 

Distúrbios Sanguíneo e do Sistema Linfático leucopcnin, trombocitopcnia 

Distúrbios do Metabolismo e Nutriçilo hiperglicemia 

Distúrbios Psiquiátricos insônia e humor alterado 

Distúrbios do Sistema Nervoso 
hipcrtonia, hipocstesiu/parcstcsia, neuropatia periférica, 

síncope, disgeusia, tremor, transtorno cxtrapiramidal 

-
Distúrbios Visuais deficiência visual 

--
Distúrbios do Ouvido e Labirinto tinido 

Distúrbios Vasculares hipotensão, vasculitc 
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Distúrbios Respiratórios, Torácicos e Mediastinnl 

Distúrbios Gastrintcstinais 

Distúrbios da Pele e Tecido Subcutâneo 

Distúrbios Musculoesqueléticos e Tecido Conjuntivo 

Distúrbios Renais e Urinários 

Distúrbios Sistema Reprodutivo e Mamas 

tosse, dispnein e rinite 
+

Mudança da função intestinal, boca seca, dt 

(incluindo gastrite), hipcrplasia gengival, pancre __ ~-.-.-..-

vômfü> ---1 
alopccin, hipcridrose, púrpura, descoloração da pele, 

urticária 

a{'tralgin, dor nas costas, espasmos musculares, mialgia 

polnciúria, distúrbios miccionais, noctúria 

r ginccomastia, disfunção erétil 

r
Distúrbios gerais e condições do local de administração astenia, mal estar, dor 

~estigações __ t •umontolre<foçllo do peso _ _ __ ---

Os eventos raramente relatados foram ns reações alérgicas, incluindo prurido, rash, angiocdcmu e eritema multiforme. 

Foram raramente relatados casos de hepatite, icterícia e elevações da enzima hepática (a maioria compatível com 

colestase). Alguns casos graves requerendo hospitalização foram relatados cm associação ao uso do anlodipino. Em 

muitos casos, a relação de causalidade é incerta. 

Assim como com outros bloqueadores do canal de cálcio, os eguintes eventos adversos foram raramente relatados e 

não podem ser distinguidos da história natural da doença de base: Infarto do miocárdio, arritmia (incluindo bradicardia, 

taquicardia ventricular e fibrilação atrial) e dor torácica. 

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notlncações em Vigilllncia Sanitária - NOTIVISA. 

disponível em http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivlsa/lndu.htm, ou para a Vigilância Sanitária Estadual ou 

Municipal 

JO. SUPERDOSE 

Os dados disponíveis sugerem que uma grande supcrdosc poderia resultar cm excessiva vasodilatação periférica e 

possível taquicardia reílexa. Foi relatada hipolcns11o sistêmica acentuada e provavelmente prolongada, incluindo choque 

com resultado fatal. A administração de carvllo ativado n voluntários sadios imediatamente ou até 2 horas após a 

administração de lOmg de anlodipino <lcmonstrou uma diminuiç5o significante na absorção do anlodipino. Em alguns 

cac;os, lavagem gástrica pode ser útil. Uma hipotensão clinicamente significante devido à supcrdose do anlodipino 

requer medida ativa de suporte cardiovascular, incluindo monitoramento frequente das funções cardíaca e respiratória, 

elevação das extremidades, atenção para o volume de íluido circulante e eliminação urinária. Um vasoconstritor pode 

ser útil na recuperação do tônus vascular e prcss!io sangulnea, desde que o uso do mesmo não seja contraindicado. 

Gluconato de cálcio intravenoso pode ser benélico na rcvc:rsão dos efeitos dos bloqueadores do canal de cálcio. Uma 

vez que a anlodipino é altamente ligada às protclnas plasmáticas, a diálise não constitui um beneficio. 

Em caso de intoxicação lieue para 0800 7216001, se vod! precisar de mai~ orientações. 

USO SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA 
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Anexo -D 

Histórico de Alteração para a Bula 

Dados d2 sabmissão eletrôoiC2 Dados da petição/Notificação que altera a bula Dados das alterações de bolas 

Data do Número Assunto 
Data do Número 

Assunto 
Data da Itens de bula 

Versões Apresentações 
expediente expediente expediente expediente Aprovação (VPNPS) relacionadas 

10459- 5MGCOMCT 
10459 - GENÉRICO- BLALPLAS 

22/05/2014 0412736114-6 
GENÉRICO - 2210512014 ! 0412736/14-6 

Inclusão Inicial 
22/05/2014 OPCX30 

Inclusão Inicial de Texto de Bula VPS lOMGCOM 
de Texto de Bula -RDC60/l2 

Versão Inicial 
CTBLAL 

-RDC60/l2 PLASOPCX 
' 30 

1. Indicações 

2. Resultados de 
eficácia 

3. Características 
farmacológicas 

-· 

10452-
5. Advertências e 5MGCOMCT 

10452-
GENÉRICO-

precauções BLALPLAS 
GENÉRJOO- Notificação de 

OPCX30 
Notificação de 6. lnteroções 

05111/2014 0994989114-5 Alteração de 05/11/2014 0994989/14-5 Alteração de 05/l 112014 
medicamentosas 

VPS 
lOMGCOM 

Texto de Bula -
Texto de Bula - RDC60/12 

CTBLAL 
RDC60/12 7. Cuidados de PLASOPCX 

nnnaz.enamento 30 
do medicamento 

8. Posologia e 
modo de usar 

9. Reações 

~ 
~~ft'f?l:::aa.... 

adversas 
~ 

-



- - - ·--- - .e - - - - ---

~= 

-- - - 1. Indicações ·--- - - . 
- - -- -- --- ..-- -

2. Resultados de 
eficácia 

3. Características 5MGCOMCT 
10452 - 10452 - Farmacológicas BLALPLAS 

GENÉRICO- GENÉRICO- 5.Advcrtências e OPCX30 

09/03/2017 0379065/17-7 
Notificação de 

09/03/2017 0379065/17-7 
Notificação de 

09/03/2017 
Precauções VPS 

Alteração de Alteração de 6.lnterações lOMGCOM 
Texto de Bula - Texto de Bula - Medicamentosas CTBLAL 

RDC60/12 RDC60:12 8. Posologia e PLASOPCX 
modo de usar 30 

9.Reações 
Ad\·ersas 

1 O.Suoerdose 
5MGCOMCT 

10452 - 10452- BLALPLAS 
GENÉRICO- GENÉRICO - OPCX30 

! 30/06/2017 1329642/17-6 
Notificação de 

30/06/2017 1329642117-6 Notificação de 30/06/2017 
6. Interações 

VPS 
1 

Alteração de Alteração de Medicamentosas lOMGCOM 
Texto de Bula - Texto de Bula - CTBLAL 

RDC60/12 RDC60/12 PLASOPCX 
30 

SMGCOMCT 
10452..-. 10452- J3J,,_ALP~~ 

GENÉR.100 - GENÉRICO- OPCX30 

12/06/2018 0469498/ 18-8 
Notificação de 

12/0612018 0469498118-8 
Notificação de 

12/0612018 Dizeres Legais VPS 
Alteração de Alteração de lOMGCO~t 

Texto de Bula - Texto de Bula - CTBLAL 
RDC60/l2 RDC60/12 PLASOPCX 1 

1 

30 
5MGCOMCT 

10452 - 10452 - BLALPLAS 
GENÉRICO - GENÉRICO- 5.Ad.,·ertências e 

OPCX30 

22/03/2019 - Notificação de - - Notificação de - Precauções VPS 
Alteração de Alteração de lOMGCOM 

Texto de Bula - Texto de Bula - CTBLAL 
RDC60/ 12 RDC 60/12 PLASOPCX 

30 
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BESILATO DE ANLODIPINO 

Geolab Indústria Farmacêutica S/A 
Comprimido 
5mg e IOmg 
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Geolab 
MODELO DE BULA PARA O PROFISSIONAL DA SAÚDE 

Esta bula é continuamente atualizada. Favor proceder a sun lcitum antes de utilizar o medicamento. 

besilato de anlodipino 
Medicamento genérico Lei nº 9. 787 de 1999 

FORMA FARMACÊUTICA E APRESENTAÇÃO: 

Comprimido de 5mg ou lOmg: Embalagem contendo 30 comprimiuos. 

USO ORAL 

USO ADULTO 

COMPOSIÇÃO 

Cada comprimido contém: 

besilato de anlodipino ....................................................................................................................... 6,95mg•ou l3,90mg•• 

•equivalente a 5mg de anlodipino. 

••equivalente a IOmg de anlodipíno. 

Excipientes: celulose microcristalina, lactose monoidratada, amidoglicolato de sódio, dióxido de silfcio e estearato de 

magnésio. 

1. INDICAÇÕES 

Hipertensão 

O besilato de aolodipino é indicado como fârmnco de primeira linha no tratamento da hipertensão, podendo ser 

utiliz.ado nu maioria dos pacientes como agente único de controle da pressão sanguínea. Pacientes que não são 

adequadamente controlados com um único ngente anti-hípertc:nsivo (diferente do nnlod.pmo) podem ser beneficiados 

com a adição de anlodipino, que tem sido utilizado cm combinação com diur~licos tiazldicos, alfabloqueadores, agentes 

betabloqueadores adrenérg1co:1 ou inibidores da enzima conversora da angiotcnsina (ECA). 

Angina Estável Crônica 

O besilato de anlodipino é indicado no tratamento da isquemia miocárdíca como fármaco de primeira linha, devido 

tanto à obstrução fixa (angina estável) e/ou ao vnsoespasmoNasoconslrição (angina de Prinzmetal ou angina variante) 

da vasculatura coronária. O b~ilato de anlotlipino pode ser utili1.ado cm situações clfnicas sugestivas, mas não 

confirmadas, de posslvcl componente vusoespástico/vasoconstritor. Pode ser utili?.nJo isoladamente, como monoterupia, 

ou cm combinação com outro:. fármacos antianginosos em pacientes com angina refratária a nitratos e/ou doses 

adequadas de betabloqueadorcs. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 

Uso em Pacientes com Doença Arter ial Corom\ria 16 

Os efeitos do anlodipino na morbidadc e mortalidade cardiovascular, n progress!lo de aterosclerose coronária e 

aterosclerose carótida foram estudados no estudo clinico Avaliação Prospectiva Randomizada dos Efeitos Vasculares de 

besilato de anlodipino (PR.EVENT - Prospective Randomlred E\•a/uatlon of the Vasc11/ar fJ[ects of Norvasc Triai). 

" 
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Este estudo multicêntrico, randomizndo, duplo-cego, pia 

doença arterial coronária (DAC) definida angiograficam 

miocárdio (IM) (45%), angioplastia coronária pcrcutfutea 

angina (69%). A gravidade da DAC variou de 1 vaso doen te (45%) a 3 ou muis vasos doentes (21%). Os pacientes com 

AL>J >95mml-lg) furam excluldos do estudo. Um comitê de 

ipais eventos cardiovasculares. Embora não tenha existido 

es na nrtérin coronária, o anlo<lipino impediu a progressão do 

uma redução significante (· 3 1 %) em pacientes tralados com 

ulnr infarto do miocárdio, derrame, angioplastia coronária 

ca Uo miocárdio (CABG - coronary artery by-pass grafi). 

a cardíaca congcstiva. Uma redução significante(· 42%) nos 

zaJw cirúrgica do miocárdio) também foi observada em 

hipertensão não controlada (pressão arterial díastólíca [l' 

avaliação de desfecho avaliou, de modo cego, os princ 

nenhum efeito demonstrável da taxa de progressno das lesõ 

espessamento da íntima-média da carótida. Foi ohscrvada 

anlodipino no desfecho combinado de morte cardiovasc 

percutânea transluminal (ACPT), revasculariz.ução cirúrgi 

hospital ização para angina instável e piora da insuficiêncl 

procedimentos de rcvascularização (ACPT e revosculnri 

pacientes tratados com anlodipino. Foi observado um núrn erode hospitalizai,;ões (- 33%) menor para angina instável cm 

pacientes tratados quando comparado ao grupo placcbo. 

A eficácia do anlodipino na prevenç!o de eventos clinicos em pacientes com DAC foi avaliada de forma independente, 

accbu cm 1997 pacientes, n comparação de anlodipino versus 

OI"), Destes pacientes, 663 foram tratados com anlodipino de 

placebo, em adição ao trdtamento padrão das estatinas, 

resultados da eficácia são apresentados na Tabela 1. Os 

foi associado com menos hospitalizações por angina e 

multicêntrico, randomi1.ado, duplo cego, controlado por pi 

enalapril para limitar a ocorrência de trombose (CAMEL 

5mg a 1 Omg e 655 pacientes foram tratados com o 

bctabloqueadores. diuréticos, e aspirina, por 2 anos. Os 

resultados indicam que o tratamento com anlo<lipino 

procedimentos de revascularizaçllo cm pacientes com DAC 

Tabela 1. lncidência de desfechos dínl cot significativos no estudo CAMELOT 

CAM ELOT 

Resultados Clínicos anlodiplno Pia cebo Reduçio de risco 
N (o/o) (n = 663) (n • 655) (valor-p) 

Desfecho Cardiovascular 110 151 31% 
Composto• (16.6) (23.l) (0.003) 

51 84 42% 
1Iospitali1..ação por Angina (7.7) ( 12.11) (0.002) 

78 103 27% 
Revascularização Coronária (11.8) (IS.7) (0.033) 

ascular, enfarte du miocárdio nJo fatal, parada cardlaca com • 1) Definido no estudo CAMELO I' como a morte cardiov 

ressuscitação, revascularização coronária, hospitalização p or angina de peito, hospitalização por CllF, acidente vascular 

cerebral fatal ou não fatal ou ataque isquêmico transit 6rio (AIT), qualquer diagnóstico das doenças vasculares 

periféricas doença (DVP) cm um sujeito não previamente di11gnosticado como lendo DVP ou qualquer admissão para 

um processo para o tratamento de DVJ>. 

2) O desfecho cardiova~cular composta (CV) foi o objetivo pnmário de efic:\cin em CAMELOT. 

Uso em Pacientes com losuticiênda Car díaca17 

Estudos hemodinâmicos e estudos clínicos controlndos b ascados na resposta ao exerclcio em pacientes portadores de 

nm que o unlodipino não levou a uma deterioração clínica 

ão de ejeção ventricular esquerda e sintomatologia clinica. 

entes portadores de insuficiência cardiaca classes NYHA III 

ima comersora de angiotcnsina (ECA) demonstrou que o 

insuficiência cardiaca classes NYHA li a IV, demonstrar 

quando avaliada em relação à tolerância ao exercício, fraç 

Um estudo placebo controlado (PRAISE) para avaliar paci 

e IV recebendo digoxina, diuréticos e inibidores da cnz 

\ 



anlodipino não leva a um aumento no risco da mortalidade ou mortalidade e morbidade combinadas cm p 

insuficiência cardíaca. 

Em um estudo placebo-controlado com anlodipino, de acompanhamento de longo pra1.0 (PRAISE-2), cm pacientes có'm 

insuficiência cardíaca classes NYHA llI e IV, sem sintomas clínicos ou sinais sugestivos de doença isquêmica 

preexistente, em doses estáveis de inibidores da FCA, digitálicQs e diméticos, o anlodipino não teve qualquer efeito na 

mortalidade total ou cardiova~cular. Nesta mesma população, o fármaco foi associado a um aumento de relatos de 

edema pulmonar, apesar de não existir qualquer diferença significante na incidência de piora da insuficitlncia cardíaca 

quando comparada ao placebo. 
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3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 

Propriedades Farmacodinllmicas 

O anlodipino é um inibidor do influxo do fon de cálcio (bloqueador do canal lento de cálcio ou antagonista do lon 

cálcio) e inibe o intluxo transmembrana do íon cálcio para o interior da musculntura lisa cardíaca e vascular. 

O mecanismo da ação anti-hipcrtensiva deve-se ao efoito rela.xantc direto na musculatura vascular lisa. O mecanismo 

preciso pelo qual o anlodipino alivia a angina não está completamente definido, mas redu7. o grau de isquemia total 

pelas duas seguintes ações: 

1. o anlodipino dilata as arterlolas periféricas e, desta maneira. reduz a resistência periférica total (pós-carga) contra o 

trabalho cardlaco. Uma vez que a frequência cardíaca pennanccc estável, esta redução de carga diminui o consumo de 

energia miocárdica e a necessidade de oxigênio . 

2. o mecanismo de ação também envolve, provavelmente, a dilatação da~ artérias coronárias principais e nrtcriolas 

coronárias, em regiões normais e isquêmicas. Esta dilatação aumenta n libcrnçlio de oxigên.o no miocárdio em pacientes 

com espasmo coronuriano arterial (angina de Prinzmetul ou angina variunte) e abrunda a vasoconstrição coronariana 

induzida pelo fumo 

Em pacientes com hipertensão, a dose únieu diária proporciona reduções clinicamente significantes na pressão 

sanguínea durante o intervalo d .. 24 horas, tanto nns posições supina quanto do individuo cm pé. Devido ao lento início 

de ação, a hipotensão aguda não constitui uma car..icterística da administrar;ilo de anlodipino. 

Em pacientes com angina, a administração de dose única diária de anlodipino aumenta o tempo total de exercício, 

tempo de inicio dn angina e tempo para atingir lmm de depressão no segmento Sl, diminui tanto a frequência de crises 

anginosas e o consumo de comprimidos de nitroglicerina. 

O anlodipino não foi associado a qualquer efeito metabólico adverso ou alteração nos llpides plasmáticos, sendo 

adequada para uso em pacientes com asma, diabetes e gota. 

Propriedades Farmacocinéticas 

Absorção 

Após administração oral de doses terapêuticas, o anlodipino é bem absorvido com picos plasmáticos entre 6 e 12 horas 

após a dose. A biodisponibilidade absoluta foi estimada entre 64 e 80%. O volume de distribuição é de 

aproximadamente 21 Ukg. A absorção n!io é alterada pela ingestão de alimentos. 

Os estudos in vitro dcmostrarnm que cerca de 97,5% do unlodipino circulante está ligado às proteínas plasmáticas. 

Biotraosformaçio/Elimioaçlo 

A meia-vida de eliminação terminal plasmática é de cerca de 35 a 50 horas, o que é consistente com a dose única diária. 

Os níveis plasmáticos no c~''1iio ..te equilíbrio são obtidos após 7 a 8 dias de doses consecutivas. O anlodipino é 

amplamente metabolizado no ílgado cm metabólitos inutivos, com 10% do fármaco inalterado e 60% dos metnbólitos 

excretados na urina. 

Uso em Pacientes ldosos 

O tempo para alcançar o pico de concentração plasmática do anlodipino é similar para indivíduos jovens e idosos. Em 

pacientes idosos, o clearance tende a estar diminuído, resultando em aumentos na área sob a curva (AUC) e na meia

vida de eliminação plasmática. Em pacientes com insuficiência cardinca congcstiva (ICC), aumentos na área sob a 

curva (AUC) e na meia-vida de eliminação ocorreram conforme o esperado para paciente:; com a idade do grupo 

estudado. 
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Dados de seeurança Pré-Clínicos 

Carcinogênese, Mutaeênese, Diminuição da fertllldade 

Ratos e camundongos tratados com nnlodipino na dieta por 2 Mos, cm concentrações calculadas para fornecer nfvcii>'dc 

dose diária de 0,5; 1,25 e 2,5mg/kg/dia, não dcmonslmmm ncJlhuma evidência de carcinogcnicidadc A dose mais alta 

(similar no caso de camundongos, e o dobro• no caso ratos, d dose clinica m•~xima recomendada de 1 Omg na base de 

mg/m2) estava próxima à dose mã.xima tolerada por camundongos, mas nllo por ratos. 

Estudos de mutagcnicidade não revelaram efeitos relacionados ao fármaco, mesmo em níveis de genes ou 

cromossomos. 

Não houve efeito na fertilidade de ratos tratados com anlodipino (machos por 64 dias e fCmeas por 14 dias antes da 

reprodução) em doses até lOmg/kg/dia (8 vezes• u dose máxima recomendada par.i humanos de lOmg na base de 

mg/m2). 

•baseada em um paciente com peso de 50kg. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 

O besilato de anlodipino é contraindicado a pacientes com conhecida hipersensibilidade às diidropiridinas• ou a 

qualquer componente da fórmula. 

•o anlodipino é um bloqueador do canal de cálcio diidropiridino, 

S. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 

Uso em Pacientes com Insuficiência Cardíaca 

Em um estudo placebo-<:ontrolado de longu prnm com nnlodipino (PRAISE-2) em pacientes com insuficiência cardiaca 

de etiologia não isquêmica, classes Ili e IV da New York Heart Association (NYHA), o nnlodipino foi associado a um 

aumento de relatos de edema pulmonar, apesar de n1io existir nenhuma diferença significante na incidência de piora da 

insuficiência cardíaca quando comparado com o placcbo (viUc item 3. Carncterlsticas Farmacológ1c.._, - Propriedades 

Farmacodinâmicas). 

Uso em Pacientes na Insuficiência llepática 

Assim como com todos os antagonistas de cálcio, a meia-vida do nnlodipino é prolongada em pacientes com 

insuficiência hepática e as recomendações posológicas neste ouso nõo foram estabelecidas. Portanto, o fármaco deve ser 

administrado com cautela nestes pacientes. 

Fertilidade, Gravidez e Lactaçio 

A segurança do anlodipino na gravidez humana ou lactaçfto nl\o está estubelecida. O anlodipino não demonstrou 

toxicidade cm estudos reprodutivos em animais, a nilo ser utrusu do parto e prolongamento do trabalho de parto cm 

ratos, em nive1s de dose 50 vezes superiores à dose máxima recomendada cm humanos. Consequentemente, o uso na 

gravidez é recomendado apenas quando não existir ollcrnativn mais segura e quando a doença por si só acarreta risco 

maior para a mãe e para o feto. Não houve eleito sobre a fertilidade de rotos tratados com anlodipino (vide item 3. 

Características Farmacológicas - Dados de Segurança Pré-CHnicos). 

A experiência em seres humanos indica que o anlodipinu é tnm:;leriJo pura o leite matemo humano. A proporçlio da 

concentração média de anlodipino de leiteíplasma em 31 mulheres lactantes com hiperten~ão induzida pela gravidez foi 

de 0,85 após a administração de nnlodipino numa dose inicial de 5mg uma vez. por dia, que foi ajustada conforme 

necessário (dose diária média e dose diária ajustnda por peso corporal: 6 mg e 98,7mcg/kg, respectivamente). A dose 

diária estimada de anlodipino no lactente através do leite materno foi de 4, 17mcg/kg. 

O besilato de anlodipmo é um medicamento classificado na categoria C de risco de gravidez. Portanto, este 

medicamento não deve ser utilizado por mulheres grávidas sem orientação médica ou do cirur&iAo-dentista. 
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Efeitos na llabilidade de Dirigir e/ou O perar Máquinas 

A experiência clinica com anlodipino indica que é improvável o comprometimento da habilidade 

máquinas 

A eficácia deste medicamento depende da capnddade fu ncional do paciente. 

6. INTERAÇÕES MEDICAM ENTOSAS 

o anlodipino tem sido administrado com segurança com diuréticos tiazldicos, alfabloqueadores, betabloqucadorcs, 

inibidores da enzima conversora de angiotensina (ECA), ~itratos de longa açfio, nitroglicerina sublingual, anti· 

inflamatórios não esteroides, antibióticos e hipogliccminntes orais. 

Dados in vitro de estudos com plo!!ma humano indicam que o anlodipino não afeta a ligação .is proteínas dos fármacos 

testados (digoxina, fcnitolna, varfarina ou indomctadna). 

sinvastatioa: a coadministração de múltiplas doses de 1 Omg de anlodipino com 80mg de sinvnstatina resultou cm um 

aumento de 77% na exposição à sinvastatina em comparaçfio com a sinvastatina isolada. Limitar a dose de sinvastatina 

em pacientes utilizando anlodipino 20rng diariamente. 

Suco d e grapefruit: a coadministração de 240ml. de suco dq grapeji-itit com uma dose oral única de anlodipino lOmg 

em 20 voluntários sadios não teve efeito significativo na furmacoc:inética do anlodipino. O estudo não permitiu a 

avaliação do efeito do polimorfismo genético no CY1'3A4, a enzima primária responsável pelo metabolismo do 

anlodipino; portanto a administraçllo de anlodipino com grapcfruit ou suco de grapefruit não é recomendada uma ve7. 

que a biodisponibilidade pode ser aumentada em alguns pacientes resultando em maiores efeitos de redução da pressão 

sanguinea. 

Inibidores de CYP3A4: a coadministração de uma <losc diária de l 80mg de diltiazem com Smg de anlodipino cm 

pacientes idosos hipertensos (69 a 87 anos de idade) resultou em um aumento de 57% na exposição sistêmica do 

anlodipino. A coadministração de eritromicinn 11 'oi untá.rios sadios ( 18 n 43 anos de idade) não mudou 

significativamente a exposição sistl:mica do anlodipino (22% de aumento na área sob a curva de concentração versus 

tempo [AUC]). Embora a relevância clinica desses achados seja incertu, as variações farmacocinéticas podem ser mais 

pronunciadas cm pacientes idosos. 

Inibidores fortes da CYP3A4 (por ex. cetoconazol, itraconazdJ, ritonavir) podem aumentar as concentrações plasmáticas 

do anlodípíno por uma extens!lo superior no diltinzem. O nnlodipino deve ser usado com cautela quando administrado 

com inibidores de CYP3A4. 

clarit r omieina: a claritromic.ma é um inibidor de CYP3A4. bxistc um risco maior de hipotensão em pacientes 

recebendo elaritrontlcina COM anlodipino. Rccomemla-sc observação atenta de pacientes quando o anlodipino for 

coadministrado com claritrom1cina. 

Indutores de C YP3A4: não há dados disponlveis relacionados ao efeito dos indutores de CYP3A4 sobre o anlodipino. 

O uso concomitante de indutores de CYP3A4 (por ex. rifampicina, l/ypericum perforalllm) pode diminuir as 

concentrações plasmáticas de anlodipino. O anlodipino deve ficr usado com cautela quando administrado com indutores 

deCYP3A4. 

Nos estudos listados a seguir, nno hã alterações significativas na fürmncocinética tanto do anlodipino quanto da outra 

droga do estudo, quando os mesmos sno coadntlnistmdos. 

Estudos Especiais: Efeito de Outros Agentes sobre o 11nlodiplno 

cimetidina: a coadministraçllo de anlodipino com cimetidina não alterou a fl!rmacocinética do anlodipino. 

aluminio/maitnésio (antiácido): a coadminislrnçfio de alumínio/magnésio (antiácido) com uma dose única de 

anlodipino não teve efeito significante na farmacocinéticn do anlodipino. 
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Proc. Nº 023/29_ª-
sitdenarua: uma dose única de IOOmg de sildenafiln em inpivlduos com hipertensão essencial nã teve efeito nos -...i 
parâmetros fannacocinéticos do Mlodipino. Quando o nnlodlpino e n sildenafila foram usados em co iAtS:i e~ 
agente, independentemente, exerceu i;eu efeito próprio na diminuição da pressão sanguínea. 

Estudos Especiais: Efeito do anlodipino sobre. Outros Agente5 

atorvastatina: a coadministração de doses múltiplns de lOmg de nnlodipino e 80mg de atorvaslalina não resultou em 

mudança significante nos parâmetros flrmacti"inéticos no estado de equil!brio (steadv .~tale) da atorvnstatina. 

digoxina: a coadministração de anlodipino e digoxinu não alterou os níveis séricos ou o clearance renal de digoxlna 

nos voluntários sadios. 

etanol (Álcool): dose única e doses múltiplas de IOmg de anlodipino não tiveram efeito significante na farmacocinética 

do etanol. 

varfarina: a coadministração de anlodipino e varlàrinn n!!o alterou o tempo de resposta de protrombina da varfarina. 

cklosporina: nenhum estudo de interação medicamentosa foi conduzido com n ciclosporina e o anlodipino cm 

voluntários saudáveis ou outras populações com exceção do$ pacientes com transplante renal. Vários estudos com os 

pacientes com transplante renal relataram que a coadministração de unlodipino com ciclosporina afeta as concentrações 

mínimas de ciclosporina desde nenhuma alteração uté um aumento médio de 40%. Deve-se considerar o monitoramento 

dos níveis de ciclosporina em pacientes com transplante rcnul que recebem anlodiplno. 

tacrolimo: existe um risco de aumento nos níveis dctacrolimo no sangue quando coadministrado com anlodipino. A fim 

de evitar a toxicidade do tacrolimo, a administrução do anlodipinn cm um paciente tratado com tacrolimo exige 

monitoramento dos níveis de ta1.;rolimo no sangue e ajuste da dose do tacrolimo, quando apropriado. 

Alvo Mecânico dos Inibidores da rapamicina (mTOR): o inibidores de mTOR, tais como, sirolimo, tensirolimo e 

everolimo são substratos da CYP3A. O anlodipino é um iniDidor fraco da CYP3A. Com a utilii.ação concomitante de 

inibidores de mTOR, o anlodipino pode aumentar a exposição dos inibidores de mTOR. 

Medicamentos/interações em teste laboratoriais: desconhecidas. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO 

O besilato de anlodipino deve ser mantido em temperatura ambiente ( l SºC a 30ºC) e protegido da umidade. 

Prazo de Validade: 24 meses 11 partir da data de fobricaç!io. 

Número de lote e datas de fabricação e validade: vide embalagem. 

Não use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embala&em original. 

Caracteristieas físicas e organoléptins: 

O besilato de anlodipino apresenta- se na formu de comprimido circular plano com vinco e coloraç:io branca. 

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANÇAS. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 

O besUato de anlodipino deve ser ingerido com quantidade de líquido suficiente para deglutição, com ou sem 

alimentos. 

Este medicamento nlo deve srr partido, aberto ou mastigado. 

No tratamento da hipertensão e da angina. a dose inicial usual de besilato de unlodipino é de Smg 1 vez ao dia, 

podendo ser aumentada para uma dose máxima de 1 Omg, dependendo da resposta individual do paciente. 

Nilo é necessário ajuste de dose de besilato de aolodipino na udmmistraçao concom • .ante com diuréticos tiB7Jdicos. 

betabloqueadorcs e inibidores da enzima conversora da ongiotensina (ECA) 

Uso em Pacientes Idosos 

Vlh O }( JCJ 



Os regimes posológicos habituais são recomendados. O besilato de nnlodi1•ino, usado cm doses 

pacientes idosos ou jovens, é igualmente bem tolerado. 

Uso em Crianças 

A eficácia e segurança do besilato d e anlod ipino em crianças não foram estabelecidas. 

Uso em Pacientes com lnsuficiência Hepática 

Vide item 5. Advertências e Precauções. 

Uso em Pacientes com Insuficiência Renal 

O besilato de anlodipino pode ser empregado nas doses habililais em pacientes com insuficiência renal. Alterações nas 

concentrações plasmáticas do anlodipino não estao rcl::lcionadas ao grou de insuficiência renal . O anlodipino não é 

dialisãvel. 

Dose Omitida 

Caso o paciente esqueça de administrar o besilato de anlodipino no horário estabelecido, deve fazê-lo assim que 

lembrar. 

Entretanto, se já estiver perto do horário de administrar n próxima dose, deve desconsiderar a dose esquecida e utilizar a 

próxima. Neste caso, o paciente não deve tomar u dose duplicada para compensar doses esquecidas. 

O esquecimento da dose pode comprometer a eficácia do lratamento. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 

O besilato de aolodipino é bem tolerado. Em estudos clinicos placebo controlado envolvendo pacientes com 

hipertensão ou angina, os efeitos colaterais mais comumcnte obsenados foram: 

Classificação por Sistema O rgânico 
Efeitos Indesejáveis 

(MedDRA) 
..... - - - - -- -

Distúrbios do Sistema Nervoso dores de cabeça, tontura. sonolência 

Distúrbios Cardíacos palpitações 
- e --. -
Distúrbios Vasculares rubor 

Distúrbios Gaslrintestinais dor ahdominul, náuseas 

Distúrbios gerais e condições do local de administração edema, fodiga 

Nestes estudos clínicos não foram observados quaisquer tipos de anormalidades clinicamente significantes nos exames 

laboratoriais relacionados ao anlodipino. 

Os efeitos colaterais menos comumcntc observados na experiência pós-comcrciali1ação incluem: 

Classificação por Sistema O reftnico (MedDRA) Efeitos lnde~ejáveis 

Distúrbios Sanguíneo e do Sistema Linfático leucopenin, trombocitopenia 

Distúrbios do Metabolismo e Nutrição ''hiperglicemia 

- - --
Distúrbios Psiquiátricos insônio e humor ullcrado 

Distúrbios do Sistema Nervoso 
hipcrtonia, hi1mestcsin/parcstcsia, neuropatia periférica, 

síncope, disgeusia, tremor, transtorno cxtrapiramidal 

----
Distúrbios Visuais deficiência visual 

Distúrbios do Ouvido e Labirinto tinido 

Distúrbios Vasculares hipotensão, vnsculite 



Distúrbios Respiratórios, Torácicos e Mcdiastinal 

Distúrbios Gastrintestinais 

tstúrbios da Pele e Tecido Sub1.utãnco 

Distúrbios Musculoesqueléticos e Tecido Conjuntivo 

Distúrbios Renais e Urinários 

Distúrbios Sistema Reprodutivo e Mamas 

Distúrbios gerais e condições do loca} de admínistraç!lo 

tosse, dispneiu e rinite 

Mudança da função intestinal, boca seca, di 

(mcluindo gastrite), hiperpla~1a gengival, pancrealt , 1 

vômito 

alopccia, hipcridrosc, púrpura, descoloração da pel;,--1 

urticária . j 

nrtrnlgin, dor nas costas, espasmos musculares, mialgia 

polaclúria, distúrbios miccionais. noctúrin 

ginccomastia, disfunção erétil 

nstenía, mal estar, dor 

Investigações J ~umento/redução de p_cs_º~-------~----' 
Os eventos raramente relatados foram as reações alérgicas, incluindo prurido, rash, angioedema e eritema multiforme. 

Foram raramente relatados casos de hepatite, ictericia e elevações da enzima hepática (a maioria compatlvel com 

colestase). Alguns casos grave:. requerendo hospitaliz.nção foram relatados cm associnç!lo ao uso do anlodipmo. Em 

muitos casos, a relação de causalidade é incerta. 

Assim como com outros bloqueadores do canal de cálcio, os seguintes eventos adversos foram raramente relatados e 

não podem ser distinguidos da história natural da doença de base: infarto do miocárdio, nrritrnia (incluindo bradicardia, 

taquicardia ventricular e fibrilação .utrial) e dor torácica. 

Em casos de eventos adversos, notífique 110 Sistema de Notificações em Vigilância Sanitária - NOTIVISA, 

disponível em http://www.anvf§a.i:ov.br/hotslte/notlvisa/lndex.htm, ou para a VIJ:llância SanitArla Estadual ou 

Municipal. 

10. SUPERDOSE 

Os dados disponíveis sugerem que uma grande superdose poderia resultar em excesqiva vq_wdilatação periférica e 

possível taquicardia reflexa. Foi relatada hipotensão sístêmica acentuada e provavelmente prolongada, incluindo choque 

com resultado fatal. A administração de carvlio ativado n voluntários sadios imcdial<lrncntc ou até 2 horas após a 

administração de lOmg de anlodipino demonstrou uma diminuição significante na absorção do anlodipino. Em alguns 

casos, lavagem gástrica pode ser útil. Uma hipotens!lo clinicamente significante devido à supcrdose do anlodipino 

requer medida ativa de suportl. ... ardiovasculnr, incluindo monitoramento frequente das funções e., irdlaca e respiratória, 

elevação das extremidades, atenção para o volume de fluido circulunle e eliminação urinária. Um vasoconstritor pode 

ser útil na recuperação do tônus vascular e pressão sanguínea, desde que o uso do mesmo não seja contraindicado. 

Gluconato de cálcio intravenoso pode ser benéfico na rcverslio dos efeitos dos bloqueadores do canal de cálcio. Uma 

vez que a anlodipmo é altamente ligada às proteínas plasmáticas, a diólisc nt'lo constitui um beneficio. 

Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, se você preci urde mnls orientaç6CJ. 

USO SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA 
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Histórico de Alteração para a Bula 

Dados da sabmissão eletrônica Dados da petição/Notificação que altera a bula Dados das alterações de bnbs 

Data do Número 
Assunto 

Data do Número Assunto 
Data da 

Itens de bula 
Versões Apresentações 

expediente expediente expediente expediente Aprovação (VPNPS) relacionadas 

10459- 5MGCOMCT 
10459 - GENÉRICO- BLALPLAS 

22/0512014 0412736/14-6 
GENÉRICO-

22105/2014 0412736/14-6 
Inclusão Inicial 

22/0512014 
OPCX30 

Inclusão Inicial de Texto de Bula 
Versão Inicial 

VPS lOMGCOM 
de Texto de Bula -RDC60/12 CTBLAL 

-RDC60/12 PLASOPCX 
30 

l. Indicações 

2. Resultados de 
eficácia 

1 

1 3. Caracteristicas 
fannocológicas .. .. 

10452-
5. Advertências e 5MGCOMCT 

10452-
GENÉRICO-

precauções BLALPLAS 
GENÉRICO- Notificação de 

OPCX30 

05/ll/2014 0994989/14-5 
Notificação de 

05111/2014 0994989114-5 Alteração de 05/11/2014 
6. Interações 

VPS 
Alteração de Texto de Bula-

medicamentosas lOMGCOM 
Texto de Bula -

RDC60/12 
CTBLAL 

RDC60/12 7. Cuidados de PLASOPCX 
armazenamento 30 
do medicamento 

8. Posologia e 
modo de usar 

9. Reações 
adversas 

-..-> ....... 
~ -
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- . e~ -- e. .. . __ 
-- - -- -- 1. Indicações-:__ . - = ·- - -- -

2. Resultados de 
eficácia 

3. Características 5MGCOMCT 
10452- 10452 - Farmacológicas BLALPLAS 

GENÉRICO- GENÉRICO- 5.Advertências e OPCX30 

09/03/2017 0379065117-7 
Notificação de 

09/03/2017 0379065/17-7 
Notificação de 

09/0312017 
Precauções 

VPS Alteração de Alteração de 6.lnteraçõcs IOMGCOM 
Texto de Bula- Texto de Bula - Medicamentosas CTBLAL 

RDC 60/12 RDC60/l2 8. Posologia e PLASOPCX 
modo de usar 30 

9.Reações 
Advcr.;as 

10.Suocrdose 

1 

SMGCOMC..T 
10452 - 10452 - BLALPLAS 

GENÉRICO- GH~'ÉRICO- OPCX30 
Notificuyilo de Notificação de '6. Interações 

: 
30/06/2017 1329642/17-6 

Altcraçno de 
30/06/2017 1329642117-6 

Alteração de 
30/06/2017 

Medicamentosas 
VPS 

IOMGCOM 
Te"'w de Bula - Texto de Bula - CTBLAL 

RDC60/12 RDC60112 PLASOPCX 
30 

SMGCOMCT 
10452- 10452- BLALPLAS 

G8''ÉRIOO- GENÉRICO- ! OPCX30 

12/06/2018 0469498118-8 
Notificação de 

12/0612018 046949&1!8-8 
Notificação de 

12/06/2018 Dizeres Legais VPS Alteração de Alteração de IOMGCOM 
Texto de Bula - Tç,..-ro de Bula - CTBLAL 

RDC 60112 RDC60112 PLASOPCX 
30 

SMGCOMCT 
10452 - 10452- BLALPLAS 

GENÉRICO- GENÉRICO-
5.Advertências e OPCX30 

22/03/2019 
Notificação de - - Notificação de - Precauções VPS - Alteração de Alteração de lOMGCOM 

Texto de Bula- Texto de Bula- CTBLAL 
RDC 60/12 RDC 60112 PLASOPCX 

30 
-
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Atenolol_bula_profisslonal 

Atenolol 
Prati-Donaduzzi 

Comprimido 

25 mg, 50 mg e 100 mg 



IDENTIFICAÇÃO DO MEDlCArtU:1'TO 

atcnolol 

Medicamtoto &eoi rlc:o Lei oº 9.787, de 1999 

APRESENTAÇÕES 

Compnmido de 25 mg, 50 mg ou 100 mg em cmbalngcm çum 30, 160, 200, 280, 300, 400, 600 ou 800 compnm1dos 

USO ORAI. 

USO ADULT O 

COMPOSIÇÃO 

Cnda comprimido de 2!1 m1 contém: 
atenolol 25 mp 

exc1p1ente q.s p 1 comprimido 

Excipientes: carbonato de magnésio, amido, launlsullaw do sódio, gelatina, croscannelos.i sód1ca e esteurato d.:: magnésio. 

Cada comprimido de !IO m1 cootfm: 

atcnolol ................................. .50 mg 

excipiente q.s p................ • .... 1 compnmído 

1:ixc1p1entes carbonato de magnésio, lllllldo, lnunlsu!fato de sócho, gc:llltma; cr03cannelose sódica c estcarato de magnésio 

C•d• comprimido dt 100 mi cootfm: 
atenolol ......................... 100 mg 

excipiente q s p ..... ..................... 1 comprimido 

Excipientes carbonato de magnésio. amido, launlsulíato de sódio, &clnuna, crnscarmelose sódica e estearato de magnésio 

INFORMAÇÕES TtC'NICAS AOS PROlt'ISSl01"AIS Dr SA(Jln: 

1. INDICAÇÕES 

Este medicamento é md1cado para controle da h1pcrtcns!o arterial, conirole da angina pcctons, controle de arn1m1as can:llaca.,, tratamento 

do infarto do miocárdio, mtervençfto precoce o tardia após mforto do m1ocàrdío 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 

lliperten~llo 

Os efenos c!Assicos de fãrmacos betibloquc:idorcs sllo amplos e efetivamente usados para m1Clll! o tratamento da hlpertcnsllo em homens 

adultos e mulheres de qualquer idade. Betabloqueadores sllo recomendado5 pelos grupos de tn1balho d.l Sociedade Bntamca de Hlpertensao 

(BHS), o Comit~ Nacional de Detecção, Avaliaçfto e tratamento da fllpcrtcruão arterial (JNC) nos Estados Unidos e tlll regras conjuntas da 

Organização Mundial de Saúde e Sociedade Internacional de HIJICrtenslo {OM5nSH). 

Betabloqueadores estllo sendo ade<juados e extcns1vamcnt111cstados cm estudos de morlllhdndc de longo pra.w. F.studos recentes com 

ntenolol tem confinnado consiskntcmentc os heneílc1os na reduçno d.l prcssi!.o nrtenal na população com mais de 60 anos de idade. Esses 

estudos tambtm indicam que o atcnolol reduza ocorrtnc1a clc nc1dcnk3 vasculares cerebrais (AVC) (Coope J, Wnrrcnder TS Bntlsh 

Medical Joumal (1986), 293. 1145, SHEP Coopcrative RcllC11rcb Group. IoLJmnl American Medical Auoc1ation ( 1991 ). 265 32S5, DahlofB 

et ai. Lancei (1991);388 (8778) ' 1281, MRC Worktng Party. Bnu.sh Medical Jourrml (1992). 304· 40S) Esses estudos indicam que o 
atenolol reduz a ocorrenç1a de aciclcntcs vasculares ccrcbms (AVC) 

Muitos 1nvcst1gadorcs s3o de opm1!!o de que, quando dados em doses equ1potent=, todos os bclabloqucadores sno igualmente eficazes no 
tratamento da hipertensão. Uma ampla rev1sfto da htcraturu mundial (Me Ainsh J, Davis JM e Cruickshank JM. Acta Therapcuttcal (1992); 

18 (4) 373) examinou a capacidade clc d1fcrcntC3 tipos do bctabloqucadorcs cm abaJJW a prcnlo artenal e comparou o efeito anti· 

hipertensivo do atenolol com outras terapias 

Pelo agrupamento dos resultados da maioria dos estudos controlados e ulcatonzados, envolvendo mais uc 3 .000 pacientes, foi demonstrado 
que atcnolol d1mmu1 a pressão ancn:iJ sist6hcn 1MJS s1gn1fkauvnmcntc do que o proprnnolol, metoprolol e ox1prenolol 1p...-o.01) e prcullo 

artenal d1nstól1ca mn1s s1gn1ficahv11mcntc do que o propranolol, mctoprolol, ox1prcnolol, pmdolol (p<0,01). ocebutolol e latx.1olol (p<O,OS) 
A maiona dos estudos inclufdos na pesquisa foi de alta qualidade e fomm u11lund11J dosagens apropriadas Não existem diferenças 

significantes na pre:, 'llo artcnal de repouso entro otenolol e antagonistas de ctilc10 Os 1111b1dores da ECA, cnalapril e l1Jtnopril. d1mmufram a 

pressão artcnnl sistólica de repou~ o cm um mnmr grau que o ntenolol, lTUl3 o contn\no é ~ciro p;uu o captopnl 

Recentemente, uma avaliação pelo Grupo de Fstudo Prospcct1vo do lllabéllco (UK Prospecuve Diabetes Study Group • UKPDS 38 e 39) do 
atenolol cm pacientes hipertensos :om diabetes llpo ll, demonstrou outros bcnellc1os na terapia anu-hipcrtcns1va sob condições mais 
estreitas (prcssao arterial< 150-l BS mmHg), na prc:valenc11 de micro e macro angtopauas com morutoraç&o em um perfodo de 9 ano>. 
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An&lna Proc Nº 023/2023 
Uma ampla rev1slo da hteratura mundial (McAtnsh J, Davis JM e Cruicbhank JM Aclll Thcmpcuucal (1992), 18 (4) 373) co parou a ' - - --

eficácia do atcnolol com outras classes de fármacos po.rn tcrnp1a nntt:incmosa. A rcvul1o incluiu mais de 1 000 pacientes, a maio de: tíV'JI 
estudos duplo-cego random1zados O atenolol foi benéhcll pnra ambas as vanávc1s, sub1cuvas (alllque de angina ou consumo de & rASS :fW 
1t1nitrato) e obJeUvas (teste de esforço), e foa considerado no menos tio bom quanto outros bctahloque.ldore;, e outras classes de fârm 
para angina estável e mstavel Os resultados do estudo bem controlado de lsqucmm s1lenc111sa com ntenolol (Pcpmc CJ tt al C1n:ulation 

(1994); 90(2); 762), sugenram um efeito bcnólico do trlltllmcnto com ntcnolol em pacientes com isi.1ucm1a monitorada por eletrocardiograma 

ambulatorial (AECG) O atcnnlol rcdu7JU mc1dcntes de rcil11os de 1squcm1a e melhorou incidentes de sobrcv1vencia livre de eventos 

Arritmias cardl1cas 

Como com outros betabloqueadorcs, o ntenolol cslá 1nd1cndo paro o trllllll!lento de nmtnUas, 11Udahncnte por via endovenosa e com a 

manutenção por via oral Dados publicados mostraram ttuo o ntcnolol ó no mlmmo tno cfic1cntc quanto outros fármacos da rnC$ma classe 

anharrftnuca, para tratamento de amumas supravcntnculares, libnlaçno atnal e "fluttcr" atrnil A t11pacidadc de redUZIJ' arritnuas 

ventnculares em mfano do miocárdio agudo é também bem reconhecida {YusufS, Slc1ghtP, Rom P et al. C1rcula\lon (1983), 67 (6) Part 

TI). Embora bctabloqueadorcs tenham u!118 função hm1tuJ11 no tratamento tera! de taqu1amtm111.:1 vcntncularcs com nsco de vida, foram 

descritos sucessos com atenolol (Moore VE, Cru1cksh11nk JM (1992) Bcta-blockcrs 1111d Card111t• Arrhythmias Editor Deedwama PC, 181) 

Infarto do miodn:llo 

As bases da md1caçllo "mtervcnçfto precoce após infarto do 1111ocànho nl:l1do" foram estudadas no estudo Oxford-W}'thenshawe (YusufS, 

Sleight P, Ross1 P et ai. Circulation (1983); 67 (6) Part li) que mostrou reduções s1çmílcat1vas nas dimensões do infarto, arritmia e dor no 

peito após uso de atenolol 1 v . Esses achados foram concrctazados pelo lslS-1 (l·int lntcmat10nal Study oi Infarct Survivnl - Primeiro Estudo 
Internacional de Sobrev1venc1a ao Infarto) cm estudos envolvendo m:us de 16 000 pactentcs com infarto do nuocárd10 O atcnolol mostrou 

uma s1gnifica11 va redução na mortahdadti ( 1 para 200 pac1cn1es trntados) durante uma média de 7 dias de trat:unento A aphcaçlo da 

indicação da intcrvençllo tnrdia após infarto agudo do maocánho fo1 basCU<la cm uma revisão das publicações de dados de uso de 

bcmbloqueadort1 a longo pru.o após suspeita de uúarto do nuocârd10 1 mbora os dados com uso de atcnolol sejam muito hnutados, a 

propriedade unportantc do bloqueio dos receptores bcta-1 para o eficácia Fugcrc que os betabloque;idorcs rcduzcm a rnonahdade cm 25-30"/o 

como foi observado com agentes não seletivos {proprannlol e umolol) e hcta-seleuvos (mctoprolol) O bcncílc10 era maior, quanto maior 

fosse a redução da frcqu~ncía cardtaca de repouso (1'jci kshus JJ( Amcncan Joumal Cardiology ( 19116); 57; 43F) Isto mostra que esses 

tratamentos salvam vidas (YusufS, Pcto R, l.c'l'o1S J. Prog Card1ovas Disc:ase (1985), XXVIl (5) 33S, Lancct 1982,1 (8282) 1159). 

3. CARACTERISTICAS FARMACOl.ÓGICAS 

F a nwicodinl mica 

O atcnolol 6 um bloqueador bcm-1 seletivo (isto é, age prcfcrenc1almentc sobre os receptores ndren~g1cus bcta-1 do coração), no entanto, a 
selct1v1dade d1minu1 com o aumento da dose. O atcnolol nlo po>Su1 auv1dade s1mpntom1mê11cn mtrln~eca nem atividade estab1l17Jldora de 

membrana Assim como outros betabloqucadorcs, o a1cnnlol possui cfc1tQs inolróp1cos negativos, portanto, é contraindicado cm insufic1~ncia 

cardlacn descompensada Como ocorre com outros agentes bctabloqueadorcs, o mecanismo de açlo do atenolol no tratamento da lupcrteiuao 
nllo está completamente cluc1d;.do 

É provável que o ação do atenolol na rcduçllu da frequ~nl'.Ja e contracllhdade cardlacns faça com que ele se mostre eficaz na cltmmação ou 

redução dos sintomas de pac otes com angina É unprovàvcl que quaisquer propncdades adic1ona1s do $-(-)-atenolol, em comparação com a 

mistura ractm1ca, onginem cfcuos tero~uttcos diferentes Atenolol é efcuvo e bem tolerado na maiona d;is populações tuucas. apesar da 

poss1b1hdade de sua resposta ser menor cm pacientes negros A1enolol é compat!vcl com d1uré1tcos, outros agentes anu-h1pertcns1vos e 
agentes antiangmosos 

F1rmacocinética 

A absorção do atcnolol após edmllUStraçno oml 6 cons1stcn1c, mas 111completa (aproxunadarnentc 40-SO%), oom picos de concentração 

plasmática ocorrendo de 2 a 4 horas após a odmm1stra\ftl1 Os nlvc1s s;1ngulncos do c1tcnolol sao çonsistentes e sujeitos a pequena 

vanab1hdade Nlo há metabolismo heptlico sigruticat1vo, e mais de 90% do atcnolol absorvido alcruiça a c1rculaçlo sistem1ca na fonna 
inalterada A me1a-v1da plasmática t de aproxunadamcnte 6 horas, lll1lS pode se elevar na presença de msufic1enc1a renal grave. uma VC7 que 

os rins são a principal via de chmuiaç3o O atcnolol penetra muito pouco nos tecidos devido o sua b;uxa solub1hdadc lipld1ca. e sua 

concentração no tecido cerebral e baixa Sua taxa de hg111;ãn âs protelnus plasmzlucas é baixa (uprnxunadarnente 3%) Atcnnlol é efetivo po1 

pelo menos 24 horas após dose oral úruca diá.na Essa s1mphcidade de dósc facilita 1 ndcslo do paciente ao lrBlamcnto 
Dados de squraoç1 prkllo1C11 

O utcnolol é uma substância n11 qual adqumu-su uma extensa expc11~11c11 clinica 

4. CO!\TRAl~OICAÇÕES 

Este medicamento, assim como outros bctnbloqucudores, não devo ser usado nas seguintes srtuaçôes conh 11.la h1pcrsens1b1hdode ao 
atonolol ou aos outros componentes da fónnula, brad1card10, choque curd1ogl.lmcu, hipotensão, ac 1dosc metabólica, distúrbios lll'aves da 

circulação artcnal penfcnca, bloqueio cardlaco de segundo ou terceiro grau, slndrome do nodo smusal, fec. romoc1toma não tratado, 
msuficiCncia cardlaca descompensada 
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5. ADVERTt'ICIAS E PRECAl Çô•:S 

As precauções e advertenc1as aprcsçntadas a seguir devem ser cu11sidcrada$ para o atenolnl, assim como paB outros bctabloqueado 

Embora contramd1cado cm msufic1Cnci11 curdlaca descompcnsuda, atenolol pode ser usado em pacientes cujos sinais de msuficiCncí 

tenham sido controlados Deve-se tomar cuidado com pacientes CUJa reserva cardfaca este1a d1mmulda 

Atenolol pode aumentar o número e a duração dos ataques de nncma cm pacientes com angina de PrinZJ11etal, devido• vasoconstnçao 
artéria coronària mediada por receptores alfa sem oposição Uma vez que o atenolol e! um bloqueador beta-! seletivo, seu uso pode ser 

considerado, embora se deva ter o máxuno de cautela Embora contrn111d1càdo em distúrbios grn\CS da ciJtulaçao arterial penfénca, este 

medicamento também pode agravar distõrlnos menos graves dJ ctrculaçllo ancnal pcníénca Atcnolol deve ser admimstrado com cautela cm 
pacientes com bloqueio cardlaco de pnme1ro grau, devido ao seu eleito nccat1vo sobre o tempo do conduçllo 

Atenolol pode modificar a mquicardin da h1poglicemia e pode mascarar os sinais de 11rcoto,ucose. Como resultado da nçllo farmacológica, 

atenolol podera redu7.ll' a frcqu!ncu1 cardlaca Nos raros casos cm que um paciente llallldo llcsenvolver sintomas que possam ser atribufve1s a 
uma baixa frequ!ncia cardJaca, a dose pode ser reduzida 

Este medicamento não deve ser descontinuado abruptamente em pac1cnlcs que sofrem de doença cnrdlaca tsqu!1111ca Atcnolol pode causar 

uma reaçllo mais &rave a uma vancd:ide de alérgcnos quando admm1strldo n pacientes com hmõna de reação anafilàt1ca a tais alérgenos. 

Estes pacientes podem não responder '5 doses usuau de adrenalina uu Widas ao trntamcnto do re:içõcs alergicas Atenolol pode causar um 
aumento na resistência das via5 aé11.;.1s em pacientes asmâllcos 

Uma ve;1; que o atenolol é um bloqueador bcta-1 seletivo, seu uso poJc ser considerado, embora 8e deva ter o máximo de cautela. Se ocorrer 

aumento da rcmtenc1a das vias aéreas, o atcnolol deve ser llt!Sconlinuado o. se neceuáno, deve ser administrada terapia broncod1latadora 

(por exemplo salbutamol) Para informações referentes a BJUstc de dose para pacientes idosos, mm tn.~fic1!ncia renal e naJ diferentes 

tnd1cações, vide POSOLOGIA F. ~IODO OE USAR. 

O uso desta medicação associada à tcn1p1a con\'ct1cional pós mfnrto agudo do miocânho pode aumentar a ocorrenda de casos de embolia 

pulmonar 

Após a interrupção abrupta de certos agentes bloqueadores bew, ocorrcrnm exacerbações da ungma de peno e, em aleuns casos. infarto do 

miocárdio e arritmias ventncularcs. 

Como ocorre com outros betabloqucadnrcs, quando 6 planejada a mlcrrupçl!o do atcnolol, os pacientes devem ser cu1dadosarncnte 

observados e aconselhados a m1n1m173r a attv1dade fls1ca, sendo aconsclháda a re11rada da dtoga de forma gradual atê a sua mtcrrupçlo total 

O paciente nao deve mterrompcr o tratamento sem a oncntaçllo do médico. 

Efeltos robre a capaddade de dlri&lr vtkulos eopc111r nulqulnu 

É improvável que o uso de atenolol resulte em comprometuncnto da capacidade de dingu velculos ou operar m4quina3. Entretanto, deve ser 

levado cm consideração que ocasionalmente pode ocorrer tontu1a ou fadiga 

Gravidez e laclaçllo 

Catei:orla de risco na i:ravldez: D 

Este mtdicameoto ollo deve ser ulill1.ado por mulhera &r6\ Idas Jtm orlenlaçllo midka. Informe lmedíalamenle stu médico em caso 

de suspeita de cnvidez. 

Atenolol atravessa a barrctra placcnt.Aria e aparece no sangue do cord!o wnb1hcal. Nao foram rcalaados estudos sobre o uso de atcnolol no 

primeiro tnmcstrc e a possibilidade de danos fetatS alio pode sc:r cxclulda iAtcnolol tem sido ut1l:.zado sob superv1sl!o cuidadosa para o 

trotamento de hípertensao no terceiro tnm~tre. A 11dmm1S1rução llc atcnolol a gcstnntcs para o controle da h1perten5~0 de leve a modera® 

foi assoc1uda a retardo no crescimento mtruuterino O uso de otcnllll•I cm aiulhcrcs que est~1om cnlv1das ou que pos,am engravidar requer 
que os benoílcios antecipados sejam avaltados contra os posslvctJ rtscos, part1cularmcntu nn pr1111c1ro e no segundo lnmcstres de gravidez. 

Há acúmulo significativo de atcnolol no leite matemo Os nconatos nnsc1dos de m!cs tm uso de 11tenolol, durante a gravidez ou na 

amamcntaçlo, podem apresentar nsco de h1poghcemm e bradicardra Dcv~se ter cuidado qlllll1dO atcnolol é adm1mslllldo durante a gravidez 

ou para mulheres que estejam amamentando 

Criança! 

Niio hà cxpenenc1a cllnica em crianças, por esta razão, nllo é rocomendado o uso de atcnolol cm crianças 

Este mtdicamento pode causar dopln&. 

6. INTERAÇÕES t\fEDJCAME""J OSAS 
O uso combinado de bctabloqucadorc:s e bloqueadore3 do canal do ülc10 com efeitos lnotrôp1cos ne&JIUvos, como por exemplo, vcrapam1l e 

d1ltuw:m. pode levar a um aumento destes efeitos, paruculmncntc em pacientes com funç3o vcnlnCular comprometida e/ou anormalidades 

de condução smoatnal ou 11trioven1ncular Isso pode resultar em hipotensão grllVC, bradicardia e tnsufic1encia cardlaca Nenhuma destas 

substAnc1as d· ·ve ser administrada intravenosamente antes da descontmuaçao da outra por 48 horas. A icrapia concom1111nte com d1-

h1drop1ridmas, como por exemplo, n1fcdípino, pode aumcntm o meu de h1potensao e pode ocorrer msufíciencia cardl11c11 em pacientes com 

msufic1encia cardlaca latente. A associação de glicosldcos d11i1táhços ~om bctabloq11C11dnres pode aumentar o tempo do condução 

atriovcntricular. Os bcmbloqueadorcs podem exacerbar a hípcncnsllo do rebote que pode ocorrer apôs a retirada da clomdma. Se estas 

substancias forem coadministradas, o bctabloqucador deve ser dcscoatmuado vàrtos dias anta da rcurada da clomdma. Se for necessáno 
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Populaçõts e.~~ci•lt 
Pacientes idoso': a absorção do cetoprofcno nfto é modificada; hll •u111cntu da me1a-v1da (3 hnrllS) e d1mmu1ç(lo do "cleamncc:' 
plasmático e renal 
Pacientes com inNuOciencia hrp4tiu: nQo ocorrem ulter.içtlcs s1gn11ia111~11, dn "cic:arnnce" plasmâuco e da mc1a-v1du de chmmaçllo 
No entanto, a fraç~o n.IO ligada às protclnas cncontrn·sc 11prox1madamcntc duplicada 
Pacientes com in\uficiencia ttnMI: hA d1minmç!lo do "ch:arance" pl~sm611co e rennl e aumento da me1a-\'1da de c11minaçao 
relacionados com a sl'V•qdadc d• msuf1c1enc1;i renal 

4. COl'iTRAJ!\OICA('ÔES 
Cctoprofeno cápsulas nilo deve ~cr u111l1ado nos scgu1111cs casos 
• Pacientes com históriço de reações Jc hiperscns1b1hdade uo ccloproJtnn, como cnso.:s asmãucns ou outros tipos de reações alérgicas 
ao cctoprofeno, ao 1ic1do ace11lsahcll1eo ou a outros AlNEs Nestes pllc1entes foram relatados tasos de reações anaiíhlllcas severas, 
raramente fatal5 (ver Uem "9 Reações Adversas") 
- Pacientes com ulcero pép11ça/11cmorr6g1ca, ou com htst6nco 
- Pacientes com h1st6nco de sangramcnto ou perfuração gas1nntestmal rclactonada ao uso de AINl;s 
• Pacientes com 111sufic1enc1a cordlacJ, hepàllca e/ou renal severas 

Mulheres no tc1cc1ro trimestre du gruv11Jcz. 

t:ste rnedicamr11to ~ conlraindic11do para uso por parltnlcs com l11rnnriPnria JC\'tra cardi1m1, hrp•llra r/ou rtnal, paciente~ 
com histórico de rnçi!ts de hipt'l'lll'll~ihilidade ao ('Ctoproftno, 10 •rido acctllsalicíliro ou a outro! A NE~ t por pacit'ntes com 
úlcera péplicAihcmomi1?ica, ou ('Ont hi~rórirn. 

Este mcdic11men10 ~ conlrainclkado 1111 raiH ri;\ ria pedi:ltrica. 

S. ADVERTt!'ICl/\S t: PRF.C.\ll~'(WS 
l·mbora os A!Nf:s rossam ser rcqucndos parn o nll~10 das oompltaições reumáticas que ocorrem devido ao lupus entematoso 
s1st€m1co (l.ES), recomenda-se ex1rema cautela na sua u11lm1çao unm ~C1. que pacientes com 1 ES podem apresentar pred1srosiçao à 
toX1c1dade por AiNb no sistema nervoso central e/ou renal 
As reaçi!cs adversas podem ser mm1m1zndas através da odm1mstraçllo da d0$C mfnum eficaz e pelo menor tempo ncccssáno para 
controle dos smtonrns 

Reações g11strl11tc~tlnni~ 
Deve-se ter cautela cm pacientes que faz.em uso concomitante de cctoprofcno e mcd1camentos que possam aumentar o nsco de 
sangramcnto ou ulcera, como cort1costcro1dcs orn1s, 11n11coagulantcs como 11 vurfanna, m1b1dorcs sclcti\'os da recap1ação de 
serotonina. agentes anllplaquetános como o 6c1do ace11ls:iltclhco, ou nrc:ornnd1I c~er Item "6 Interações Mcd1camentosas) 
Snngramcnto, ulcera e perfuração gnstnntestma1s, que podem ser fatais, foram reportados com todos os AINts durante qualquer 
pcrlodo do tratumcnto, com ou 'iCm s1111om.1~ ou h1s1ômo de eventos gastnntcMtna1s gru,es 
llcações cnrdlova~culnrc~ 
F.studos climcos e dados ep1dem1olt1gicos sugerem que 11 uso de Ailo!Es (exceto uspmna), pa1t1culaimcntc em doses elevadas e cm 
tratamentos de longo rnu.o, pode ser associado a um mco aumentado de eventos trombólloos artena15 (por exemplo, enfane do 
m1ocánlio ou acidente \'asculor cerebral) 
Assim como para os demais ant1-1nflama16nos n!lo cstero1d:11s (AINú), dc\c-SC ter cautela no uso de cctoprofeno cm pacientes com 
hipertensão n.io conirola<la, msul1c1enc1a cardiaca congcsuva doença nrdlac;i rsqu!mtca cstnhclcc1da, docn~-a iUtcrrnl penfériça e/ou 
doença ccrebrovu~ular, bem como nntcs de 1111c1ar um tratllmcnlo de longo prazo <'111 pacrcnies com fatores do.: risco para doenças 
card1ovasculan:~ (ex, hipertensão, hircrli111demia, dmhctcs mdlllus e cm fl1111;1n1cs) 
Um aumento do nsco de eventos tromhót1cos ancna1s tem sido rclatádo cm pnc1entcs tratados com AINEs (exceto asp1nno), para n 
dor penoperatõna decorrente de c1rurgrn de revascu!anzação do m1ocátd10 (t RM) 
Rcaçi!t.\ cutJnrll\ 
Reações cutâneas graves, algumas fatais, mclumdo dermatne csfohat1va, slndromc de SIC\ cns-Johnson e ne.:rólise q11dérmiea tóxica, 
foram reponadas muno raramente com o uso de AJNEs Existe um nsco maior Ja ocomnc1a destas reações advc:rsa~ no inicio do 
tratamento, a maioria dos casos ocorrcn<ln no pruncn1 mh 

Sindrome de H1persc11s1h1bdadc A Drogas çom l·os111ot1lln e Sintomas $1stl!m1co (l>RESS) 
Sindrome de 1l1perscns1b1hdade à Drogas com Eosmohlm e Sintomas S1stémtcos {DRESS) foi relatada cm pacientes füzendo uso de 
All\Es como cetoprofeno Alguns desses eventos foram ratais ou ameaçamm o vida T1p1camentc DRLSS, mas n!lo exclusivamente, 
apresenta-se com febre, erupções, lmfodenopalla e/ou mch:iço da face Outras mruufcstaçõcs clinicas podem incluir hepa111c, nefrne, 
anormalidades hematolôgu:as, m1ocard1tc ou m1os11e As \ezes, os s1ntom11s do DRESS podem se assemelhar 11 uma mfecçllo \11111 
aguda A cos inofilrn está frequcntemc111e presente. Com11 esse ú1sturb111 é variAvel cm ~ua :iprcscntnção, outros sistemas d órgilos n~o 
mencionados aq111 llodcm estar envolvidos I' 1mpor1u11t.c 11111111 4ut• 111r1111rcst.1ç1,cs precoces de h1rcrsc11s1b1hdad1., c1lmo febre 0~1 
ltnfadenopatla, podem estar prcsc11tcs. mesmo que 11 cnipçfto nao SCJlt evidente Se tais s111a1s ou smto111us estiverem prcsenies, 
interrompa o uso de cetoprofcno e nvahe o paciente 1medi;11nmcntc 

Mascaramento de •inlomas dt infecçõci. ~ubjact'nlC$ 
Cetoprofcno pode mascarar smlomas de lnfccç:!o, o que pode levar 110 atraso do mlc10 do rralumento apropnado e, a:.s1m, agravar a 
infecção Isso foi ohscrvodo na pne11mon1;1 haçtcnann nJqwr1da na cotntin1d.1Je e comphcaç"es bnctcnanas devido u vur1ccln. Quando 
celoprofeno é uc.h11111istrndo para rch1c ou ;illv10 da dor rclacmn:1do à lnfct:~nn,.: aconselhável monitorar essa ml'c.:çno lom ambientes 
nno hosp1tulares, o pac1c111e deve consult,11 um m~d1co se os smtomas persistucm ou p1nrnrem 
i :m pacientes com testes de função heptit1ea anormais ou com h1sté!nco de doença hepllllca, os nivc1s de transam11msc devem ~~1 
avuhados penod1camente, pamculannente durante tratamento a longo praT.o Raros casos de 1cterfc13 e hepatite lornm reportados com 
o uso de cetoprofcno 
Se ocorrerem d1st11rb10~ visuais, tal como \1sllo embnçnda, o rrntamento com cctoprofeno deve ser dcscontmu;ido 

Oli11oidrAmnlollmuflciêncin Ren11l l\eonMtal 



O uso de AINJ;s, mclu111do ce1oprofc110, ror volta Jn :20' scman;1 llc sc~1.1ç~o 1111 111a1s !llrd<' na gravulcz pode causar disfunç ~L._ .. 
fetal, levando a ohgoidr:\mnm e, em alguns casos, msufic1ênc1u renal neonat1I Esses t\cnlos odvcrsos sno observados, cm média, 
após dias a ~emanas de 1ra1amento, embora ohgo1dr4mmos tenham sido pouco frequentemente relatados com 48 horns opós o inicio 
dos AINfs 
O ohgo1drâ1111110 é frcquentemcnt•, mas nem scmpni rcvcr~Jvcl com n descontmua~no du 1r.1111niento As complicações do 
ol1go1drâmn10 prolongado podem, pm exemplo, mdulr c1mtru1urn~ dos mcmhrns e ntra~o 1in mutura~·no pulmonar. Em nlguns casos 
p6s-comcrc1alização d msufici~c1a rcn:il neonutal, forum ncccssâtms procedimentos mvns1\os, como exsangumotransfusão ou 
diálise 
Se o tratamento com AINl:s for necessário entro 11 20" semnn:i e JQo scman:i de gestação ele deve ser controlado sob supervisâo 
médica e lim1t.ir o uso de ccwprofcno n menor dnsc cl1caz e durnçAo 1n.11s curta possl~el C'nnsu.lerc o momtoramcnlo por ultrassom do 
liquido amn1611co se o tratnmcoto com ~ctnprllfeno se estender além d~ 48 hnms 
Interrompa cctoprofeno se ocorrer ohgo1dr!rn1110 e faça o acompanhâmcnto de acordo com n prática cllmca (ver seçAo MGrav1dcz e 
l.nctaçao") 

Gravidez t LactaçAo 
O uso de AlNEs pod<' p1cJuJ1car a fertilidade feminina e n!lo é rtcomcndado cm mulheres que estfto tentando engravidar Em 
mulheres com d1ficuldnJc de engrnv1d:ir ou que cste;am sob mvcsupçllo de mfcrt1hdadc, deve scr considerada a dcsconhnuação do 
tratamento com AINEs. 
Duninte o 1>rlrneiro e ~egundo trimr~tn., da gl'!itaçfto 
Niio exi~tc evidência de teratogemc1d.uJc ou cmb11111ox1c1dade e111 camundongos e 1utos l·m w~lhos loram relatados leves efeitos de 
cmbnotoxic1dade provavelmente rclactonados à toxtc1dadc materna 
Como a scnuran~11 do cctoprofcno cm mulheres gnh idas r.!lo foi &\ilhada, seu uso deve ser ei;ttado durante o primeiro e segundo 
trimestres du 11ro\'ld<!7. 
O uso de AINLs. inclu1mlo cetoprofcno, com cer~n da 2U' scma1J.1 Jc~ gestm;no ou 111a1s tarde nu gravidez, tem sido associado a casos 
de disfunçao renal fcrnl levando a oh mdrâm!llo e, cm alguns casos.11nsufic.1~nc1a renal nconatal [ver sci;no "~ ADVFR rt-NCIAS J; 
PRfCAUÇÔlS'). 
Durante o lrrcelro trimr,tre da cntaflo 
Todos os 101bidores da slntcsc de prostngl.mdmns, tnclus1ve o cctopn)fcno, podem mduw tox1c1dadc card1opulmonar e renal no feio 
No rinal da gravidez, pode ocorrer aurnento do tempo tle Silng111111tnto da 11ülc e Jo leio Portanto, cctoprofcno é contramd1cndo 
durante o ili timo tnmeslre da gravidez 

Categoria de rhco de f,\rn idu: O. l \tc medicamento nlo dC\t ter u!lll7J1do por mulhern enh ida\ ''tm oritntaçllo mMic•. 
Informe lmcdlRtamcnte \CU mMirn <'Ili cR~o de "Hlll'itll de grnidtr, 
Lactação 
Niio ex1s1crn dados d1sponf' t!S sobre a cxcrcçl!o de cctoprofeno no Iene humano t> uso de cctoprofeno nllo ê recomendado durante u 
amarnent;,ç4o 

Populaçõc~ cspech1Íll 
Idosos 
F aconselhi\\d rc..-duz1r a dose m1c1nl e manter o tratamento na dose mln1ma eficaz. Um ajuste posol6g1co 111d1v1dual pode: ser 
considerado somente após o dcscnvolv1mcnto de bo:i tolcrânc1a individual 
A frcquencrn das reações ndvcrsas aos AINl.ls e mator em idosos, c:spcc1almcntc sangrnmcnlo e pcrfurnçlo gastrmtcstmais, os quu1s 
rodem ser rutais 
Crianças 
A segurança e clícécm do uso de cctoprofeno cápsulas em cnanças n!lo fornm st1belec1das 
Outros iru110~ de risco 
Deve-se ter cautela qunnJo cctoprof'c110 for 11J1111111strado em rac1cntcs com l11s1<,nco de doença ga~inntcstmal (colite ulcerallva, 
doença de Crohn), pois est.1s cond1çllcs poJcm ser cxuccrlladas 
No inicio do tratamento, n função renal dc\c ser cuidadosamente monitorada em pacientes com lnsuhci!nc1a cardiaca. c1rro>e e 
ncfrosc, nnquclcs que fazem uso de dmréucos, ou cm p:ic1cntes com msufic1encta renal crõmcn, pnnc1palmcntc se estes p:mcntes são 
idosos. Nesses paciente~. u adn11n1strnç~o do cctoprofcno pode mdu1Jr a rcduçâo no fluxo sangulneo ren:il causada pela 1n1b1ção da 
prostaglandma e levar 1\ dcsrnmrens,11·Jo rcnAI 
Deve-se ter cautela no u~o de cctoprnfeno c111 p;1c1cntes com h1s16nco de hipertensão e/ou tnsulkit1K111 cordlaca concestiva leve u 
moderada, uma vez. que retenção de llqu1dos e edema foram relatado após P adm1mstraç!o de AlNí:li 
Aumento do risco de f1bnlaçao ntnal foi rcpmtado em assoc1açao com o uso de AINI s 
Pode ocorrer h1percalemm, espc~1almentc cm pa~1cntcs com dinbctcs de base, msu/ic1~nc11 renal e/ou tratamento concomitante com 
agentes que promovem u h1pcrcalcm1a (\cr item ''11 l111cni1·1ks \ted1cmucntosns) Os nlvc1s de potássio <levem ser mon itorados sob 
estas c1rcunstRnc1as 

/\lteraçlles na capacidadt dt dirigir \rlculos e oprnr m'quln11s 
Os pacientes devem ser ui.lvcmdos sohrc o mn> de ocorrenc1.1 de sonoltncm, tontura ou convulsllo durante o tratamento com 
cetoprofeno e orientados n nno d111gir vckulos llU opcnu máquinas cn~o estes smto1nas ocmr.1111 

(>. l 'il FR.\ÇÔl.S MF.DICA"IU:N IOS \S 
Associaçõc~ medicamentosa' nAo n•cnmendadas 

Outros AIN!is (mclumdo 1111b1dorcs sclctlvos da e1cln·nx1gcnJse 2) e nllas dosni.:cns Je sahc1latos: aunu;nto do riscn lh: ulceraçAo e 
sangramento gastnntestina1s 
• Alcool nsco de efeitos nd,crsos gastnntcstma1s, mclumdo ulceração ou hemorragia, pode numcntar o risco de 1ox1c1dadc hepática 
• Anttcoagulantcs aumcn10 do nsco de $&ngramento 

• lleparina, 
• Antagonistus du v1tom111a K (como a varf'aru1a). 
- lnihidorcs da ngrcgaçllo pl11que1/ma (tais como t1clop1d , clop1dogrcl) 
• lmb1dorc> da lromb1n:i (tais como dab1gatrnna), 
- Inibidores d1rc1os do fator Xn (tais como ap1xabana maroxabana, cdoxnban:I) 

Se o tratamcnlo concom1t11ntc nao puder ser ev11ndo, dC\C•Se rcall7.ar cuidadoso mon1toramc111n 



• Lttio· risco de uumcnto dos n1vc1s ph1>111á11cos de l!tm, devido a !l11nmu1çno d,1 sua cxçr,·çnu pelos nns, podendo atingi~~ 
tóxicos Reah1.ar se ncccssârio, um ç111d.1doso mon11oramen10 dos n1ve1s plasmâllcos de lit10 o um AJUSlu posológiço do 11110 durante e 
após tratamen10 com AINEs 
·Outros medicamentos fotossens1b1hzantcs podem cauS11r efeitos fotosi;ens1b11.izantcs ndicaon:us 
• Metotrexato cm doses maiores do que 1 S mg.'scm:111a aumento do rasco de 1ox1c1dnde hcma1ológ1ca do metotrcxato, cspcc1almemc 
quando admm1strm.to cm alias doses(> 1 S mglscmann), possl\elmentc rclnc1on~do ao deslocamento do metotrcxnto ligado a proteína e 
à d1mmu1ção do seu "cleoroncc" renal 
- Colchicina aumenta o risco de ukcruçno ou hcmnrrn!lm gas1rm1estmal A 1111b1çno da ngrq~a~·no pluquctérm promovida por AINEs 
adicionada aos efeitos da colch1cma nos mecanismos do coagulnçl!o S11ngu1m a pode numcnmr o risco de sangramcnto cm outros locais 
que nl!o seJa o trato gastrintes11nal 

;\uodaçOb medicamento ª' qut rcqurrtm Jlrtmuçõ" 
- Categorias tcra~ut1cos e medicamentos que podem promover h1pcrtalcm1a (tais comu, sais de pot~ssm, diuréticos poupadores de 
potássio. 1111b1dorcs da ECA e nnwgomstas da ung101cns111.1 li AINEs, hcpnrtnas (<Jc haixo peso molecular uu nJo frac1onadn). 
ciclosponna, tncrohmo o trimctopnma) o nsco de h1pc1c;1kmrn poJe: 011111cntnr quando os mcd1cumcntos mcnc1om1dos acima sJo 
administrados conco1111tnntementc (ver Item "5 . ,\d\crtenc1ns e Prccau~1e$'' ) 
• Cor11cos1ero1dc:s uumcnto do risco de ulceração ou sangrnmcnto gastrmtcstmal (ver item "S Advc~nc1as e Precauções") 
• D1ure11cos pacientes uuh1.ando d1ureucos, pamcularmcntc os desidratado • apresentam maior nsco de desc:nvolv1mcnto de 
111sufic1énc1a renal devido à d1m111u1~~0 do fluxo sangulnco renal causnda pela mtbição de prostaglnndma. Estes pacientes devem ser 
re1dratados antes do miem do trntnmemo concomnantc e o função re(ml de\c ser mon11ornda quando o tra1umento for 1111.:1ado (ver 
item "5. Advenenc1as e Prccau~ôes"l 
• Inibidores da ECA e antagomstils da ungmtc11~1na li e111 pac11 .. ,111:s co111 c1>111promc111nc111u da runçõo 1cn.1I (ex pacientes 
desidratados ou pacientes idosos). u co,1<.hn1111strnc;nn de um 1111h1dor di FCA ou de um antagon1stu da ang1otcns111u li e de um agente 
que m1be a ciclo-ox1gcnase pode promover a deteno111ção da funç3o re11al 111clu111do a poss1b1hdadc de 1nsufici~nc1a renal aguda. 
• Mctotn:xnto em doses menores do que 1 S mgtsernana durante as pnmenas semanas de tratamento cm associação, o hemograma 
comple10 dc\C ser momtorado uma vez por scman:i Se hou\er qualquer oltcração da função renal ou se o paciente é idoso, o 
monitoramento deve ser realizado com m:uor frcquCnc1:i 
• Pcntox1f1hna: aumento do nsco de sancramentn E ncccssâno rc;1h:qir um mon11orwnento clim•o e do tempo de sangmmcnto com 
maior frcquênc1u 
• Tenofovir; a adm1111straçào concomitante d,• f11rnainto de tenofO\tr d1~oprox1I e AINEs pode au111e111ar o risco de msufic1~nc1a renal 
• N1corand1I · cm pacientes recebendo conc1•m1tantementc nlcorand1I e; AINEs hj um aumento no nsco de compltcaçc'>es snera~ tais 
como ulceraçllo gaS1rmtes11nal, pcrfuraçllo e hcmorrng1n (\cr Item "~ Adven~ncias e PrecauçOc.s") 
• GhcosidL'Os card1acos a mtcraçao farmacocméuca entre o cetoprofcno e 1 d1gox111a nao foi demonstrud:i. ~o entanto, rccomcnda·sc: 
cuutcla, cm pan1cular cm pacientes com msufic1enc1:i renal, uma vez que os ArNEs podem reduzir a funçllo renal e d1mmmr o 
"cleurance" renal dos ghcosídcos cordtai:os 
• C1closporino aumento do risrn de n~frotox1cidadc. 
• Tacrohmo. au111c1110 do nsco de nefmtox1c1dadc 

A$~ociaçlles medicamento~as a sertm ron•ldtradu 
• Agentes anll·h1pcncns1vos (beta-bloqueadores, 1111h1dorcs da enzimo comcrsora de ang1otensma, d1uri!tico:;) rtsco de reduçl!o do 
efeito an11-h1pcncns1vo, por m1b1çno das pros1aglandmM vasod tndoras pelos AINEs 
• Trombollticos: aumento do risco tlc sangramcnto 
• Probcnec1ua· a adrninislraç!o conwmilílnte com probcncc1dn poúi: redurn 11«c11tu.1da111cn1c o "dc1unnc.•" plasmâllco do cctoprofono 
• ln1b1dorcs seletivos da recaptaçno de scrotoninn aume1110 do nsco de sangrnmcnto gnstnntcstmnl 

Alimento~ 

O u:;o concom11nnte com nhmentos pode retarifar 11 obsorçllo do cetoprofeno, entretanto nllo Coram obser.1ldas mternções ehmcamc:nte 
s 1g111ficat 1vas 

l<.:xnmcs de l»h11r11fório 
O uso de cctoprofcnn pode in1crfcm na dctennmaçllo do ulbum11111 unnâ11a., s111s bf11ares, 17-ceiostcrmJes e 17· hidroxiconicosteroidcs 
que se baseiam na prcc1p1tação '1c1do ou em reação colonmê1ne<1 dos grupos carbonll 

7. Ct:IDADOS Dt'. ARl\.lAZl.NAt.H N 1 O DO MEDIC'MIE:'l.TO 
Mnnter o produto cm sua embalagem ongmal e conservar cm temperatura omb1c te (entre 15º e )OºC). proteger dn um1d.1de 
O prazo de vahdodc 6 de 24 meses a pa1t1r da data de iabncnçno (\ide: canuçho) 

Número de lote t datrn de rabrlc11çAu "validade: \'hil' c111h11h1gcm. 
'\Au u'le medicamento com o pnllo dl' \·alid•dt' \tnC'lclo, Guarde-o crn ua tmbalagem original. 

A~pecto füico: cllpsu'a nº 3 de corpo cmza e tampa nzul, contendo pó branco o q ase branco 

Antes de usar, oh~crve o aspecto do nwdicamentn. 

Todo medicamento deH" ser mantido rona do ;1kan1·" da~ rriirnças, 

8. POSOLO(,J,\ t. \IODO Ot: llSAH 
As cápsulas devem ser mgcndo.s sem rnasui;ar, com quanudadc suficiente de 1 qu1do (oprox-1madamente ~a 1 copo), de pn:fe~ncia. 
durante ou logo após a.s ri:fciçõcs 

Cctoprofeno Crlpwla\ 50 mi:: 2 c.1psul11s, 2 vezes 110 di.1 , 011 l c:111sula, 3 vezes 110 dia 
Dose máxnna d1á11a rccomend·>da· 100 mg 

Populaçlles e)pedal' 
- Crianças: a segurança e elícAcaa do uso de cetoproíeno cápsulas em cnanças atmb não foram c:stabclcc1das 
• Paciente'! com ln\ullclência ren11I "itlo~os: é nconselhA\cl reduzir a dose tmc1JI e manter estes pactcnies com 11 menor dose efic111 
llm ajuste posol<'lgico md1vidunl de\ e ~cr co11s1dcrado somente op(•s te• 11purndo hon tolerlnc1a 1nd1v1dual (ver nem "5 Advcnéncias e 
Precauções" e item "3 Caracterlsticas F111 macolôg1cus"). 



- Pacientes com insuficlencia hepática: estes pa~1enlcs devem sei cuidadosamente 111omtorados e deve-se manter a meoor d~!!' 
eficaz diána (ver item "5 Advertências e Pn:cnuçllcs" e item "3 l'nrnc1Jris1icas Fum1acológicas") 

Não hâ estudos dos efeuos de cctoprofcno ctlpsulas udmm1>trudo por vias nno rccomendmlus Portamo, por segurança e para garantir a 
eficácia deste medicamento, a adnumstraçao deve ser somente por via oral 

Este medicamento não deve ser partido, oberto ou mastigado. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
Reação muito comum P- Ili 0). 
Reação comum P- Ili 00 e< 111 O). 
Reaçllo incomum~ 1/1.000 o< 11100). 
Reação rara~ 1/10.000 e< 111.000). 
Reação muito rara(< 1110.000). 
Reação desconhecida (nao pode ser csumada a partir dos dados dtSponlvc1s). 

A lista a seguir de reações adversas está relacionada a eventos apresentados com o uso de cctoprofcno no lrolamcnro de condições 
agudas ou crônicas: 

Disltírbios 110 sislenrn sangulneo e linfütico 
-Rara ancmiu hemorrágica 
-Desconhecida ugranulocitose. tromboc11opema, oplas1a medular, unemia hcmollt1ca, leucopcma 
Distúrbios no sistenrn imune 
- Desconhecida· reações anafiláticas, rnclumdo choque 

Dishírbios psiquiAlricos 
- Desconhecida depressão, alucinação, confusão, distúrbios de humor 

Distlírbios no sislcrnn ncrvo~o 
- Incomum ccfalc1a, vertigem, sonolêncin 
- Rara: parestcsia 
- Desconhecida. mcmng1tc asséptica, convulsllcs. disgeusia, vertigem 

Distúrbios visuais 
- Rara: visllo embaçada, tal como v1s!lo borrudu (ver 11em "5 Ad1c1t~11c1as e Prec.1uçõcs"). 

Distúrbios auditivos e do labirinto 
- Raro: tinido. 

Oisttírbios cardiaco~ 
- Desconhecida· exacerbação da msutk1~ncrn cardlaca, fibr1l11ç~o ntmli 

Distúrbios vasculnres 
- Desconhecida hipertensão, vasodik1taçllo, vasçullrc (m~lt11mJo vnscul1te leucoclfodásflrn) 

Disttírbios respiratórios, loráckos e mediaslinai! 
- Rara asma 
- Desconhecida: broncocspasmo, pnn,1palmenl<: cm pac1cntcs ~um l11pcrscnsibihdadc conhecida ao ácido uceulsahcfl1co e/ou a outros 
ATNEs 

Di~túrbio~ g11strintcstin11is 
- Comum. dispepsia, náusea, dor abdommal. võm110 
- Incomum constipação, diarreia. ílatulênc1a e gastrite. 
• Rara: estomatite, úlcem péptica 
- Desconhecida exacerhaçl!o da colite e doença Je Crnhn, hc111orrngia e p~rfura~'llo gastnntcst111u1s, punaeHtlf<l. 

Distúrbios hcpatoblliares 
- Rara: hepatite, aumento dos ntve1s das trnnsa111111ases 

Distúrbios cutllneos e subcutAneos 
- Incomum· erupção cutânea (rash), prurido 
- Desconhecida: reação de fotossensibilidade, alorcc1a, uriicâria, ungmcdcmu, e1upçll~s holhost1s incluindo slndrome de Stcvcns-
Johnson e necrólisc epidérmica tóxica pustulosll C\lmrcmatosa anuda 11c1wn1l1z,1da e e Slnurnn1l' <le lliperwns1bilidade à Drogas com 
Eosinofilia e Sintomas Sist~micos (DRESS) 

Distúrbios ren»iS e urin4rios 
- Desconhecida insuficiência renal uguda, ncfrnc tubulo-mlcrstli:IAI, ~1ndromc nctrót1ca e anormalidade nos testes de função renal. 

Distúrbios gerais 
- Incomum: edema. 

Distúrbios do mcl11bolls1110 e nutriçAo 
- Desconhecida hiponatrem1a, hipcrcalcmw (ver nem ".5. AtlvcnênciAs e l 1reca11~õcs" e item "6. Interações Medicamentosas"). 

fnvestig11çõcs 
- Rara: ganho de peso. 



• 

Infecções e infcslnçiles J 
- Desconhecida. mascaramento dos sintomas di: mfocçno, o que pod~ levur ao atraso do inicio do tratamento npropnado e. as , 
agravar a infecçao (inclumdo pneumonia bacteriana adqu1nd~ na cmmtnidadc e wmphcaçõ<'S bacterianas devido a varicela) (ver item 
"5. Advertências e Precauções") 

Em casos de eventos adversos, notilique pelo Shtcmn \ igiMed. disponiVl'l 1111 P11rt11I da Anvisa 

10. SUPEROOSE 
Sintomas 
Casos de superdose foram relatados com doses di: até 2,5 i:. de cctonrofcno A ma1orn dos sintomas observados foram benignos e 

limitados à letargia, sonolência, náusea. vômito e dt)I cp1gá~tnça , 

Tratamento 
Não existe nenhum antidoto especifico para supcrJose com ccioprofcno Em c:.iso de su~pe1la de supcrdose, recomenda-se lavagem 
gástrica, devendo-se ms1ttu1r tratamento smtomattco e de suporte visando compensar a dc~1dmtaçl'lo, monitorar n cxcreçlio urmária e 
corrigir a ac1dose, se presente Se ocorrer msufic1~ncia renal, hcmodiahsc pode ser úttl para rcm\lver o fâm1aco circulante. 

Em caso dt intoxicação ligue p11ri1 0800 722 (1001, se \OCf prccl-.1r de m11i~ nrimtJtçilts. 

VENDA SOB PRESCRIÇÃO MlDICA 

Registro MS - 1.0497 1462 

UNIÃO QUÍMICA FARMAChlTICA NAC:IOl\AI. S/A 
Rua Cel. Luiz Tcnóno de Unto, 90 
Embu-Guaçu - SP - CEP: 06900-095 
CNPJ. 60.665 981/0001-18 
Industria Brasileira 
Farm. Resp .. Florentino de Jesus Krcncas 
CRF-SP: 49136 

ou 
UNIÃO QUlMICA l<'ARMACÊlrrlCA NACIONAL S/A 
Rua Cel Lui1 Ten6rio de Brtto. 90 
Embu-Ouaçu - SP - CEP 06900-095 
CNPJ: 60.665.981/0001-18 
Indústria Brasileira 
Farm. Resp. l'lorentino de Jesus Krencas 
CRF-SP: 49136 

Fabricado na unidade fabril. 
Trecho I, Conjunto 11, Lotes 6112 
Polo de Desenvolv1mento JK 
Drasllia ·· DF - Cf'P 72549-555 
CNP J: 60.665 981 .0007-03 
Jndústna Brasileira 

ou 
UNIÁO QUÍMICA FARMACÊlrflCA NA( 'IOM.I , S/A 
Rua Cel. Luiz Tcnório de Brito, 90 
Embu-Guaçu - SP- CEP 06900-095 
CNPJ 60.665 .981/0001-18 
lndústna Drasileira 
Farm Resp .. Florentino de Jesus Krencus 
CRF-SP 49t36 

Embalado por: 
Anovis Industrial l'armacêutica l.tda 
Taboão da Serra- SP 
Indústria Brasileira 

ou 
Regis1rado por 
UNIÃO QUl~UCA FARMAcf.:llTICA NACIONAL S/A 
Rua Cel Luiz Tenóno de Onto, 90 
Embu-Guaçu - SP - CEP: 06900-095 
CNPJ 60.665 981/0001-18 
Indústria Brasileira 
Fam1. Resp.: Florentino de Jesus Krcncus 
CRF-SP 49136 

Fabricado por· 
UNIÃO QUÍMICA FARMACÊln ICA NACIO~AL S/A 



• 

Trecho l, Conjunto 11, Lotes 6/12 
Polo de Desenvolvimento JK 
Bras il ia - DF - CEP 72549 555 
CN PJ 60.665 .981 0007 -03 
Indústria Brns1le1ra 

Embalado por: 
Anovis Industrial Farmacêullca Lida 
Tabollo da Serra - SP 
Indústria Brasileira 

SAC08000111559 

Esta bula foi atualizada conforme 8uh1 P11dri\o aprovada pela Anvha cm 02/09/2022 
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Anexo B 
H istórico de Alteração para a Bula 

Dados da submisslo eletrônica Dados da petiçio/ notificaçio que altera bula Dados du alterações de bulas 

Data do :-. .... do 
Assuato 

Data do 1' .. do 
Assoto 

Data de 
Itens de Bula 

Versões Apresentações 
expediente expediente expedieate expedieate aprovaçlo (\'"P / VPS) relacioaadu 

1 

4. O que devo saber 
mtes de usar este 

medicamento? 
10452- GE.'lÉRICO 

Gerado no 
- Notificação de 8. Quais os males que VP 

1212022 momento do Alteração de Texto N!A N/A NIA N/A 
este medicamento pode 

Cápsula dura 50 mg 
de Bula - publicação me causar? 

peticionamc:nto 
no Bulário RDC 

VPS 

60/12 .S. Advertências e 
precauções 

9. Readies B<h'C!'Sl!S 
4. O que devo saber 

10452 - aa-.rnico 
nntcs de US3T este 

VP medicamento? 
- Notificação de Dizeres legais 

07/04ll022 1590655122-2 Alteração de Texto N/A NIA 'N/A NIA S. Advenências e Cápsula dura 50 mg 
de Bula- publicação precauções 

no Bulãrio RDC 
60/12 Dizeres Legais 

Vl'S 

10459 GENERICO 10488-0ENÉRICO 1 

- Inclusão inicial de 
texto de bula - 19mno20 4-077427120-9 

- Registro de 
10/0512021 Versão inicial vP 09/0612021 .222981.Snl-1 

PUblicação no Medicamento - YPS Cápsula dura 50 mg 

Bulãrio RDC CLONE 
60/2012 
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cimctidina 

Hypofarma - Instituto de l Iypodcrmia e Farmácia Ltda. 

150 mg/mL 



11\'C'JMf/1~ 

ciml'.'tidina 150 mglm I 

MEDICAMENTO SIMILAR EQUl\'ALEN l'F. AO :\lEDICAMENTO DE REFERÊNCIA"=-~ 

lt HYPOFARMA 

APRESENTAÇÕES 

Solução injetável 150mg/ml. Caixa com 100 ampolas de 2 mi. 

USO INTRAM USCllLAR OU l:'\TRAVENO O 

USO ADULTO E PEDlkl RICO 

COMPOSIÇÃO 

Cada mL solução in.1ctú\ el contém: 

cimctidina ........................................................................ . ............................... ................ 150 mg 

Veículo q.s.p ........................................................................................................................................... 1 mL 

E:\cipientes: ácido clorídrico e água para injeu\veis. 

INFORMAÇÕES TÉC~ICAS AOS PROFISSIONAIS DE S.ÜJDE 

1. INDICAÇÕES 

Este medicamento é dcstinudo ao tratamento de distúç~ios do trato gastrintestinal :mpcrior nos quais a 
redução da secreção gástrica, n obtenção da rcm1ssllo e ll prevenção da recorrência sejam benéficas para o 
alívio sintomático como no trotamento agudo da úlcera duodenal, úlcera gástrica benigna, úlcera de boca 
anastomática e pós-cirúrgica. úlcera péptica recorrente e esofagite péptica; no controle de condições 
hipersccrctórias patológicas, como na síndrome de Zolllngcr-l·llison, na mastocitosc sistémica, adenomas 
endócrinos múltiplo~. símlrornc pós-operatória de intestino curto, hipersecreçllo idiopática; na prevenção 
de úlceras de estre~sc cm paciente~ gra\ emente cnfl'.'rrnos e de altn risco, e tumhém como medida de apoio 
no controle de hemorrugiu devido a úlceras pépticus ou erosões do tr.ito gustrintcstinul superior, nos 
pacientes sob anestesia geral, e, inclusÍ\e. ern mulhe1es submetidas a cesuri:mas, u cimclidina reduz a 
acidez e o volume das secreções gástricas diminuindo o risco de dano pulmonar promovido pela 
aspiração do conteúdo gástrico; tratamento em curt(> prazo dos :;intomus de condições dispépticas 
caracterizadas por dor abdominal superior, particularmente quando relacionadas com as refeições e 
quando não se consegue identificar qualquer causa orgânica; e pre\ ençllo de recidiva de úlceras gástricas 
e duodcnab, cm puniculnr naqueles pacientes com história de rcc idivns ou complicações frequentes, 
assim como cm pacientes com patologias concomitantes que possam tomar a cirurgiu um risco maior do 
que o habitual. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 

A cimetidina demonstrou clicáeia no tratamento da úlccni duodenal em 88% dos pacientes quando 
utilizado cm duas doses diária~ de 400mg por oito semanas. Nus formai. grau 1 da esolàgite péptica a dose 
de 800mg duas vetes au dia atinge eficácia de 72 a 92%. 
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3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 

Propriedades l·armacodinlimicas: A cimetidina é um antagonista de receptores 112, sendo, portanto. 
estruturalmente semelhante à histnmina. Corresponde quimicamente à N-clano-N'-metil-N"-(2-1[(5-metil
I H-imidazol 4-il)-meti 1 )tio lctil 1 guani<linn. 
/\ cimctidina atua através de inibição competiti\a com a histmnina pelos receptores 112 <las células 
parietais. Dessa lorma, inihc a secreção gástrica hasal, C!'limulada por alimentos, bctazol, pcnU.lgastrina. 
cafeína e insulina, reduzindo o volume e a acidez da $Ccrcçno A cimetidina nl!o reduz n secreção da 
pepsina. mas sua produção total fica redu:tida como efeito exercido sobre o volume dac; secreções 
gástricas. Além <lc apresentar efeito tmtissecrctor, a cimetidina nprescnta ação citoprotetora, au,iliando na 
manutenção da integridade da mucosa gástrica. 
Mesmo após tratamento prolongado corn cirncti<linu. a ~uspcnslo da terapia nilo promove rebole ácido. 
Por não apresentar propriedades colinérgicas ou nnticolinérg1cas, a cimclidina não interfere com a 
motilidade gastrintestinal 
Propriedades l 'armacocinétic,1~: A cimetidina aprcscntlli volume de distribuição de 1 l/kg e encontra-se 
fracamente ligado às proteínas plusmáticas, uproximadamentc 20% •. Atmvc:;su ,1 barreira plucentária. 
A administração da solução injetável Jc dmctidinu permite que o llírmaco aumente sua 
bio<lisponibilidade, pois C\ ita que este sofra mctabofümo hepótko de primeira pnssagem. O tempo médio 
de eliminação <la cimctidina é de 2 a 3 horas, embora sofra met.aholismo hepático passando a ~ulfóxido e 
hidroximctilcimelidina. gr.in<le parte é excretada na urina sem ser mel.abolizada. Desta forma, a 
insuficiência renal exige rcdt11,:1\o na dosagem deste fãrmaco, pois pode uumcntar u meia vida plasmática. 
I~ também excretado no leite materno. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 

A cimctidinu é contrnindieado pnn1 mulheres grávidas ou no perío<lo de lad.1çno, para pessoas asmáticas 
ou com doença cardíaca, nos casos de úlcera g1istrka maligna e à pacientes com hipersensibilidade 
conhecida ao fármaco ou a 4ual4ucr outro componente da i<\rmula. 
Categoria de risco na grin-ider: Categoria n. 
Este medicamento não deve ~er utilizado por mulheres grá,·idns sem odrotação mtdica ou do 
cirurgião-dentistn. 

5. ADVERTÊNCIAS E PlrnCAlfÇÕES 

Antes da inslltuiçllo de terapia para úlcera gástrica com cirnetidina, deve-se excluir a possibilidade de 
malignidade da lesão, uma \CZ 4uc os sintomas podem ser mnsc.1rndos pelo uso da cimetidina. 
O uso <le antagonistas do:; 112 favorece o Jl'Sl'íl\ oi\! imcnlo <le bactérias no trato gastrintestinal <lcvido à 
diminuição da acidez gástrica. 
Pacientes porta<lorcs de insuficiência renal podem apresentar aumentos na rnncl.'ntração plasmática de 
cimetidina. aumentando o risco de reações ndversas, principalmente sobre o sistema nervoso central 
(SNC). 
Pacientes que apresentam patologias graves e que ustun concomitantemente n cimelidina com outros 
l'ármacos conhccitlamcntc redutores da cn11t,1gcm de célulM :;anguirwas sl\o mais propensos a 
apresentarem redução na contagem lcucoeitória, inclusive ngrunulocitosc. 
roram descritos estados confusionais revers[vcis com o uso de nntngonistas dos receptores 112, porém 
mais comumentc cm pacientes idosos e/ou grn,cmente enfermos, portadores de insuficiência renal ou 
síndrome de sofrimento cerchral. Este:; estados confusionnis nonnc1lmcntc desaparecem nus primeiras 24 
horas após suspensão do tmtamento. 
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Ass~ 
Os pacientes idosos nilo uprcscntarum Jivcrgências qli:intp às reações ndvers:1s e posologia cm rclaç .aos 
pacientes mais jovens. Portanto, não há ncccssidaJc de n1uslc de dose para pacientes idosos com funções 
renal e hepática normais. 
Outros pacientes com prohkmas rcnab ou hepáticos de\ em possar por uma nvalinç11o risco/beneficio. 
pelo médico. 
Até o momento a cxpcricnda com o uso de cimctidina cm pacientes grávidas é limitada e dados 
adequados sobre o uso durante a lactação humana n!lo sno disponíveis Porém, sabe-se que a cimetidina 
atravessa n barreira plnccntâria e é encontrada cm altas concentrações no leite materno. Assim, a 
cimetidina não deve ser usada durante n gra\ idcz e lacta~o. 
Categoria de risco na gravide7: Categoria B. 
Este medicamento não deve .ser utiliLado por mulheres grii'vídas sem orientação médica ou do 
cirurgião-dentista. 

6. I NTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 

A cimetidina inibe o mctaholismo hepático de 'árias drogas que se ligam no citocromo P450, além de 
diminuir a absorç1!o de outras, podendo ocorrer interações como· 
• Cctoconazol. digoxina, íluconazol, indomctacina. tetmciclina e sais de ferro: Pode ter sua absorção 
reduzida. portanto u cimetidina deve ser administrada pelo menos 2 horas após a administração destas 
drogas. 
• Antidepressivos tricíclicos, xantinas. benzodiatcpinu, bloqueador de cunal de cálcio, cafeína. 
carbamazepina, cloroquina. fcniloína, lidocalna, mclronidazol, propranolol, lcolilinu e vurlàrina: Devido a 
cimclidina inibir a utividudc do citocromo J>.150, m:orrc um Jccréscimo no metabolismo desses fármacos, 
o que pode provocar eliminação retardada ou aumcnll' Ju conccntraç1io sanguínea, podendo exacerbar a 
ação e reações adversas. 
- Anticoagulantes: Recomenda-se a monitorização elo tempo de protrombina, podendo ser necessário 
ajuste de dose. 
- Fenitoína e teolilina: Pode haver aumento no risco de otaxiu devido ao aumento da concentração desses 
fârmacos no sangue. lJm ajuste posológico pode ser necessário. 
• Metoprolol e proprunolol: Deve-se reali7.ar monitorizaçno da pressão sanguínea. 
- Nifedipino: Possui sua uçüo hípotcnsora potencrnlizada. 
A cimetidina não apresenta interações clinicammte significativas com os hctnbloqueudores. Têm sido 
relatadas interações de mínimo valor clínico com o diazcpum e o clorJiuzepó\idn. Nüo há interação 
significante entre cimetidina e os be117odiazcpínicos que s11o mctuholi1ados por glicuron1dação, como é o 
caso do oxazcpam e do loruzcpum. Pode provocar numenlo lk reações adversas de an.1lgésicos narcóticos. 
Alterações cm exames luhoratoriais: foram relatados aumentos da crcatinina plasmática que não 
progrediram com a manutenção da terapia e desaparcccrmn ao seu final. l'ambém foram observadas 
elevações das transaminases séricas. 

7. CUIDADOS OE ARl\tAZEl\A~1E~TO DO MEDICAMENTO 

O produto deve ser mantido cm sua embalagem original, conservado cm temperatura amhicnte ( 15 a 
30°C). Proteger da luz. 
Este medicamento tem validude de 24 meses a purtir d,1 Jatu de sua fuhricaçào. 
Número de lote e datas de fobricaçl\o e validade:' ide embnlngem. 
Não use medicamento com o prazo de validade Hnddo. Guan.le-o cm sua embalagem original. 

Características físicas e organolépticas: Solução límpida, incolor a ligeiramente wnarclo. 

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 
Todo medicamento deve ~cr mantido fora do alcance dns crianças. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAH 

Modo de usnr 
·Segure a ampola inclinada a um úngulo de 11proximudnmc11tc 45°. 
·Apoie a ponta dos polegares no estrangulamento da ampol11. 



• 

- Com o dedo indicador emol\a a parte superior da ª'fpoln, pressionando-a paro trás até s 
Fazer a higiene rigorosa com álcool no locul e.ln aplicaçâq. 
Via intramuscular Aplicar no 4undrantc superior extcrnQ da reglno glútca: conforme .1 figura. 

A agulha deve ser posicionada pcrpendkul.1rrnente à pele e introduzida profundamente no músculo. 
Áreas de tecido adiposo abundante devem ser cvit11da!j. pois o medicamento não deve ser aplicado na 
região subcutânea. 
Após a introdução da agulha é obrigntórin a aspiraçl\o do êmbolo. para certificar-se de que não houve 
perfuração de vaso sanguíneo. Se for L1spir.1do ~anguc, ou se ocorrer c.lor intensa, interromper 
imediatamente a aplic1ção. A 11plicaçã11 deve ser l'csta lentamente . 

Adultos: 
Via intramuscular: Administrar 300mg ue cimetic.linu ( 1 umpolu), u cada 4 n <i horas. 
Via intravenosa: Parn infusão intennitente, administrar 300mg do medicamento diluído em IOOmL de 
solução mtravenosa compathcl e infundir por um período minimo de 30 minutos. 
A dose diúriu total não deve ser maior que 2400mg ~k ampolns). Para u infusão contínua. administrar 
300mg do medicamento diluído cm IOOml. de solução de cloreto de sódio a 0,9%. A velocidade de 
infusão nl'lo deve ser superior n 75mg/h, duronte 24 hóras. A dose total dinria nllo deve ser maior que 
2400mg. Para injeção simples diluir JOOmg do fánnncn cm até 20mL de uma solução intr .. ivenosa 
compatível e administrar lenturnente por no mínimo 2 minutos. A dose diária é de 800mg a 1600mg, cm 
doses divididas. 
Anestesia geral : Na prevenção da pneumonia nor asp1roç5o. administrar 300mg e.la droga, 
prcfcrcncinlmentc por via intramuscular, umu horu antes da indlll,:llo da ane~tcsia. Nas cirurgias 
prolongadas. repetir a 11dministrnção a cada 4 horas. 
A cimctic.lina é compatível com as seguintes soluções intravenosas: cloreto de sódio a 0.9%. dextrose a 
5% e 10% e Ringer com lactalo. Nestas soluções, a cimctidina se mantém estável por uma semana, em 
temperatura ambiente. 

Pacientes rom i n~u ficiêncin renal: A-;, doses de cimelidina estão relacionadas com o clearance renal. O 
UJUSte poso 16 . /,d 1 1 1 . g1co cst.t escrito na ta ie a a 1a1xn· 
Cleorance de creatinina (rng/ml.) Posologia (cimetidina) 
O a 15 200 mg. 2 'e7.es ao dia 
15 a 30 200 mg, 3 \ C7.es uo dia 
30 a 50 200 mg, ..j VelCS UO uiu 
>50 Posologia nonnal 

Crianças: 
Recém-nascidos: Administrar IO n 15mg/kg/din, divididos a cnda 4 a 6 horns. 
Menores de 1 ano: Administrar 20mg/kg/dia, divididos a cada 4 a 6 horas. 
De l a 12 unos. Administrar 20 a 25mg/kg/dir1, divididos a cadn 4 11 6 horas. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 

Durante o tratamento com cimetidina forum rcl:1tndns olgumus reações adversils, As mais frequentes, 
mesmo que tenha sido relatado um número reduzido de cnsos, forum: dinrreia leve e trunsitóriu, cansaço, 
tontura e instabilidade e erupções cutânens, algumas vc:zes gra\cs. 
Outras reações adversas como ginccomastia e galactorreio (que podem permanecer duran e o trat.tmento 
ou desopareccr após seu tém1ino). Os untugonistas c.loii receptores 112 podem uíctar o hematimetrio, foram 
descritos casos de redução na contagem leucocitárin. inclush e agranulocitosc, trombocítopcni 1 e raros 
casos de anemia uplástica. Também têm sido raramente relatadas: nnafilaxia, confusão mental, 



alucinação, depressão, hepatite. febre. ncl"rilc intersticial, pancrcatilc, bradicardia sinusal, taquicardi~•'"', _...,,,,._. 
bloqueio cardíaco e vasculitc de hipersensibilidade, sendo que a maioria destes casos os pacientes 
apresentavam alguma outra patologia grave. insuliciê11cia ren.il ou hepática, síndrome de sofrimento 
cerebral ou recebiam tratamento com outras drogas. Essas reações tendem a desaparecer após a suspensão 

do tratamento. 
A injeção intramuscular de cimctidina pode provocar dor lc.,.c e transitória no local da aplicação. 

Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema VlgiMed, disponível no Portal da Anvisa. 

10. SUPERDOSE 

A superdosagem aguda com até 20 gramns foi observada. mas sem nenhum efeito prejudicial significante. 
Estudos vêm demonstrando, que ao s1; ulili1.ar doses experimentais elevadas, a respiração artificial pode 
ser benéfica. Como não existe antidoto cspccílico para Íntoxicnç!lo por cimctidina. o tratamento indicado 

é sintomático e de suporte. 
Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, st você prerisar de mais orientações. 

DIZERES LEGA IS 

MS 1.0387.0025 
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CRF-MG nº 26.287 

l lypofarma- lnslituto de 1 lypodermia e Farmácia Ltdu. 

R. Dr. lrineu Marcellini, 303 ·Ribeirão das Neves- MG 

C.N.P.J: 17.174.657/0001 -78 

Indústria Brasileiro 

SERVIÇO DE A IENDIMENTO AO CONSUMIDOR: 08007045144 
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Dados da submissão eletrônica 

1 

Data do ' 

expediente 
1 N" expediente Assunto 

10457 -
SIMILAR-

23/1212013 1076102/13-1 Inclusão Inicial 
de Texto de Bula 

-RDC60/12 

10756-
SIMILAR-

Notificação de 

18/11/2015 1006307/l 5-2 alteração de texto 
de bula para 
adequação a 

intercambialidade 

10450-
SIMILAR-

09/07/2018 0546680/l 8-6 Notificação de 
Alteração de 

Texto de Bula-
RDC 60:12 

10450-
SIMILAR-

26/02/2020 0582999/20-2 Notificação de 
Alteração de 

Texto de Bula -
RDC 60/ 12 

•>· 
-~-· - - :r•fiAoexo B 

Histórico de Alteração para a Bula 

Dados da petição/notificação que altera bula 

Data do Data de 
expediente 

N• expediente Assunto aprovação 

10457 -
SIMILAR-

23/1212013 1076102/13-1 .Inclusão Inicial 23/1212013 
de Texto de Bula 

-RDC60/12 

10756 -
SIMILAR-

Notificação de 
18/11/2015 1006307/15-2 alteração de texto 18/1112015 

de bula para 
adequação a 

intercambialidade 

10450-
SIMILAR-

09/07/2018 0546680.' 18-6 
Notificação de 

09/07/2018 
Alteração de 

Texto de Bula -
RDC60/12 

10450-
SIMILAR-

26/02/2020 0582999/20-2 
Notificação de 

26/02/2020 
Alteração de 

Texto de Bula -
RDC 60/12 

Dados das alterações de bulas 

Versões Apresentações 
Itens de bula 

1 relacionadas 
1 (VPNPS) 

150MGSOL 
Inclusão inicial de INJ ex too 

texto de bula 
VP/VPS 

AMPVDAMB 
X2ML 

-Alteração dos 
dizeres legais e 

150MGSOL adequação a 
,lNlGXIOO formatação. Vi> /VPs 

AMPVDAMB Alteração de texto de 
X2ML bula para adequação 

a intercambialidade 

Hannonização da 
bula conforme as 

informações 
150MG SOL 

prestadas pela Bula VP / VPS 
INJ ex 100 

, Padrão, publicada no 
AMPVDAMB 

Bulário Eletrônico 
X2ML 

em 29/0612017 

150 SOI:o ......... 
Atualização dos 

VP /VPS <J' 10~ ~ 
dizeres legais MÍP@Af4 · . ) 

1 x; ML I~ 1 ~ 
" ~J i<..> ~ 
\21~~ 
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10450- 10450-
= -

SIMJLAR- SIMILAR-
- - 150MG SOL "~ 

27/11/2020 4189329/20-8 Notificação de 27/1112020 4189329/20-8 
Notificação de 27/11/2020 

Alteração Bula VP / VPS 
INJ ex 100 

Alteração de 
Alteração de Profissional AMPVDAMB 

Texto de Bula -
Texto de Bula - X2ML 

RDC 60/12 
RDC 60/12 

10450- 10450-

*será gerado SIMil..AR- *será gerado 
SIMlLAR- 150MGSOL 

04/03/2021 após Notificação de 04/03/2021 após 
Notificação de 04/03/2021 

Alteração dizeres VP / VPS 
INJ CX 100 

peticionamento Alteração de peticionamento 
Alteração de legais AMPVDAMB 

Texto de Bula -
Texto de Bula - X2ML 

RDC60/12 
RDC60/12 
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fosfato de clindamicina 

Hipolabor Farmacêutica Ltda. 

Solução Injetável 

150 mg/mL 

1 



'i1 hipolabor 

fosfato de elindamicina 
Medicamento genérico Lei nº 9 .787, de 1999 

NOME GENÉRICO: 

Fosfato de clindamic111a 

FORMA FARMACi:UTICA: 

Solução Injetável 

APRESENTAÇÃO: 

1 SO mg/ml - Caixa contendo l 00 ampolas de 4ml 

USO ADULTO E PEDI1\ T RICO (ACIMA DE 1 MtS Dt: IDADE)• l'SO l'.'ITRAMllSCllLAR /Ir\ rRA VtNOSO 

COMPOSIÇÃO: 

COMPOSIÇÃO: 

Cada mL de solução injetável contém. 

fosfato de clindamicinn correspondente a 150 mg do clindam1cina base 

Veiculo q.s p ............ .. .. ' .................. . • .. 1 mL 

(edetato dissódico, álcool bcnzll1co, h1dr6x1do de sódio, ácido cloridnco, agua para, IOJCtãvcu;) 

INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROHSSIONAIS DESA( 01'. 

l. lNDJCAÇÔES 

O fosfato de clindamicina solução IOJ~távd é indicado para o tnitmncntn de 111feoções causa.las por vanedades suscept1ve1s dos seguintes m1cro-organismos 

sensive1s â clindam1cma estreptococos e cstafilococos· infecções do unto re~p1ratóno superior. mfecçôes da pele e dos tecidos moles, septicemia; 
pneumococos· infecções do trato respiratório superior e infcnor; bactcnas anacrob1cas mfeq·~cs do trato resp1rotóno inferior, tais como e111p1ema. pneumonite 

anacróbica e abscessos pulmonares. infecções da pdu e dos 1<;c1dos moles; scpttcemw, infecções J11l1a-abdom11101s tais como peritonite e abscesso intra

abdom 111al (tipicamente resultantes de 1111cro-orgams111os onnerób1cos residentes no trato gastnntesunal nonnal); mfecções da pelve e do trato genital femmino, 

tais como endometntc, abscessos tubo-ovarianos nâo gonococ1cos, cclulitc pclv1ca, tnlcc\·âo 'agmal pos-c1mrg1c<1 e doença inílamalórta pélvica (DIP), quando 

associado a um ant1b16t1co apropnado de e:;pcctro Grn111-ncgut1vo ílcrohiço O fosfalo dt• clmdmmc111a e indicado no trntomcnto cm infecções dentárias 

causadas por m1cro-orga111smos susc~ptlw1s. 

2. RESULTADOS DE EFIC,\clA 

lnfecçi\es de trato respiratório superior: no tratamento de tons11ttcs a c.lmdan11cina ( 150 mg por vm oral , a cada 6 horas. por 10 dms) é mais eficaz que a 

pemcilma V (250 mg por via oral a cada 6 horas. por 10 d1as) e que a cntromICma C:!SO mg por via oral , a cada 6 horas, por 10 dms) 1 

lofccçlles de trato respiratório inferior: a chndamicma e superior no mc1ro111<lll7ol no tratamento de infecções pulmonares (incluindo abscessos e 

pneumon ias nccrosantcs) causados por agentes anaeróbios 2 1 

No tratamento de abscessos pulmonares trabalhos demonstram supcrnmuade da clmdamicma quando comparada li penicilina G O primeiro trabalho 

rnndom11ado compara os tratamentos endovenosos com clmdamicina (600 mg, o cada R horas) com pcmcililla G ( 1 milMo UI , a cada 4 horas) em 38 pacientes 

mostrando que a primeira leva a remissão mais precoce do fehre (4 ,7 1·.r 7,7 duis) e menor tempo de expcctoraçao fétida (4,1 l'S 7.8 dias) Após dez dias 

nenhum paciente que usou clindatmcina, e 24% dos que usaram pcnic1lma, apresentou p1orn clln1cn •O segundo trabalho random1zado foi feito com 39 

pacientes com abscesso pulmonar comparando chndamicina (600 mg. a cada R horas) com pcnic1lma G ( 1 milhilo !li, a cada 4 horas) durante 1 O dias, por via 

endovenosa e 3 a 6 semanas por via oml. Este trJbalho mostrou eficácia de 100% da chndarmc1na contra 47% da penicilina ' 
Infecções de pele e partes moles: no tratamento de mfccção de partes moles a comh11açao cndovtnosa de cltndam1cma (5 mglkg, a cada 6 horas) e 

gen tam1cina (1,5 mg/kg, a cada 8 homs) mostrou-se t3o cfii:az quanto ccfotax1ma (20mg/kg,11cada6 horas). Os tratamen1os duraram de 5 a 10 dias e as taxas 

de cura forum de 73% para a combmaçao climlam1cma e gcntam1c111u i•.f 71 % para o trotamento cel'otaxima • 

A clindamicina (300 mg por via oral, a cada 8 horas, por 7 dias) foi tJo efehv3 qum1to doxac1lma (500 mg por via oral , a cada 8 horas. por 7 dias) no 

tratamento de 61 pacientes com mt'ecçao de pele e tecido suhcut~nco , ' 

lnfe<:çi!c~ dcnh\rias: a chndamicina (150 mg, a cada 6 horas) tem cficáCla cornparáwl a da amp1c1lma (250 mg, a cada 6 horas) no tratamento de abscessos 
odontogênico. s 
lnfccçl!es ginecológlcAs: no tratamento de vaginoscs bacterianas a dtndamicma alcança eficácia similar a do metrnnidazol, tonto oral como top1camente. A 
ta,.xa de cura de ambos fica entre 80 e 90%. •.111.1 1. 11 
A clmdumicina (900 mg por via endovenosa, ;1 cada 8 homs) é tan efetiva qu:lnto amp1c1ltna/sulbactam (2g/I g por via endovenosa, a cada 6 horas) no 

Lrutamenlo da cndomclme pós-parto. As luxas de cura fomm de 811% e ll3'Yo, rcspcct1va111cn1c. " Resultados similares foram observados comparando 
cl indamicma e gentam1cma (900 mg/1,5 mgil;g, a cadn 8 horas) com a111pic11tnnlsulbad.im (2gllg por na cnt.lovcnosa, n cada 6 horas). i< 

Outro trabalho sobre endometntc pós-parto mostrou que a clmt.la1111cma (600 mg, ll cuda 6 ho1,1s) combmat.la com gcntam1c11m (dose definida através do nlvcl 

sérico, a cada 8 horas) é tão cfeuva quanto a cefoxit111a (2 g, a cada 6 h<lras , po1 via endove11os11) e a mezlocilma (4 g, a cudu 6 horas, por via endovenosa) A 
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taxa de cura foi de 92%, 82% e 87%, respectlv;1mcntc. O~ Lratam~ntos duru1.11n d~, ·1 a 10 ares J'orum obudos por l lerman comparando a 

combinação chndam1cma e g•·ntamicma (taxa de cura clinica 76%) com ccfox1111111 17 5%) • 

1:m comparaçao com cefopcra1ona (2 g, a cada 12 horas, via endovenosa) a cómbmação chndam1c1na (600 mg por Ha endovenosa. a cada 6 horas) e 

gcn1am1cma ( 1 a 1 5 mg/kg por via endovenosa, a cada 6 horas) mosuou cfici<!1a sim: ar cm um estudo random1zado no tratamento de mfccçM pélvica 

rcuhzndo com 102 mulheres. 11 1 
Fm pacientes com doença mílamatória pêlvica o tratnmcnlo endovenoso comhrnn40 de cl!ndam1cma 1900 mg, a cada 8 horas) e gentamicina (dose de ataque 

de 120 mg e manutençllo de 80 mg. a cada 8 horas) e! tão eficaz. quanto ccfot;v.;rma endo~cnoso (2 g, a cada 8 horas) n 1 umbém nestes C8$0S quando 

comparamos a cl111dam1cma combinada com um ammoghcosfdco (urmcacma ou gcnt11m1cma) com a combm:içllo ccfox1tma e do\1c1chna observamos que 

ambas as opções tem cflc!\ciu semelhante. 1•1.21> 
lníccçlles intra-11bdomiu11ls: a comhmaçao clmil111n1c111a e i;cntam1c111a ío1 1no cftCBL quanto 11n1picilma1sulhactam para o 1ra1amcn10 de mfl'Cçôcs intra

ahdomma1s Em e:.tudo cego : rnndom1zado feito com 123 pacientes ns dujls opções fonun &\·aliadas e a taxa de cura clinica foi de 78% com 

amp1cihna/sulbactam e 89"/o com clmd:un1cma e gcntarrucma 1 

No tratamen10 de pcrnonite poh1111c1ob1.111a n comh111açan endovenosa de cl1nda.m1cma (~ mgikl), a cnda 6 horus) e gcn1am1cma ( 1,5 mg/kg, o cada 8 horas) 

mostrou-se 1ao ef1cu quanto ccfii111xi111a (20 mcikg, a cada 6 horas) 11 

A combmaçao de clindam1cma e ccnta1111c111a foi U!o eficaz quanw u combmaç3o entre mctron1dazol e gentamlcma para o tratamento de infecçôcs mim· 

abdom1na1s cm adulto~ lll• 
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wd J. C'ARACTt:RISTIC..\S FAR\1ACOl.ÓGIC'AS 

O fosfato de clindomicma é um nnt1b1ót1co sc1111ssm1é11co, produzido pela subst1tu1fno do grupo 7(R)-h1~rox1 dc..n 
cloro. O lo>fato de clindam1cin11 é o êMcr lmlrossuluvcl da chndn1111d11a e do ~l 1do íosfonco 
Pro11ricdA1k.s fllrmace>dinAmic11~ 
O fosfato de clmdam1cma é um nnlibióttco 1mh1dor da slntcsc protcu:a bactcrarma 

1 mtiora o fosfato de clindamic;ma scJa mamo 111 "'"º· m m·o é rapidamente htdiollsudo a clmdam1crna attv-J 
" dmd.11111cma demonstrou ter ativid.1de 1111·/tro contra os seguintes mtcrorgnntsm~s tsolados 
- coco~ aeróbicos gram-positi~os: Stapltilococcrl.f aureus; Staphylococcw ~pld<1n11dis (cepas produtoras de pemcthnasc e nll 
ntro ul11umas cepas de estafllococos reststc:ntes à entromtctna, rnp1damcmc descmol\eram res1stfocta à cltndanuctna, cstrept 

'fat!calu) e pneumococo. 
- b:icilo~ anaeróbicos gram-negallHI): Ractera11kr spp, (rnclwndo os grupos Bactero1Jcs/rag1/ls e Bactetoides mtlm11noge111c11s), Fusoba'l'l'l!"-•llN_.-

• bacilo~ anacróbicos gram-po\itivo\ nlo forrnailnn·~ dt rsporos Proptonlbc1cJer111m, t'11bacteru1m. ilctmQmyces spp 
• coco~ anaeróbicos e microacróíllos 11r11111-p1"i11vo: J'1'plocon-11s spp , Pe1•t<Htn{''"''" ruJ spp e ,\fteri1t1~ropll1ltc .rtrtpwcocct. 

• Clnstridia· é mais rnsistcntc ijllC os oulros 1111cro-organismos unacmh1rns à 'lmd111111cma Mu11os C/o.tmJ111m perji'ltlgens sno susceptlve1s, mas outras 
c~péc 1cs como Clostrul111m .tp111·ogf11e.1 e C/o.1tnd111m tertwm sno írcc1ucntcn1cn1e r~s1~tcntes à clmilam1cmu 
Dl'Vcm ser feitos testes de susccpt1h1ltdade 1 oi Jcmonstrada rc.stst~nc1a cruz.aJa entre chndam1cma e lmcom1c111a Fm demonstrado antagonismo enhc 
cltndam1cma e critrom1cma 
Propnedadcs farmacocinética\ 

Fstudo' de nln:1s séncos conduzidos com uma dose oral de 1 SO mg de clorrdrJl!o de clrndamtcm:t c:m 24 \Oluntllrtos adultos normais mostraram que a 
chndrurucuUI foi rapidamente ahsorv1da após admmtstmçllo oral Fot ntm11do nfvel sénco mtdio de 2,SO µg/ml em 4' rrunutos; os ntvets séncos foram cm 
mêd1a de 1,51 µ&f'mL em 3 horas e de 0,70 11&-'rnl. em 6 horas A amorçno ele uma dose oral é quase completa (90%) e a udmtrustração concomitante de 
alimentos nflo modifica. de forma cnns1dcr.ivcl, as conccntrnçõcs séncas, os nlvd1s séncos foram umformcs e prevbtve1s de pessoa para pessoa e entre as 

dose~ hstudos de nlve1s sérn:os condumlos apos doses múltiplas de clondrnto llc clmdam1' ~n por Jté 14 dias nfto aprescnturam evidências de acumulo ou de 

u ltcrnç~o do metabolismo do mcd1c11111cntn /\ mc1a-v1da sénca da cltndanHL 111.i uumcnh>L1 d1scrctamcn1c cm p11c1cntcs com funçllo renal accntuad11men1e 
rodtuida /\ hemodiálise e a d1âl1sc pcntoncul não sí!n clícazcs n~ rcnmçao e.la clin<la1111cma tio som As conccnrruçôes s~11c11s \la clindam1cma aumentaram de 
forma lmcar com o aumento da dose Os níveis séncos cxcl'dcram a C 11\I (concentn1çfto 1mb1t61m mimm11) par.1 u mu101 ia dos micro-organismos indicados por, 
pelo menos, seis horas após a aJ1111111s11açao de doses usualmente recomendadas A clmdam1cma é amplamente d1s111hullla no~ fluidos e tecidos corpóreos 
(indumdo ossos) /\meia-vida biológica média é de 2,4 horas Aproximadamente IOo/o do at1\0 é excretado na urma e 3.6% nu fezes; o restante é excr~'lado 

na forma de metabóhtos mallvos Ouses de até 2 cromas de chndam1ctna por dia, durante 14 dias, foram bem toleradas por voluntários sadios. com exceção da 
111c1dtncm de efeitos colaterais gastrmtcstma1s ser maior com doses mais altas Nenhum nfvcl s1cmficn1t~o de clmdam1cm:i é aung1do no l!quido cerebrospinal, 

mesmo na pre:.ença de meninges mílainndas estudos fünnacoc1m!1tcos cm voluntàttos idoso (61-79 onos) e adultos Jovens ( 18-39 anos) tndicam que apenas a 
idade n.!lo altera a fannacocméttca da chndam1crna (de,1ra11ce, meul-\ ida de cl1mmaçno, volume de d1stríbu1çllo e Arca sob a curva) apos admm1stração EV do 
fo~fato Je clmdam1cina Após admm1s1mçno orol de clondrato de clmdamtcmu, o mem·vlda de ehrnmaçllo numcntuu paro aproximadamente 4,0 horas 

(v,maçllo de 3,4 - 5,1 h) em idosos, em co111p.1raçfto mm J.2 horas (\•arra~no de 2, 1 - 4,2 h) cm adultos Jovens O grnu de ubsorç4o, no entanto, n!!o é diferente 
entre as faixas etárias e nno é nccess1lria altcrn\:âo posológ1ca para idosos co111 hmvfto hcp111ica normal e funçno rcnul 11111111;11 (~1ustada para o idade) 

D1ulos de segurança prf-cllnico' 
C'Hrclnogênese: estudos de longa dul1l\'11o nno forJm rc~1lt1.ados cm animais p.1ru avaltnr o potencial curc111ogen1co 
l\tutai,:rnicidadt: restes de genotox1c11fodc realizados mclulram o teste do m1crunuclco cm ratos e um teste de Ame.1 Saln1011ella mvenido Ambos foram 

nei11t1\'0s 
\lttrnçi!rs na fertilidade: estudos de remhdadc em ratos trntados com nt~ 300 mJll.:r/dia (aproximadamente 1,1 \CZCS a maior dose recomendada c:m adultos 

human0:>; dose calculada em mglm2). por via orul, nllo revelaram efcttos na ícm idade ou no casalamento 
Fm ~-studos de desen\'olvimento cmbno-fctal cm ratos com chndamtcma oral e em ratos e coelhos com clmdamtctna subcútânca. nao foram observados 
desenvolvimento de tox1c1dadc, exceto cm doses que produwa111 toxtc1dadc materna 

4. CONTRAINDICAÇÕES 

O liisfnto de clindamicina é contramd1cudo n p;1cicntcs qu<J Jil aprcscntnrnm h1pcrsc11sihil1d11de ü clmdam1d11.l à lmcnmicma ou n qualquer componente do 
fómlu l11 

5. ,\O\ t:nTRNCIAS E PR.:< \I ~·ôrs 

Colne p:.cudomcmbranosa fm rl atada em assoc1açao 11 quase todos os agentes ant1b1óucos, tnclusIVe chndamlcma, podendo varrar cm gravidade, de k\'e ntê 
nJ<:o de monc Ponanto. é 1mponan1c con51dcmr esse d1agn6sttco cm pacientes que aprc:scntam d1arrc1a subsequente à admm1stração de ugcntes 
nnllb.icu:rianos 
O trntnmen10 com agentes ant1h.1ctcrtanos nltcrn D llora normal do cólon e pode permitir o supcrcn:sc1mento de clost11d1a Os estudos 1nd1cam que a roxma 
produ11da pelo Clostrtdi11m d1{fic1/e é a principal causa de 'colite associada u 11n11b2õuco' Após se otnbelcccr diagnosuco de coltte pseudomembranosa. as 
m<:didas terapêuucas devem ser in1c1a1fa5 C.1so~ leve$ de coltte pseudomemhranosa geralmente respondem 6 tnterrupç;lo do fam1<1co isoladamente. Fm casos 
modenidos a gmvcs, deve-se considerar o trnt.1111cn10 h1droclctrnll11co, s11p!c111cn1111,:.lo p101cica e tratamento com urn fi\rmaco on11bactcríano clm1camcn1c 
d 1car, contra colite por Ci<wnd111m d{/Jlclle, 

/\ dind~m1cma nDo deve ser usada no tratamento da mcnmgllc, pois não pcnet1111dc,1uad11n1c111e no liqu1Jo ccfolorruqu1diano 
Durante terapia prolongada. di;vcm ~c1 reillimdos testes penód1~rn. du funçao hc[>Altca e rcn:il 

4 



i1 hipolabor 

d1am:1a leve a cohtc ratai . O 1ra1amcn10 com anubactenanos altero a flora nomml do cólon rcsultan 
As toxinas A e D proJumlas por C. cl1D1c1/e conuibucm p:ira o dcsenvoh 1mcr1to de Cl>AU H1pcrtoxm11 produzida por ~pas de C dtjfic1I~ resultam em 
aumento da morb1dade e mortahdade, uma vez que estas mfe~ões podem ser refrntnnn a nn11m1crob1anos e podem requerer colectomia CDAD deve ser 

considerado para todos os pacientes que apresentam d1am:ia durante o uso de an11b1611cos I~ relatos que COAI> pode ocorrer em até dois meses após a 

administração de anttb;ictcnanos, portanto, é nccessãno cuidado na tomada do h1sló11co médico e acompanhamento 
O fosfato de chndanuc1na não deve ser m1etido cm bolus por via cndovcnos:i sem ser dlluldo, mas sim posto cm mfu~1\l por, pelo menos, 10 - 60 minutos. 
conforme md1cndo 11\l ttcm '8 Posologia e modo de usar• 

O fosfato de cl im.IJ1111c111a conttm ákool benzil1co O Alcool bcnzihco tem sido associado ti slmlromo de (iasping t111al em prematuros. 
tlso dun1nte 11 grnvitle1 
btudo~ de 1ox1cidndc r•·rirodut1vu cm rntos e Ctlelhos com clim.lam1cira nml e subcutânea nno revelaram qualquer ev1d~nc1a de d1mínu1çl!o da fer11hdadc ou 
dono no feto, exceto cm dose; que rnusarum toxicidmk mmcrna fütmlos de rcprmluçJo em .11111nais 11cm mnprn rcprodulcm a resposta em humanos. 
A cl inuumicma atrnvcssn n pl.1cc11ta c111 humanos Após doses nn1l11pla~. ns cm1cc111ruçl\~s nn liquido amniótico foram de, aproximadamente, 30% das 
concentrnçõc; su11gul11eus mutcnws 
Fm cMudos cllmcns cum mulheres grílv1da.~. u admínímzçào ~1stt:-ma de cli1dam1cina durante o segundo e terceiro tnmcstrc de grav1deL n!lo tem sido 
associadu 11 um ~111fü·11to d<1 h•'\IU~nc1a de anomalia:. cong~nua., Não existem estudos adequados e hem .ontrolados cm mulheres grávidas durante o primeiro 
trimestre de gravidez 
A ehnJam1cina dc'c sei u11l11ada na gravidez apenas se claramente necessAna 
O ro~fMlo de clindnmirina ~um medicamento cla,,iftcado na catrgoria D d~ ri~co dr cnl\lde1. l'ortonto, rslt mtdlramcnto nllo deve ser utilizado por 
mulhtrC\ itnlvida\ \Clll orirntaçA11 mtdil'a ou do cirurgillo.(le:nti~ta. 
l \O durante li lactAçAn 
A chndam1c111a foi dctcc!llda no Iene matcrno cm concentrações de O, 7 a l,8 mcjs-'mL l>cv1do oos polcncuus cfenos 11dversos da chndam1c1na cm nc:onatos, 
clmdam1cma nno deve ser ut1hr;ida cm mulheres que est3o amamentando 
Utilo na habilidAdc dt dírii:•r ou operar máquinas 
O efeito de fosfato de dtnd11m1cma na h:ib1hdadc de dmgar ou operar mtiqumas 111rida n!lo foi s1stcmaucnmcn1c avahndo 
l '~11 cm riacicnll'\ ido\O\ 

O BJUMe da do~~ n3o é necessário em p11c1en1es idosos com a função hepáuca norrpal e funçllo rc:nal normal (ver nem •s Posolog111 e modo d~ u~") 
l'~o em r>A cicntc\ pt'diUriro\ 
Ver 111.:m "R Posologia e modo de U>ar" 
ho t m pAcientcs com lnmfici@ncln rennl e hepática 
Não é necessário o ajuste de dose cm pacientes com insufíc1~nc1:i renal e hcpA11•11 (ver nem 8 l'usulog1u e 1110.Jo d~ usar") 

6. INTERAÇÕES MlmlCAl\lt~l'iTOSAS 
Foi demonstrado a111ngo111s1110 /11 vlfro entre a chndamícma ,. a entrmn1cmu Devido uo posslvel s1gn1f1cmlo cl1111co, os dois fArmacos não devem ser 
~dmin1strados concomitantemente. 

rs11Jdos demonstraram que a clmdamicma aprL'SCnta propncdadcs de bloqueio nq1romusculru que pudcm mtcns1hear o açao de outros íármacos com a11v1dade 
semelhante. Portanto, fosfato de clmdamic111a deve ser usado com cau1el11 cm pacientes soh tcmriia com tais agentes 

7. CIJfl)Al)OS l>F Al~M \Zl.NAl\.fEI'li ro 1)0 MFOIC.AMF.l'li ro 

O fo~fato de cl111dam1cm3 ,oluç3o m1ctável de\ e ser conservado cm temperatura qmb1cn1c (15 a 30 C) 

A\pectos fhico\: ampola de vidro transparente contendo 4 mL 
Caracterl~tirR\ nri:anol~ptíu': liquido mcolor a quase incolor, odor caractcrls11ço 
Pruo de' Rlidadt: 24 meses a ran1r da data de fabricação impressa na cmbala&Qll 

umtro de lote t data\ dr fabricaçllo r \Rlid1dr: ~ide rmhalagrm. 
lo U\t' medicamento com o pr1110 dt ulidade \tncido. Guardt-0 rm suo rmbalagrm orti:ln1l. 
nle\ de u~a r ob~ent o 1specto do mediCllmeato. 

rodo mcdicRmcnto dt\ e su mantido fora do alcance das crwnças. 

8. POSOLOGIA f: 1\1000 DE llS \R 

l\lodo tle """ 
POSIÇi\O AOEQl lAlli\ l'AR,\ ARl:RI l R.\ ll\ .\1\11'01..A CO\I ANI 1.. m: RIJPTI R \ (\ IRRi\C) 

Deixar a ampola na posiç3o Je uprox1mud;11nen1~ 45° (m 111 11111zando o mco Je que partlculas c111111n dentro da ampola) 

Com o ponta do dedo polegar fazer apoio no cstranguiu111c1110 Com o dedo 1ml1cudur envolver u parto suricnor da ampola 
(buiõo), p1css1011undo-n pura irás 
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Fosfato de clindam1ci11a odmmistração IM, deve ser utilizado sem d1lu1çâo 
O fosfa10 de clindamicina admimstraçào fl V deve: ser diluída (ver "ln<.hces Jc d1lu1çõo ~ míu. 

O fosfato de clindam1cina deve ser utilizado por via mtrumuscular ou cnJovC11osa, Cada mi. 

clindamicina, equivalente a 150 mg de clindam1cmn base. 

178 mg de fosfa10 de 

Oso em adultos: via parenteral (admin1straçõo 1:-.1 ou EV) para 111fccçõcs inlra·abdominrus. 111fccç<ies da pelve femmma e outras complicações ou infecções 

graves, a dose usual diária de fosfato de clmdamícma é 2.400 - 2 700 mg cm 2, 3 ou 4 doses 1gua1s Infecções mais moderadas causadas por micro-organismos 

$usceptiveis podem responder com 1.200 - 1 800 mg/di<a cm 3 ou 4 doses 1guai$ Doses nuuorcs tiue 4.800 mg/elta foram usadas com sucesso Doses únicas 

IM maiores que 600 mg não são recomendadas 

{Jso em crianças (com mais de 1 mê~ de idade): via parenteral (adminis1raçao IM ou EV) 20- 40 mgfkg/dia cm 3 ou 4 doses iguais. 

Uso em p11cientes idosos: estudos farmac0t:inê1icos com çlmJamicma 111os1rarnm que nfto há diferenças importantes entre pacientes jovens e idosos com a 
funçi!o hepâtica e rena l normal (ajustado pela ídmk), após ad1111111s1ruçllll oi.d ou cnJowno,;n, Ponanto, o a.iu~te ela dose não é necessário em pacientes idosos 

com a função hepâtica e renal normal (aJuslado pela idade) (ver item "3 Car,1c1e11J;ti1:as farn1acológica~ - Propriedades farmacocméticas"). 

liso cm pacientes com iosuficiênciíl renal e hep1itic11: nno.: nc.:ccssúrm o ªJll>I~ de dose cm pac1cn1es com msufic1enc1a renal e hepática. 

Doses cm indicações especificas 
Tratamento de infecçlles por estrcptocoro bch1·hemolltico: consulte fü rc.:omemlaçôci. de dosagem acima, uso em adultos e cnanças. Em infecções por 

estreptococos beta-hemoll1icos, o tratamento dcw ser mu1111dn por pelo 111~11111 1 O Jin' 
Tratamento intrn-hospits1l11r de doenç11 influmntó rí11 Jl~lvica: cm doe111,:.1 inílamatória p;!lv1ca (DIP), o tratamcnco deve ser iniciado com 900 mg de fosfato 

de clmdamicina, por via endovenosa a cada 8 honas, conco111itan1cmcnt.: 111101 ;1111ibiót1co uc es11e,1ro acróbio gram·negativo apropriado, como gentam1cma 2,0 

mg/kg, administrado via F.V seguido de 1,5 mg/kg, a cada R horas cm p~e1cnte:> com função renol nonnal. O 1ratamento EV deve ser continuado por pelo 

menos 4 dias e por pelo menos 48 horas upós a recuperuç!l.o da 11.1cacn1e 
Contmua-st1entãoo1mtamento com cloridrnto de clindmmcmn, por na oml, aelm1111strando·se 450 600 mg, a cada 6 horas ató completar 10 - 14 dias de 

1ro1amen10 lotai. 
Dose omitida: caso haJa o esquecimento ua uhlizaç~o de fosfolo de claml:11n1cma no honlno cst.1bclcc1do, deve admm1strá-lo assim que lembrar. Entretamo, se 

jâ esliver peno do hor6rio de administrar a próx11na dose, 1fove-se desconmlerar q dose C!>q11cc1ela e ad111i111srrar apenas a próxima dose. Neste caso, o paciente 

nao deve receber dose duplicada O esquecimento da dose pode comprometer a clicác1a do 1rntamcnto 

Índices ele diluição e infusão 11arn uso EV 

A coneentraçao de clindam1cina com diluente não deve c\cedcr 18 mg/ml. e a TAXA DE INl·USÃO NÃO DEVE EXCEDER 30 MG/MJN As taxas de 

infusao usuais são as seguintes· 

Dose Diluente l'empo 

300 1111! 50 mt. IOmm 

600 mg SOmL 20mm 

900 mg 50-IOOml. 30mm 

1200 mg IOOml. ·Hlmm 

Não é recomendada a admm1s1raçllo de mais ele 1200mg cm uma mfusno unica de 1 hora 

OiluiçAo e compatibilidade 
Estudos de compat1b1hdadc física e b1ológ1cu, mon1tomdos dunmtc 24 horas, u tcmpcrnlura a111b1cntc, ndo dt:monslraram qualquer 1na1ivação ou 

mcompatibilidade com o uso de fosfato de clmdam1cma em ~oluçôes endovenosas conlcndo clorclo de sóel10, glicose, cálcio, potássio e soluções contendo 

vitaminas do complexo B, cm concentraçõe~ cl1mcamentc ut1l11.adas 

A compatibilidade e a duraçao da estabilidade de misturas de farrnacos dependem, sempre, das concentrações e de outras condições associadas. 

Estabilidade flsico-qulmlca de soluções dilufcla\ de fo~rato ele clind11micln11: 

Diluentes 

Deimose 5% lnjetável2 

NaCI 0.9% h1Jctávcl' 

Ringer Lactato 

Injetável' 

1. equivalente a clmdam1cmo base. 

\onct>ntrnçAo d~ 'oluçAn de 
\onscrvaçlio da 

cllndamiclna' npós dllulçAo 
trmprratura ambiente (15 a 

JOºC) 

6m mi. 24 homs 

12 mg/mL 24 horas 

6 mg/ml. 24 hor.1s 
t2 lllg/1111 2·1 hnms 

6 mg/ml 24 hor.1s 

12 mg/ml. 24 homs 

\onservaçlio sob congelamento 
(2 11 SºC) 

48 horas 

48 horas 

48 horas 
.\8 horus 

48 horas 

48 horas 

2 as soluções injetáveis de dcxtrose qu<J diluem a clmdam1c111a nus concc11tr.1çôc• de 6 9 e 12 mg/mL sao uprcscn1ndas cm frascos de vidro ou bolsas 

enquanto que aquela que d1 lu1 a clmdanucinu cm 18 mg/ml , é upresenl:tda em bolsas. 
3 as soluções injetâveis de NaCI e R mger lacwto san apresentadas em frascos de vidro 011 bolsas 

4 as soluções injetáveis de dextrose, NaCI e Ringer lactato sao apresentadas em bolsas. 
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As boas práucas de manipulação sugl'tcm que mJSturas medicamentosas (d u1çO~ de\ em ser ull' udas após n preparação 
Soluções congeladas devem ser dcsçongcladas cm tcmpernturu ambiente e não dc\lem ser congclad:is novamente 

9. RF.,\ ÇÔfS AO\f RS.\S 

Todo\ os tfeito~ lndc~cjado\ relacionado• no rótulo silo nprõrntndos na i\lrdDlt \ SOC. llcntro de cad• catqoria dt fre 

indestj,vti, ~!lo Rpre\entado~ na onltm de f~quêncill t, depois, de im11ortAn~iil cliniC'll. 

Tabela de Reaçlle, .\dversu 
}o'requência 

lnromum> R.11n1 Muito 

s1,tcma cl:mc de óri:no 
Comum> 1/100 a 

> 1/100011 li 
uc,conbecida (não pode 

llllHIO rua< 
< l/IO \er estimada a partir 

• < 1/100 < Ili UIHI 1/111000 
do5 dados disnonlveis) 

Infecções e infcs1uc;õ1:s 
Col1lL' 
pscudomcmbranllsa 

D1stu1bios sangulnl'OS e 
Agranulocllose, 

Eosmofi11a lcucopcma, ncutropema. 
do sistema hnf,íll~o 1romboc11opcma 

Reações anaJílàtlcas, 

D1sturb10• do sistema reação com eosmofilia e 

1munológiço smtomas s1stem1cos 
(ORhSS) 

01sturb1os do S1Slcma 
D1Sgeus1a 

nervoso 
Parada 

Disturb1os carJ1acos card1orrcsp1n1t6rb, 
hipolCflSllO 

D1stúrb10> vuscul.ircs 'I rombotlebne 

01sturb1os 01arre1.i, dor 
Náusea, \Õmno 

gastromtcstma1s abdommal 

D1sturbms hepatob1lmrcs 
l:xame de !'unção 

lctcrlcrn 
hcpatica anormal 

Nccr61!sc epidérmica 
tóxica slndromc de 

Eritrc·nrn 
Stcven Johnson, 

D1~turbms na pdc ou no Rash 
Urt1cilna mult1fo11nc, 

dermatite bolhosa, rash 

tl'Cldo subcutâneo 111açUlopapular 
pruridos 

morb1hforme. infecção 

vaginal , pustulose 
e.xantemàtica 
i:encralu.ada aguda 

01sturbms gerais e lmtação no local da 
cond1çõ..'> do local da Dor, abcesso 

admm1stracao 
IOJC.,:30 

f.m ca~o~ dt eHnto\ 1dH~o~. notiOqur prlo Sistema Ylgi\led, disponhel no Portal eh An\isa. 

IO. SI PF.ROOSF 
fm cuos de supcrdo .e, hcmod1<1hsc e du\hsc peritoneal não são meros eficazes para o chmm:içllo da clmdam1cuu1 do sangue 

l:m caso de supcrdosc, empregar tr.llamcnto smtomAl1co e de suporte 

l'.m c11so de lnto~lcnçAo llt:uc p~rn 11800 722 <1001, ~l" \OC~ prechn de mui~ om·ntaçlle•. 

DIZEltES U '.(,AIS 

MS: 1 11410103 

Fur111. Rcsp Or Renato Silva 
C'RF-MG· 10 042 
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Da d os d a submissão e ld r ô nica Da d os da petição/ notificação que a lter a a bula Dados das alterações d e bulas 

Data d o No. 
Assunto 

Data d o N o. Assunto Data d e 
Itens d e bula 

Versões Apresentações 
upediente expediente e xpedien expedie nte aprov a çã o (VPN PS) relacio nadas 

1 te 
1 150mg/mL sol. inj.: 

PETIÇÃO MANUAL Harmonização do texto de 
- Caixa contendo 50 

1418 - GENERICO - bula conforme \\ltima bula do mnpx2mL 
12111/2012 0921022112-9 Notificação da NA NA NA NA medicamento de referéncia 

VPS - Caixa contendo 100 
Alteração de Texto de aprovada pela Anvisa. ampx2mL 

Bula - Caixa contendo 100 
amnx4mL 

10459- Gfü'ÉRICO- Hmmonizaçlo do texto de 
lSOmg/mL sol. inj.: 

Inclusão Inicial de bula conforme última bula do 
23110/2013 0894023/13-1 

Texto de Bula- RDC 
NA NA NA NA 

medicmru:ruo de rcfcrEncia 
VPS - Caixa contendo 100 

60/12 aprovada pela Anvisa. ampx4mL 

10452-GENERJCO 
- Harmonização do texto de 

- Notificação de 
bula confonne bula do 150m('/mL sol. inj.: 

20/t 112019 3203329/19-0 NA NA NA NA medicamento referblcia VPS - Caixa contendo 100 
al1eração de texto de - "Posologia e modo de usar"" ampx4mL 
bula- RDC 60/12 

- Composição. 

NA-Objeto 10452 - GENERJCO - Hannoni7.ação do texto de 
l SOmghnL sol. inj.: 

09/0412021 de pleito desta - Notificação de NA NA NA NA 
bula confunnc texto de Bula 

Vl'S - Caixa contendo 100 
petição alteração de texto de Padrão; 

ampx4mL 
eletrônica bula-RDC 60/12 i - Reações adversas. 

i 1 

9 



e ·-- - -- e ~I 

Cloreto de Potássio 
Solução Injetável a 19, 1% (S) ~~Emº~~~ 
USO HOSPITALAR 

IDENTIFICAÇÃO DO PRODUTO 
Nome do Produto: Cloreto de Potássio 

Forma farmacêutica e apresentações 
Solução lnjetavel, Estéril e Apirogênica 

• Embalagem Primária 
Ampolas plásticas transparentes contendo 10mL 

• Embalagem Externa 
- Embalagem de papelão com 08 cartuchos oontendo 100 ampolas plásticas de 10mL 

Via de administração 
Via parenteral Para uso íntravenoso e 1ntramuscular 

USO ADULTO E PEDIÁTRICO 

Composição 

Cloreto de Potássio 
Agua para Injeção q.s.p 

INFORMAÇÕES .AO PACIENTE 

-- 19,1g. 
. 100,0mL 

.Ação do Medicamento 
Dentro das caracterlsticas do produto, e desde que corre1amente utilizado conforme as orientações 
impostas por todos os itens de prescrição, este desenvolve plenamente sua eficiência terapêutica 
durante o tratamento. 

Prazo de Validade 
Seu prazo de validade é de 24 meses a partir da data de fabricação, ao que após este prazo pode não 
mais apresentar os efeitos desejados. Ao adquirir qualquer medicamento verifique sempre o prazo de 
validade impresso na embalagem. Não use medicamento com prazo de validade vencido, além de não 
obter o efeito desejado pode ser prejudicial para sua saúde 

Indicações 
Na hipopotassemía, hipocalemia, distúrbios do equilíbrio ácido base 

Contra-indicações 
Na insuficiência renal crônica e aguda e em portadores de anemia falciforme 

Precauções e advertências 
Evitar o uso quando constatado odor desagradável ou corpos estranhos no produto Manter fora do 
alcance das crianças. Se houver turvação no produto ou indícios de violação do frasco, o mesmo não 

deverá ser utinzado. 

Possíveis Interações 
Evitar administração simultânea com outros medicamentos, no intuito de evitar interações 
Não deve ser utilizado durante a gravidez e a amamentação, exceto sob ooentação médica. Informe ao 
seu médico ou cirurgia~ntista se ocorrer gravidez ou iniciar amamentação durante o uso deste 

medicamento 
Não há contra-indicação relativa a faixas etárias .. 
Informe ao médico ou cirurgião-dentista o aparecimento de reações desagradáveis. 
Informe ao seu médico ou Cirurgião-dentista se você está fazendo uso de algum outro medicamento 
Não use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a sua saúde. 

Modo de usar 
Deve ser utilizado oontorme orientações prescritas no item posologia. Por ser de caráter estéril, não se 
procede cm hipótese alguma a guarda e conservação de volumes restantes das soluções utilizadas. 

devendo as mesmas serem descartadas 
Siga a orientação de seu médico, respeitando sempre os horários, as doses e a duração do tratamento 
N3o lnterroll"pa o tratamento sem o conhecimento de seu médico 
Não use medicamento com prazo de validade vencido. Antes de usar, observe o aspecto do 

medicamento. 

Reações adversas 
Informe seu médico o aparecimento de reações desagradáveis. Situações de intolerância ao Cloreto de 
PotásSIO por parte do organismo podem gerar reações adversas oomo náuseas, enjôos, Indisposições 
eventuais, etc que desaparecem com a descontinuação do uso do produto 

Superdose 
Na ·eventualidade de admin!Strações acidentais com doses muito acima das orientadas, proaJ~ -

socorro médico imediatamente para as devidas medidas de controle -o 
a 

Cuidados de conservação 

~ I~ c...,7 

Conservar ao abrigo do calor, umidade e luz natural direta. 

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANÇAS 

. ·-tN 
'io INFORMAÇÕES T~CNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAÚDE ~
~; 

,....., 
Caracteristícas Farmacológicas X,_ jc...> ' 
O Cloreto de Potássio é quantitativamente o principal constituinte eletrolitíco do espaço int~ 
Desempenha um papel essencial na manutenção do volume intracelular graças ao equillbrio 
h1droeletrolltico e estabilidade de membrana celular. Ê ativador do A TPases da membrana envolvida em 
trabalhos osmóticos (transporte ativo). 
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Resultados de Eficácia 
Como objeto de estudo a eficiência terapêubca do produto se fez consagrada e registrada no meio 
científico pelo seu uso e aplicação na prática da área farmacêutica. 

Indicações 
Na hipopotassemia. hipocalemia, distúrbios do equillbrlo ácido base. 

Contra-indicações 
Na Insuficiência renal crônica e aguda e em portadores de anemia falcifonne. 

Modo de usar e cuidados de conservação depois de aberto 
Uso endovenoso Por ser de caráter estéril, não se procede em hipótese alguma a guarda e 
conservação de volumes restantes das soluções utJ1izadas, devendo as mesmas serem descartadas 

ATENÇÃO: Este medicamento não é um genérico, portanto não é um substituto de um outro 
medicamento que tenha o(s) mesmo(s) fánnaco(s). 

Posologia 
Adulto: de 40 a 80 mEq (aproximadamente de 3 a 6 g de aoreto de Potássio), em administração 

fracionada 
Crianças: de 1 a 1,5 mEq \l7 a 105 mg) por quilo de peso, em administração fraeíOnada. 
Oílulr o conteúdo de uma ampola em 500 ou 1000 ml do soluto adequado ao caso clinico e injetar 
via endovenosa lentamente, ate 180 gotas por minuto. Uma ampola a 19,10% contém 
11proximadamente·25mEqdePotá56io. 

Advertências 
Atenção. não misture medicamentos diferentes, a lroca pode ser fatal. Certifique-se que está sendo 
administrado o medicamento prescrito. Deve-se ter extremo cuidado ,para não trocar as ampolas com 
soluções diferentes 
Evitar o uso quando constatado odor desagradável ou corpos estranhos no produto. Observar contra a 
luz e se houver turvação no produto ou indícios de violação do frasco. o mesmo não devera ser utilizado. 
Deve ser administrado com cautela em pacientes portadores ele insuficiência renal, queimaduras 
graves, acidose diabética nas fases Iniciais. úlcera péptica. A Intoxicação pelo potássio induz a paralisia 
flâcida com parestesia e manutenção da consciência, arritmias cardiacas, bloqueio átrio ventricular, 
total desaparecimento da onda P, alargamento do complexo QRS, onda T Apicutada. Concentração 
elevada de potássio no sangue pode causar morte por depressão cardiaca, arritmia. Portanto, a solução 
injetável nunca deve ser administrada como tal, devendo ser adequadamente diluida para evitar 
aumento abrupto da concentração de potássio 

Uso em idosos, crianças e outros grupos de risco 
Deve.se ter precaução especial em pacientes idosos debilitados ou não, sendo particularmente 
recomendável a utilização da menor posologia, porém eficaz. 

Interações Medicamentosas 
Não existe evidencia suficiente que demonstre ocorrência de interação clinicamente relevantes 
Contudo. evitar a administração simultânea com outros medicamentos. 

Reações adversas a Medicamentos 
Ainda não são conhecidas a intensidade e a frequência das reações adversas .. Não existem referências 
e ellí<lências sobre alterações relevantes de exames laboratoriais após a utílização adequada e 

orientada de Cloreto de Potássio. 

Superdose 
Administração intravenosa de um sal de cálcio. glicose e insulina e bicarbonato de sódio. As resinas de 
troca iõnlca (sulfato de Poliestireno), que podem ser administradas oralmente ou instiladas via retal 
podem diminuir a hipercalemia de um dia . 
Em pacientes digilálicos, a rápida diminuição do potássio do plasma pode causar toxicldadedigitálica. 

Armazenagem 
O produto deve ser armazenado sob proteção de calor, umidade e luz natural direta 

Reg . M.S. nº 1.5592.0001 .001 5 
N.º Loto, Data de Fabricação e Validade: Vide Caixa. 
Farmacêutica Responsável : Ora Vanessa Fancelli Zachini • CRF-SP 22.568 

VESDASOB PRESCRIÇÃO MÉOICA 

SAMTEC BIOTECNOLOGIALTOA. 
CNPJ.04.459117/0001-99 
Rua. General.August.oS..dos San!os..A65. Pq... lnd11strial Lagoinha 
Ribeirão Preto SP 
Fone: (16) 3965-1416 
Indústria Brasileira 

SERVIÇO DE ATENDIMENTO 
(16) 3965-1416 

www.samtec.com.br 
sac@samtec.com.br 



cloreto de sódio 0,9°/o 
Farmace Indústria Químico-Farmacêutica Cearense LTDA 

Solução l njetável 
9 mglmL 



NO'HL 00 l'ltOl>l' lO 
<,OU Ç,\O FISIOl.ÓGJC,\ 
tlortio dt \Ódio 0,9°/. 

APIH.Sl:N l'A('.\O 
Soluçllo lnJtta•cl, llmp1da, incolor, estéril e ap1rog~ruca 
Aprcsent.1çõc~ 
Caixa com 60 Fra~cos·nmpola Jc p!fu;uco transparente (sistema fcchaüo) com 100 mL 
Caixa com 50 Frasco>·llmpl!la Jc plasuco transparente (sistema fcchJllo) com 250 mL 
Caixa com 24 Frascos-ampola Jc plásuco transparente (sistema fechado) com SOO mL 
C111xa com 1'2 trascos-am[l<'la de plásttco tmnsparcnte (sistema fech:ul1>) com 1000 ml 

USO INTRAVt'NOSO t: 1'\DIVIOll,\UZ.\DO 
l lSO Al>lll,'IO t' Pt:DIATRIC:O 

COMPOSIÇÃO: 
Cnda mi da soluç!lo c11nt~m. 
cloreto de sódio NuCI ........ .. 
l\guu parn m1c1·cro q > p .. . 

Conteúdo Elctrolt11co 
~ód1o(Na') 
cloreto (CI ) ... 

OSMOLARIDADE 
pll 

l:\FOR\1,\ ÇÔl.S 1 tCM(',\S AOS l'ROFU•IONAIS DE SAÍIDE 

. ............................. ...... 9 mg 
.. .................. 1 mL 

.. 154 mEq/L 
.. ... 154 mEqiL 

308 mOsm1L 
4.5-7,0 

1. l:\DICAÇÔ1$ 
A '\'luçllo mJetavcl de cloreto de s6<ho 0,9'!-o é ut1hmda para o restabelecimento de ílmdo e clcuóhtos A soluçllo também é utilizada 
como reposnora de água e elctrólttos em caso de nlcalose melllbôhca de grau moderado, cm carfncia de sócho e como diluente para 
ml'\lll'llmcnt0$ 

2. ( ',\IUC 1t:RIS11('.\S F \R \IACOI ÓGlCA~ 
o sódio é o pnnc1pal cnlton e o cloreto o principal ãmon de:> fluido cxtrncclular 

Os nlvc1s de sôd10 normalmente determinam o 'o!ume do ílu1dc> C\1racclular e ele e! um importante regulador <la o>molaridade, do 
cqu1hbrm ac1<.lll·l>asc e a1mlrn na cstab1!1zaç!lo do potencial de membrana dJs célulns 

Os ions de sÓ<iltl rnculam através da membrana celular por meio de viirro11 rnc:ca111s111os de uansroitc:, dentre eles a bomba de sódio 
(Na· K. A l'l'usc) O sódm tamhém desempenha importante porei na ncurotr .msm1s ~o. 11.1 dctrohs1nlog1a cnrdlaca e no metabolismo 
renal. 

O excesso de sódio cl excretado prmc1píllmcnte r~ln nm, flC<lll<'ll.IS pN\·llcs reios IC'lcs e 111ruv~s ua sudo1csc. O clC1rcto de sódio 0,9% 
e fundamental pnm manter o cqu1ilbr10 sóc.lio pot{b~m e cnntnb111r llMu u rc~111>CTI1~ft11 J11111anutcn~no du vole1111n 

J. C:ON'l l{Al'\DIC'A~'Ôh~ 
A solução de cl1•rc10 uc s!ld10 0,9º• é contrarnd1cada cm cusos de h1pcrnatrcrma, rctcnç!o lúdnca e h1perclorem1a 

4. Al>\'t~R lt'.NCl.\S li: PIU:C.\l'<,.'Ô~'.S 
A solução tnJct!tvcl de cloreto de sódio 0,9º• de\C ser usada com cautela em pacientes hipertensos, com 1nsuficiênc1a cardiaca 
c<1ngcsiiva e pré-cc1Amps1a, msuiic1enc1a rcn.:il grave, edema pulmonar e obstrução do trato unnáno 

Avalmçl\cs clímcas e determinações laboratomus pcn6d1cas &lo necessán ~ para morutorar mud:lnças no balanço de nu1do. 
c,1nc.11traçõcs elctrohucas e bal:inço Acido-base durante a terapia p:ucntcr 1 prolongada, ou sempcc que a çondição do paciente 
dcmons1rar ncccss1daJc de uus avnhaçõcs 

Devem ~cr tomados cu1d:ldos na adnurustração de soluç3o 1!1Jclávcl de: cloreto de sódio em p:1c1cntcs recebendo oorticosteroidcs, 
conicotropma ou medicamentos que possam causar retcnçlio de sod1 

Gra\ider: ('Atri:orl~ (', Estudos de reprodução arumal n!lo dcmonstrnm que ns soluções lnJCtàvc1s de cloreto de sóJ10 0,9°ó possam 
mtcrfonr no descnvolv11ncnto fetal, durante a laebç:lo e amamenta~ 

t:sn \ffOIC'A\H:N 1 o N \o OF.H: SF.R 1 Tii li.ADO POR \11 ' 1 IH.IH~ GRA' lllAS SEI\! ORmHAÇÃO l\IÉDICA 
OI 00 ( IRl R<:IAO-IH:'I ns 1 \ . 

No co~o ua admrnistração d.: soluções paremcm1s Jc gru11du voh1mc, em p:icu:ntcs 1Josos, pode ser necessário reduzir volume e a 
vel11c1dade de mrus.fo, pam evitar a sobrccurgu circulu1M1a, cspc,1nln1c11tc rm pacientes com 111~11líc1cnrn1 cardíaca e renal. 

~. INH;l{A('c">t;s \IEDIC'AJ\IEN l'OSAS 
Devem ser 11vahudas us ca1actcrlsucas da compat1b1lufodc <los (>1111os m~d1<~rn~111 0, 1111c ~c:rn1• J1l11fdos 1111 dissolvidos na soluçi!o de 
cl!l1ct1' i.lc ~ódio 0,9%. llâ incci111pat1b1hdade desta solui;Ao com anfol\'1Jc1rw B, urn11c111ln prcc1p1U1çllo desta ~ubstâncin e com o 
glucag110 Consultar um fl11macé11t1co ~c111pre que necessário 



• 

6. n 10.\00S 01': ,\R\t,\Zr'IAJ\lf"~TO 00 \IEDICA\U :'liTO 
O produto dc•·c ~r armazenado cm temperatura ambiente ( 1 S "C a 30 "C) Proteger da luz e umuladc 
Privo de •ahdadc: 24 meses após a data de fabr1caç!lo 
NümC"ro dt l.otr t d1tih clC' fabricaçllo t Validade": •ldt rmbalagC"m. 
Nlo u>t mrdíumtnlo com o prazo dr ulidadt 'tncido. Guarde-o C'lll na C"mbalagrm original. 

Nfto arma1cnar u~ soluções parcmerais ad1c1onada< de mcdu:amcntos 
Solução m1ctàvcl, hmp1da e incolor 

Ante~ dt 11\ar, ob~rrH o ••preto do mcdíc1uncn10. 
'I otlo 111rdlcnme1110 drvt ~tr mantido roru tio ak111ct dn~ crl11nça•. 

7. POSOI OWA t. 1\101>0 IH: IJS,\R 
A soluçao somente Jevc ter li'º intrnl'enoso e md1v1dual1zado. 

A dosilgcm deve ser determinada por um 111cd1cn e é Jc1ien.lcnk .la 1tlJdll, do rcso, 1lus <!•nJ1~õcs cllr11c;1:. Jo paciente. do mcdicamenlo 
di lul1fo cm suluçAo e das delcrminações cm laboralórw 

Ame~ de serem udmm1s1radas, as soluções parcn1cra1> Je, cm ser 1n,11e<:111nudas '1~11ahnc111c p.11a so 11bsc1\Ur u presença de particulas. 
turvaçllo na soluç!lo, fissuras e quaisquer v1ola~·ões na e111balagcm pnm6rm 

A suluç11o ê ae11nd1cmnada cm frascos-ampola de plástico transparento em SIS1 f,\I \ H e li \UO para udmm1~1raç1lo 1mrnvenosa 
U!-ilndo equipo estéril 

\ trnçAo: nlo war rmbalagrn1 11dnuirill\ em connllc• cm sfrlr. l'al 11rocrdlmrnlo 111ulr rMn•nr· tmbolía ga•osa dr~ido ao ar 
rt~ídual •~plr11do d11 primeira tmhal1grm antr~ que o admlnlstrafAo dr nuido cl11 n~unda rmhalai;rm \tj11 compldada. 

'\O P•' Rf'llRAR .\ t:\tBAl .,\GE.\l, 1'01' H \ COl\IPIWMF.1fl\H NTO l>A • ~T• ltll ll>ADY. 1>0 PRODUTO F RISCO 
IH CO'l/T \\llN ,\Ç.\O. 

Para abm. 
Vcnfícur se e~ntcm •111.1111cntos mi rumos compnmmdo a embalagem pnmàna com lirmcin Se for obscr\lldO \&1.amento de solução, 
descartar a embalagem, pois o sua cstcnhdadc pode estar compromct~da 

Se for neccssana mcdm1ção 5Uplcmcnlllr, seguir as mstruçõcs descritas 11 scguu nntcs de prcp:uar a solução para adm1mstração. 

No prepar<• e: uJrmnimaçãoda, Soluções Pnrentcro1s(SPJ, de\ em ser scguu:bs os recomendações do Comissão de Controle de Infecção 
cm Serviço~ de Saudc quanto a 
• dcsinfccçilo du amb1enle e úc supcrficies, l11g1enm1çfto das mãos, uso de 1 Pls e 
• dcsinlccçllo de 11rnp11las, frnscos, pnntn' de adição Jos mcdu:nmcntos e c1ir1e.xõcs dJs hnh.:is de 111fu,iio. 

I • Rtimovcr o rrotctor de phiMico do tubo Jc sai da da S<'luçao 110 fundo d" cmb.1lilgcm. lfunn<h' pu:scntc; 
2· r!l/Cf li ílSSCJ1SÍJ d3 Cmbalugcrn primário Ulil11.ando IÍk(lol 70º•, 
3· Suspender 11 crnh;ilugcm pela alça de sustcntaçllli, 
4- Concclnr o c4u1p<' de infusão tla <nlução. Consultarª' instruções do 11><• do e11111po, 
S· Adm1n1s1rnr u i.tiluçilo, rm gutc1amcnto co111in110, conforme prcscnçno medico 

Para ad1clo de mçd1cumcnlos· 
AttnçAo: Vrr iílcnr ~t há incom11alibilicladr cntrr o mtdírnmrn111 r M aoluçAo t, quando for 11 ca~o. \t hll incom1111tibilid11dc 
enrrr o~ mrdíc111ntnl0~. 

Apena) As cml1Ml~~1·n\ qut po.-urm doiol shios, um pano rquipo t uulrn 11a1a admlnislraçAn dr medicamentos, poderão 
11crmillr a 1dlçlo dr mcdiramC'nlos na• ,,nluç6u parrnltr11h. 

Para ndm101s1facão de medicamentos antes da ndm1mstr 1ç!lo dl soluç,'o oorcnl ral 
I • Preparar o s1110 de 1n1cção fazendo sua assepsia, 
2- U11li1ar seringa com agulha csténl para ~furar o sluo psopno pam ndm1rustn1çllo de medicamentos e IOJCtar o medicamento na 
solução p11rcnteral, 
3· Misturar o mcJ1camcnto complctlmcnte na solução parenteral 
4· Pós liofil11ado~ Jevcm ser rccons11tuldoslsuspcndidos no diluente e51énl e op rogCmco adequado antes de ser adicionados à solução 
parenteral. 

Pnrn 11slm101,tr.1cA<1 di,• mcd1Ç!lmcnto~ dumnt~ 11 ndm1mgmcl!o cfa wtucão oorcntcra!. 
I • fechnr a prnça do equipo de infusão, 
2· Prcr1.1rur o sitio rrnrrio para admmistraçllo de med1camen1os. fll(:ndo Sllll ll5$Cps1a, 
J- U11l11.ur scr111gu com ugulha cs1<!11I Jl'I'ª pcrruror o ~!uo e 11d1C1oruu "mcd1c mcntu r~• sulu~Ao pu1c111c111l, 
4· M1s1Urnr o mcd1mrncnlo cumrlclllmeme n.1 solução parenteral, 
S- Prossc11u1r 11 ou1111nistraç:l11 



Sítios 
de Administração 

1. Er11ue lnaerç6N exatamtnte 
no centro dos eltlos de 
1dml'1istr11çlkl. oomo lnd cado. 

Técnica de lnf usão 

1. Retre o lacre de pro~. elé 2. Feche o regulador dt go1al do 
a metade equl;l<l. 

3 lnltodura a ponla do equipo 
e11J1tamonte no r:cnlto do 1ltlo de 
~m nlstração alj 1!1Jt 11)1 
ftrmcmenla CXJnoctado ao pon!o 
dtrifusà:l. 

Técnica de Adtivaçâo 

1. utiilzar.00 lécnica asHr>ta 
pt8panl • aemoa altlll!ndo • 
med cação a ur ad time 
2. Rr..re o lacra de proteção 

3 Seotn o mco lntnxlula • 
agUhl~te 

4 Adillve o madlcamonlo 
5 Agftt o !rasco pera ITilM8r a 
aolução 

4. lnalAlle o frHco em um 
suporte de eoro 
5 E1t1bel1ça o nlvtl de wiuçao 
na cA<111ra gotejado11 do 
eqwpo 
B Prunclla o 1qu1po com a 
aoluçAo. 
7, Conecil o equipo 1 define 1 
taxa de ftuxo deaajada 

0 prcpurn e ad1111111Mntçilo da Soluç5o Parcntcrnl devem t'htul'Cul A rrescnç~o prcccu1d.1 tfo crllcrrosi1 ;1v1il111çãn, pelo farmacêutico, 
dn compat1b11i(k1dc flsico·qulmicu e da intcraçllo mcd1cnmen1osa 4uc pi1~sa111 oco11c1 ent1e ns seus cnmponcntcs 

/\dosagem deve ser 11dupla<la dll ª"''nfo c<•m us ncccssidad.:s de l14111dos e clctról1ll'l' de e.ida Jlll( 1cntc. 

!l. IU'AÇÔl.S ,\1)\ l'RS.\S 
Caso o mcd1camcnto nâCI seia uulriado de forma correta, reações adversas podem o.:orrcr e incluem rc•postn febnl, infecção no ponto 
de inicç'1n, tromb1"e vcno'a ou flcb1lc cstcnd11Ja no local de inieç.~o extravnsamento e h1pcrvolcm111 

/\s rc11çôcs nuvcisas gcrois mcluem náuseas, ~õm1to, d1arma cólicas abdornmars, rcduç!lo da lacumaç!ln, taqu1card1a, hipertensão. 
fal~ncra renal e edema pul111C1n:ir 

Em p;1c1entcs com rngcstlio madequada de água a h1pematremm pode causar s ntomils respuatónos corno edema pulmonar, emboha 
ou pneumonia 

Em ca~o\ dr t>tnto\ adHrsos, notlOque pelo Sbtrma \ igi'.\lrd. di\ponlul no Portol da i\n\ ba. 

9. Slf'l:RDOSE 
A mfu..Jo de grandes volumes pode ocasionar sobrecarga hldnca (lupcr·ludrat çlío) e ahetaç!lo no bnbnço clctrohlico (hipernatrem1a. 
h1pcrdorcm1a, h1pcrosmolandade e efeitos acid1ficantes) 

Ne,lc' cnso~. instalar uma terapia de aporo e promover a rntcrrup~o d:l admrmstraç4o da soluçfto parenteral, podendo haver a 
nccC>>ldadc tJ.1 .adm1111suuçao de d1uréll•O> cou 1.IJáhsc, cnso hap cQ111prometa ntu 1cnnl SJgmlicntavu 

Em pacientes com aumento moderado nos 111\Cts de só.Iro, ofertar ãgua via oral ll restringir n mscstRu Jc sódio 

F,111 CH\O de lnlodc11çAo li~ur fllll'R 01100 722 6001, st \'UC~ J1rrch11r 11~ nrn1~ nrrrntaçlir~. 

01 7.lml~S l,l•:GAIS 
M.S 110850001 
Furn1 Rcsp : Dru. /\na Raquel Muçcdo Nuné5- CRF·C b nº 337ff 
Formacc l 11dustf'Ía Qul1mco·I urma~~uuca Cearense l.tda 
Rod Dr Antt'lniCI Lino C.11lou, KM 02 
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lllS I ÓIUCO l>L L IEHA('~O PAl{i\ BULA 

1 "'- ·-

1 Dados da submi~i,ilo eletrônica Dados da 1wtiçlo /not ificação que altera a bula Dado~ das alterações de bulas 
Aprcsrnta 

Data do '1º 
A~sunto 

llata do Nº 
Assunto 

Data de Itens de Versões çõcs 
expediente expediente C:\l'cdientr u 11edirntc apro\açno bula (VP/\'PS) rclacionad 

as 
Solução 
injetável 

(9mgimL). 

rodos Frascos 
10461- (Submiss!lo ampolas de 

ESPECÍFICO Inicial do 
plástico 

Inclusão tex10 de Bula VP e 
transparcnt 

Ol/07'201 4 0543325148 IJ1icial de - - - - bula em Bula YPS e 
J'exto de adequação 

de sistema 
Bula-ROC 

aRDC 
fechado 

60112 4712009) com 
lOOmL, 
250mL, 
SOOmLe 
lOOOmL 
Solução 
injetável 

Inclusão da 
(9mg/mL) 

Frascos 
10454- quantidade ampolas de 

ESPECÍFICO de Frasoo plástico 
-Notificação ampola de 

Bula VPe transparent 
26/12/201 4 1154932 147 da Alteraç!!o - . . - plástico Bula VPS 

e 
de Texto de trnnsparent de sistema 
ílula-RDC e por cai:-.11, fechado 

60/12 oonfonne com 
registro do lOOrnL, 

produto 250ml , 
500mLe 
lOOOmL 

1 

Adequação das 
Bulm; destinadas 
ao Paciente e aos 
Profissionais de 

Saúde à sua Bula 
1'11dr1!o conforme 

lnslruçilo 
Solução Nonnativu 

publicada em 03 
injetável 

de ago:.10 de 2016 
(9mg/mL). 

Frascos 
10454- 6 Como de\o 

ampolas de 
l·'SPECÍFICO usnr este 

plástico 
-Notificação medicamento'! Bula VJ>c transparent 

27110/201 7 2153801178 da Alteração - - - - lfOU\C Bula VPS e 
de Texto de alteração na~ 

de sistema 
Bula-ROC fechado 

60/12 
figuras com 

dcmonstmtha IOOmL, 
~ da "técnica 
de iufusllo" e 250mL. 

da ''técnica de 
500mLc 

aditivação". IOOOmL 

As figuras 
foram 

~ubstituidas 

11 

por esqucmus, 
uma vez qu._. 

estes 



n 

li 

Fls 
95 30 

li Proc. Nº 023/2023 

! \. At:>r. <Ri ) 
demonstram ~ ·-- -1/ as ínstruçõc~ ' com melhor 
visualí1aç1lo. 

1 
li 

Solução 

Notificação dc 
injetàvcl 

A Iteração de l'cxto 
(9mglrnL). 

10454· 
de Aula tem corno 

1-'rascos 

ESPLCiF!CO 
objellvo a 

ampolas de 

-Not i fü:uçil.n 
substítuiçllo do 

plástico 

08/05/2020 1439937207 da Altcraçilo .. - Responsável Bula VPc lransparcnt 
.. -

de lcxto de 
Jécnico, de A.F. YPS e 

li Bula-RIX~ 
Sandes CRF / CE 

de sistema 

60112 
2797, para Ana 

fochado 

,, Raquel Macedo 
com 

e 
1 

Nunes CRF 1CE 
IOOmL, 

3378. 
250mL. 
500mLc 
IOOOmL 

Adequação do 

li 
tópico "8. 
REAÇÕES 
ADVERSAS" da 
bula do 
111c<lícrunento 

li 
cspcdfico, cloreto 
de sódio O, 9"/o, 
10% e ?0%, 
solução i~jctávcl, 
destinada uos 
Profüsionab de 
Saúde, de acordo 
com à RI>C 406 de 
29 de julho de 
2020, 4uc dispõe 

Solução 

sobre as bous inJctável 

práticus de 
(9mglmL). 

10454· 
Farmacovigiláncia 

Frascos 

e ESPECÍHCO 
para detentores de ampolas de 

-Notificação 
registro ele 

pl:lstico 

li 
.. .. da Alteraçno 

med1carnento de Bula VPc transparent 

de lc:-.to di: 
uso humano e dá VPS e 

Bula-RDC 
outras de sistema 

60/12 
provídCncíus e de li:chado 

acordo tamb~m 
com 

com a Nota IOOrnL. 

1 

l'écnica Nº 250mL, 

6012020. Além 
500ml.e 

dessa aheraç."\o lOOOmL 

ainda foram fi:it:L~ 
adequações na 
bula destinada ao 
paciente -

li 
com:ç1!o de 
ortograli11, 
pontuaçno, 
seguindo li RDC 
47 de 2009 e o 

li 
11 

Guia de Submissão 
Eletrônica de 
Texto di.: Bula d1: 
13 de janeiro de 

t 2014. 



cloreto de sódio 0,9o/o 
Farmacc Indústria Químico-Farmacêutica Cearense L TOA 

Solução Injetável 
9 mglmL 



NOME 00 PRODt f O 
SOLUÇi\O l'ISIOLÓGIC'A 
dorcto dt ~ódio 0,9'V. 

APRESE' J .\(',\O 
Solução tnjet;1vel, limp1da, mcolor, estéril e apirog~ruc:n 
Apresentações· 
Caixa com 200 ampolas de plastico tr1111sp.1renk ç(lfn 10 mL 
CaPca com 100 ampolas de plàst1co tnmsparente com 20 mL 

u~o INTRA Vt;NOSO F. INOI\ ll>l AI IZAl>O 
USO ADll L IO E PEOIÁ'I RIC.O 

C'O\IPO..,IÇ \O: 
Cada mi da solução contêm. 
cloreto lle sódio - NaCI .... . ......... . 
tlgua para injeç~o q.s.p 

Conteúdo cletrolit1co 
s6d1o(Na') 
cloreto(CI•) ............. .. 

OSMOLARI DADE 
pi! 

INFOR\1AÇÔES Tt:C'NICAS \OS l'ROl'ISSIONAIS OI. IS " 'l l>E 

1. INDI< ,\( Ôl.S 

· rfl 'UJUH'C 

9 mr 
1 mi. 

154mF.q1. 
154 mEq/l. 

308mOsm1. 
4.S- 7,0 

A solução m1ctavel Jc cl,ircto Je sódio 0,9°0 é u11lm1d:i para o restabclcc1mento de fluido e eletr6htos. A soluçdo lllmbém é u11lw1J.1 
como rcpos1torn de agun e eletrólitos cm cnsu de ulc11.lose metnhól1ca de grau modcmdo, crn carência Je &l\J1c1 e como diluente paru 
mcd1camcntos 

2. CAR \( 11.RiSTIC 'A" YARMAC OI OGICAS 
O sódio e o pnncrpal cntmn e o cloreto o pnnc1pal 4mon do ílmdt cxtracclulnr Os nlve1s de ood10 nvrmalmentc determinam o volume 
do ílmdo c~ trncelulor e ele é um 1mpl1r1antc rcg11lud"1 LJ,1 os11" J.1mla1lc, do cqu1hb110 t\l·1uo·hase e eu.ilia na cstab1hzação do 
p<.)tencial de membrana das (ciulas 

Os 1ons d~ ~ódio rnculam 11trnvés d3 membrana cclul:ir por meio de vános m msmos de transporte. dentre eles a bomba de sódio 
(Nn • K • ATl'ase). O s6d10 tamb~m dcmnpcnh:111nportnnte jl(lpel nn neurotrnnsm1ssllo, na cletrofis1olog1a card1aca e no metabolismo 
renal 

O C\CCsso de sódio ê excrcllldo prmc1palmente pelo nm, pequerws po ções pelas fezes e atra,és d.l sudorcsc O cloreto de sódio 0,9•. 
é fundamental para manter o cquthbrto sod10 potássio e contnbu1r parti a recupcru~~o da manutenção da \olem1a 

J, CON l l~AINDIC ·WÔt'S 
A solução de cloreto de sódio 0,9° •é contra1nd1cadn em Cl!SOS de h1wna1rcn11a retenção h1d11ca e h1pcrclorcm1a 

4. ADVf.RTf".., C IAS r. rittC.\l (, ôts 
A solução lllJCtável de cloreto de sodn1 0,9% dc'e ser usada wm çu11tcl<1 cm 1mc1entes htpcncnS4ls, cum 1nsulic1éncw cardiaca 
congestiva e pn!:-cclãmps1u, 10sulic1!nc1a renal i;ruvc, edema pulmondr e obstrução du trato u11n:lr10 

A•ahaçõcs chmcas e determinações loboratorrn1s periódicas são 11ccessárrn para monllornr mudanças no balanço de ílu1do, 
concenlraçllcs elctrolit1cas e halanN .k1Jo·hase dur 1ntc a tcrap1.1 pJreniera! prolongalla, uu sempre qw a cond1çfto do paciente 
demonstrar ncccssidaJc de tai~ aval1aç{lcs. 

Devem scr 1omados cuidados na admtmstrnção de soluç:io tnJctâvel de clorct de $6d10 cm pacientes recebendo conicosteroídes, 
cor11co1rop10.1 ou mcd1eamcmos que poss.1m causar retenção de sód1q 

Gnwide7: e alegoria e. Fstudos da r~proJu<;50 ummnl nlio demonSljlltn que us Sl'luçlles m1ctávr1s de cl1>1Cll1 de sódio o.<1~. possam 
inh:rfenr no dr cn\ >lv1mcnto fetal, dur1111te a lactaç o e anmmentaçll(I 

ESTE Ml.DICAl\IE.1" rn r-;,\o Ili•\ l . S l·.R l 111.17.AllO l'OR ~111 1.11 PRF ~ <:RÁ \ ll>AS ~l\I ORll :"11 AÇi\O \f f:DI CA 
OU 00 C'llUIRGIÃO·DENTIST,\. 

ll~o ptdiAtrlro, gui~trico r em outro1 a:ru11os de rhro 

No caso da ;1Jm1mstra<;Bo de sulu~õcs p.11 cntcra1s de gmndc ~olume, cm 11.1c entes idosos pode ser nceessâno rcJum vt>lume e .1 
velocidade de infusão, paru evitar 11 snhn•cari;a circulatória, cspc, 1nlr11c11tc cm p.1nc11tes com ms11 lic1ência card1aco e renol 

~. INTfR \ ÇÔES :m :DICAi\tt:NlOSAS 
Devem ser avaliadas as caructcrísucas 1fa compat blhd:ide dos ouuos medicam ntos que serão d1luidos ou d1ssolv1do) na solução de 
cloreto de sódio 0.9~. l ló mcomp.111hil1daJc dc~ta Jnlu<;llo com anlotcnc1ro (j, ocorrenuo prcç1pll.1\no desta substllncm e com o 
sJucagon Consultar um h11111ucêu11cu sempre que 11e,·cssáno 

6. CUfD .\DOS DE .\Rl\tA/.l!;\A\ll 'i 1 O DO MEDICAl\IE.'iTO 
O produto deve ser armnLcnaJo em tempctntura ambrente ( 1 S "C n 30 ºC) Proteger da luz e umtdnde. 



Prato de vahdadc: 24 meses apos a Data de Fabncação 

:-.. úmtro dr h>lt e datas dt fabricação e' alldadt: 'idr crnbalagrm • 
.'\Ao u~c mcdiurncnto com o pram de ulidade Hncldo. <.uardt-o rm sua emh1bgem orlglnol. 

N!lo armucnar a~ soluções parcntcnus ad1c1onad:ls de mechc:imcntos 

Solução m1ctável , hmp1da e incolor 

Antes de usar, ob,crH o R\ptcto do medicamento. 
rodo medicamento deve ~er mantido fora do akancc dn! crfançMs. 

7. l'OSOl,OC.IA L \1000 DL l ,SAR 
A StlluçBn bllmcntc deve ter uso in1r.1vcnosu e 111d1vnlunhzndo 

A dosugcm deve sei detcrmmada pt1r um médico e e dependente d111d,1dc, tio peso, Ja, C(lnd1çC\cs ciumas d11 paciente, do medicam cnto 
dilui do cm wluçi'll1 e úus delcrminaçl'lcs em labor.1tó110 

Antes de serem aúm1111~tradas, ns snluçõcs JKirentcnus d~cm sei 1nspérn11md.:is v 1~unlmcn1e p;ir.1 se 1>b~cn ar a presença de parl !cuias, 
turvaçtlo na soluçtll>, f1ssurn$ e qu.usqucr \1olações na embalagem pnm61 ia 

ln\truçlit, 1rnra a abrrrnra da >1rnpola 

1. 

2. 

3.f 

L 
4. 

j ' ttoduZJ ag;.i ho do seringo o ser utlllznda 
n~ hertum amriola confornu r gura 3 

8. Rf:,\( Ôl.S Afl\ t'RS \S 
c~o o nuid1carncnto n:\o SCJO ulJhudo de forma correta reações udws:is podem ocorrer e mclucm resposta fcbnl, infccção no ponto 
de inieç!lo, tmmbosc \Cnosa ou flebnc e11tendiJ:1 no local Je mJeçno, CXlm\il mcmo e h1pctvolcnua. 

As reações ndvers;1s gerais mducm n.iuscas, vôm110, dlllrrcrn cóhctts obdom1ro1s, reduçlo J.1l1c11mação, 1aquicurd1a, hipertensão. 
falênc1u renal e edema ruhnonar. 

bm pacientes com 111g•'SIB0 111adcc11mJa de água. a l11pcrna1rcnun pode c.1usar 1m111m.1s rcspunt611ns, cnmo edema pulmonar, cmbolta 
ou pncumonrn 

Em CASO~ de eve11tos MdHrso•, notllique prlu Sislrma \'iglMrcl, d ls11uninl 1111 l'ortAI 1111 An' ''"· 

9. Sl PhlU>OSL 



A infus!lo de grandes \Olumcs pode ocaSlonar sobrecarga hidnca (hipct-h1drat1çllo) e allcração no bal:inço clcuollt1co (h1pcr 
h1pcrclorcrn111, h1pcrosrnolaridadc e efeitos ac1d1ficantes) 

Neste) c-.iso~. mstalnr urna terapia de apoio e promo' cr a mtcrrupçllo da adm1mstrnção da soluçllo parenteral. podendo ha'er a 
necessidade da adm1rus1rução de dmréucos e/ou J1áhse, caso ha;:i compromcumcnto ren.11 sigmfic:it1vo 

Em pacientes com aumento moderado nos nh'CIS de sódio. ofcrt:ir água via oral e restringir o inge~o de sódio 

Em caso de lnto·dcaçAo li11uc 11wra 081Kl 722 6001, se \Ott precbur de mais orkntaçn". 

DIZ.l,IUS U'.G/\IS 
M.S n• 110850001 
Furm Rcsp Dru Ana Raquel Macedo Nunco - CR~·CE n J378 
F11rmucc 1 ndllMria Qulm1cl1 ·F3rmac~ut1ca Cearense 1 td,1 
Rod Dr. Antônio Lino Culil1u, KM 02. 
ílarbalhu -<.:E-C:FP63 180-000 
CNP.1 06.628 .\33/0001-46 
Industria Brasilcirn 
SAC 0800-2802828 

llSO Rl.S l'IUTO A llOSPI fA IS. 
Vtl'DA SOU l'RESC Rl(',\O '\tf;l>IC,\. 

Dl002-Pttd 

J:na bula foi atualitad• conforme Bula Padrão upro\Odo 11rl1 A \IS \ na lnstniçAo lliormatha n' 09, publicada em 03108116. 
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Proc. Nº 023/2023 

1 
lllSJÓJUCO UI, ALI f.l{~ÇÃO PARA DlJI..,\ \!.ss~ 

11 Dado~ da submissllo eletrônica Dados d11 petiçlio / notilicnçilo 11m• altera a hula 
,lo.,., 

Dados das alterações l - ~ 

Data do J'i• 
As~unto 

l>ata do {'liº 
\nunto Data de llcn\ de \ cr~ões \prc~entações 

expediente expediente C:\l>edicnte ex1>edicnte aprouçllo bula (\'P/\'PS) relacionada\ 

!:>olução 
il~etável 

fodns (9mg/ml) 
10461- (Submissão Caixa com 200 

LSPECÍFICO Inicial do ampolas de 
- lnclus!lo textl) de Bula VPe plástico 

01/07/2014 0543325148 Inicial de - . . . 
bula em ílula VPS transparente 

Texto de adequaçilo 
com IOmL. 

Bula-RDC Caixa com 100 
60112 a RDC ampolas de 47/2009) 

plástico 

1 
transparente 
com 20mL 

e Solução 
injetável 

Adequação das (9mg/ml) 
10454- Bulas dcstiriada.' Caixa com 200 

ESPECÍFICO ao l'acientc e nos ampolas de 
·l'\otificaçfio l'rofis:.ionais de Bula VPc plástico 

27/10/2017 215380 11 78 da Alteraçílo - . . - Saúde à sua !lula Bula VPS transparente 
de Te>.1o de 1';1drilo conforme com IOmL. 
Bula-RL>C Instrução Caixa com 100 

60/12 l"onnativa ampolas de 
publicada cm 03 plástico 

1 
de ago~to de 2016. transparente 

com 20mL 

Nutilicaçw de 
Solução 

Alteração de 
injetável 

J'exto de Bula tem 
(9mg/ml) 

10454· oomo objetivo 
Caixa com 200 

ESPECÍHCO 
a ampolas de 

-Notificação 
substituição do plástico Responsável Uula VP e 

08/05/2020 1439937207 da Altcrnç11o -- .. .. .. 
l'érnico, de A.F. VPS 

transparente 
de Tex1odc 

Sande~ CRF / CE 
com IOmL. 

li Bula-RDC 2797, Ana 
Cai . ...a com 100 

60112 
para ampolas de 

Raquel Macedo e 
1 

Nunc~ CRF /CI: 
plástico 

3J7R. 
transparente 

1 com20mL 

1 

1 Adequação do 
tópico "8. 
REAÇÔLS 
AO VERSAS" da 
lmla do Soluçoo 
medicamento injetável 
cspcci licu, cloreto (9mg/ml) 

10454· de sódio 0,9%, Caixa com 200 
ESPECÍPJCO 10% e 20'l'n. ampolas de 
-Notificação solução injellhel, 

Bula VP e 
plástico 

-- -- da Altcraçllo destinada no~ VPS transpan:mc 
eh: Texto ele l'rnlissionais de com IOmL. 
Bula- RDl. ::;audc, de ucordo Cuixa com 100 

60/12 
li 

com à RDC ~O(> de amrolas de li 
29 de julho de plásti<X> 
2020, que dispõe transparente 
s11bre as boas com 20mL 
práticas de 

1 

l 'annacovigiltinciu 
pnrn dctentorc:. de 
registro de 



,, 

1 

1 

li 

,, 

medicamento de 
uso hwnano e dá 
outros 
providências e de 
ncordo também 
com a Nota 
lt!cn1ca Nº 
60. 2020. 
Além de~sa 
altcmçl'lo ainda 
fo1am !Citas 
11111.!qunç/\es na 
buln destinada ao 
paciente 
correç1Io de 
mtogrnlia, 
pontuaç11o, 
seguindo a RDC 
47 de 2009 e o 
Guin de 
Submb~:lo 
Eletrõnicn de 
l'cxto de Bula de 
13 de janeiro de 
2011 



cloreto de sódio lO(Yo e 20°/o 
Farmacc Indústria Químico-Farmacêutica Cearense L TOA 

Solução lnjct<\vcl 
100 mg/mL e 200 mg/mL 



IDI 'llflC.\Ç.\O 00 l\IEUIC'A\H:l•no 
cloreto d' •ódio 10°/. e 20~. 

APR~l NJ ,\(Ôl"S 
cloreto de ~ódio 10% 
Solução 1nJetavcl, limp1d1 estéril e apuogênica 
Apres.:ntaçllcs 
Cn1xu crom WO nmpolas de pl:\stl~o lransparente cnm 1 O mL 

cloreto de sódio 20% 
Solução mictávcl, limpada c~t~11I e op1rogênica 
A prcscnt:ivõc~ 
Ca1xo com 200 ampola~ de phh11co 1runspar~1111: com 1 O mi 
Ca1xn com 100 nmpolus de pl6st1co tr,msparcntc '"m :::o mL 

Via ele MdmlnlstrMçAo: uso lN J R .\ v•·,oso. 
USO ADllLTO h PEDIATRll O 

COMPOSIÇÃO: 
cloreto de ~ódl11 IO'Yo 
A soluç;lo CMtc!m 
clClfeto de sódio .... 
Excip1ent~ água p:ua Injeção q s p 

Conteúdo l:lctrol111co 
Na' .. 
c1-
osMOLARIDADI! 
pH . 

cloreto de \Ódin 20~. 
A ~luçlo C{mtêm 
clorc!O de ~10 
Exc1p1cnt<'Sº ngua paru Jnjeçilo q s p 

Contcudo Jolctroht1co 
Na' ... 
c1· 
OSMOLARIDAIW ..... 
pll .. .. .. . .. . .... 

INFOltMAÇô~:s TÜº IC'AS ,\OS PIWFISSlO'.'iAIS OI. SAIJOI 

1. INDICAÇÕES 

JOOmg 
.. 1 ml 

1,7 mEqmL 
1.7 mf4ml 

3422 mOsmlL 
4.S-7.0 

200mg 
1 mL 

.. 3,4 mEq.imt. 
3.4 mEqlmL 

.. 6845 mOsmlL 
... 4,5-7.0 

A soluçllll m1ctíwel du cJ circto de sod10 1 O~ â e 20% é tnd1cada como lontc: de cloreto, s6J10 e l1g11n parn hu.h utu1,3o, ncis casos d e d1 stúrb1os 
do cqu1ltb110 h1dro·dclrnlillm 1' 1m.hcada no tratamento de choque h1rmolEtna."O e çomu haso para prcpmaçõcs de soluções parenterais 

2. CARACH nls ll (;AS FAl01.\C'OI Ó(;l('AS 
A soluç.1 .. lflJctàvcl de cloreto de sódio 10~. e 20º• contém sódro e clcwcto qu silo os clclrólltos rnaJS ahundantcs no espaço exiracclular, 
'cndo º' ma1 s importantes na manutenç!o da sua tomc1dadc 
O 1on ~ôd10. 11dmuu~traJo como cloreto de sódio. desempenha um papel fundamcnlill na manutenção da tensão osmóuca do sangue e 
tc,1do' 
Conccntraçl\c, sénca' de sódio abaixo de 120 e 12S mEq.t • com m:trufestaç()c.s do s1stcmn ncr.oso central, caractcnzam um quadro de 
l11ponatrcm1a aguda quando se toma unediata a necessidade de cornsu n osmo Jndade da ôgua corporal Por isso. d.:ve-se restaurar o 
\Olurnc celular para o oormal, oumcntando 11 relação entre sócho e 6 ua no Owdo cxuacclul3r 
Os 'Cal) de sódio são fac ri mente absorvulos, e o lon sódio é e.xcrctldo c:Jpcc1almcnte pelo nm (95° o) e o rCSlo pelas fezes e pelo suor 
O cloreto de sódio administrado por \"Ili uuravcn0$3 contnbu1 parn a rei:upcrnçll ou manutençllo da volem1a 

J. CO'\ fR .\ll'iOlC'.\C,.ÔFS 
fstc mcd1cumcnto é contramd1cndo nos scgwntes casos rnsufic1ência cnrdlac:i congcstl\õl, rnsufic1blcta renal grave e nnima e condições 
cdcmuto~u com rctcnçllo do sódio. 

4. ADVf.Rl f::"CIAS E PRH'Al < <°H:S 
Antes de ndminl\lntr C\lc n1tdic1mcnto, t indi~11rn.,áHI: 

Vcnth.:.1r o pr.v.o \.h: \o\1l1J..iJc. 
- Nao 11<l1111111stn\·ln su hm1vc1 lurvnçllo, deposito ou v1olaç~o do rectp1tntc 
- Lv1tar cxtravas.uncntos. 
Adrmrustrar c~tc rncd1c.tmcntu lcntnmonle rxua c•1tur 1ra11svasamcnln ija \CIU 
Em pacientes h1pcrtcnst1s, ncfr11p.1t.1s o: i:urdi{lp.•la' este 111cd1c,uncn10 UC\C ser 11dm1m,trndo c11u1dosumcntc. 
Nno é conhcc1do se 11 soluçno t.le chirct<' de sôdm 1o•.e20ºo é CX<retada para o leite mutcrno 

Grnvldrr 



Proc Nº 023/2023 . --.. ·- - - -

CAtrgori~ de ri~co na ltnl\ 1dr1: catrgnria C 

LSTt r.u:OICAME1'IO ~\o Df.H ; ~ER lflll.IZ\llO POR MlllU.RliS GRÁ\ll>AS OI Ql'L ··~1U.\\I 
AMAl\lf'1' 1 ANDO st:M ORU\llil ,\(',\O MÉl)(C \ Ol' 110 C'llU RC~, -o.m 1'i l IS 1 A. 

5.11'll'RA('ÔUí MF.OICAMF.YrC>SAS 
Algum, mctl1cmncntos rx><lcm intcragu com solução de cloreto tlc sódio, cspcc111lmentc comcostcr611Jcs. e terem seus efeitos adversos 

aumcnmdos 

6. CUIDADOS Dli Alt\IAZEN \M f' ro DO \lt:OICA\ll:íN 1 O 
A soluçao in1ctavcl de cloreto de s1\d10 lo~. e 20°. é uma soluçl\o limp1d~ e 111ro1or 

C'uitludos de Con"rvllçAo 
A soluçfto lnJCU\vd de clrn elo de sodio 10% e 20% dc\C ser con,.:n.1d(l ,1 t< 111perot11rn n111h1c11tc (cnuc 15 C e 30 ºC), proteger da luz e 

umidade 
A soluçdu m.1cu\vcl de cf(lJCto de sód1'' 10~. e 20% é umu soluçllo c,t,~11e11p110 ~"'"'' lojjo, n.~o proccd.1 em l11pótes..: alguma a guarda 
e/ou conscrvuçau dll volumes restanlcs da' soluções utilm1il1s. dcvc11.l11 a> mesina 5"1c111 dcsc.irt;11fas 
NOo armn1cnar as S<>luç(lcs parcntcra1s aJ1c1onadas d" ITlL'<hcamcntos 
l'nu.o dt v11lld11rle: 
24 mc~c~ após a data de fabncuçlk• 
Número do 1 A1tr, O ata dr Fabricação r \ 'alidadr: \ide rrnhnlagrrn. 
Não u>r mrdiumrnto rom o prat0 dr\ alid:idc 'rnddn. 
Antr\ dr u\-r oh\Cnr o 11.,11ccto do mrdicarnrnto. 
Este mrdlcamrnto drn 'tr ulilitado imedialamrntc ap6s a abrr1um da 11m11ola. 
Todo mrdiumrnto drH srr mantido fora do akanrc da' crian~'· 

7. POSOI OGI \ t. MODO l>t. l St\lt 
Posolog111 
O uso deste mcJ1camcnto é otravés de mfus!lo 1ntra\cnOS1 lenta 
Nao trocar ampolas com mcdm1mcntos diferentes e nem m1srurá-los A troca pode ser fatal 
Apos a obcrtura da ampola, JeSCilrtar tmedratamente o \'Olumc não uuhmdo 

ln\truçõh pnr11 a abertura da ampola 

1. 

2. 

3. 

-Seguro as ampobs, no posl~ "ortrcal, 
com is du s m os o soparc-as 
cu d:idosam nto o part r da parte superior 
da •mpola oonlorm f1gur:i 1 Após destacar 

Drnpol::i. m.::i11lo1111 1 a nu p<1s1ção vertical u 
dõ lovos b t1tl:ls •ia parto superior a fim de 
retirar tuna poquon quantidade de lf~uido 
qu fica nostn regi o 

-Mantenho n ainrrola na pos1çlio vertical e 
doüro o g:irg~lo para frente e p11rn lrés. em 
í"lovimonto cont1n110 Em 1Jogu1ori 50<Juro 
nrrnomonlo o 1w1 1 of! e glrc o no sonlldo 
horário até aborlura da eo1p1Jla plástica 
conformo llgura 2 

-Introduza o 9u h do er ngii n sr.r uti izada 
na ~b rturn da ampata conformo figura 3. 

-tnvena o empolo pi ... uai e aspiro o seu 
corttelldo. pux .. mdo o Qmbo o do seringa 
ad1$quadam nt conforme figuro "1 Remova 
a ampo 3 d 11 nng o mantenha o seu 

mt>oopux do 

8. REA('Ôl~S Al>Vl~RSAS 
Erro de d1lu1~ao dc,tc 111cJ1camcnto, com infüs.~o de sl1lu~õcs exccsst\ 1111cn10 conccnm1Jas, po<I\! nc trrctm us ~cgu1111~s reações aumento 
da osmolni idade do plusmu, ~cde, ag1IAçih1. m1mb1hdade, ktnrg1a, trcmorc~. pocltndo leviir u c1111111l~l\cs, ulcm de processo 111ílamatório da 
vem util1wdu 

~ 



• m ca<io' dt tHnlo\ adu"os, notifiqut ptlo sbccm• Vii:IMrd, dbpj>nhrl no Portal d1 AD\hH. 

9. Sl Pt ROOSE 
Aplicar mcJ11.la.~ de suporte. 

t:m cR,o dt lntoxkaçin ligue para 0800 722 6001, 5e \ocE prccisnr dt 11111is <11 lrntaçll~. 

01/.LIU.S 1 t:G,\IS 
MS l lORSOOOI 
Farm. Rc•p .. Oru Ana R:11.1ucl Macedo Nunes· CRF-CI· n• J378 
Formacc lnJiJMrnl Qut1111co·Fa11nac:êut1ca Cearense Leda 
Rod. Dr. Ancõnio Lino Calll)U, KM 02 
Barba lha Cll CEI' 63. 180-000 
CNPJ 06 628 3.H/000 l-4<> 
lndustrm Uros1lc1ra 
SAC 0800-2802828 

llSO R l~STIUI O A li OS J>IJ'.\IS. 
Vt:NOA -.ou l'Rt:SC'RJÇ.\O im OIC:.\. 

Bl OJJ.PR.d 



lllSTÓIUCO DE ALI f'HA~'.\O l',\lt \li\ LA 
....... o'4,o. ·-~ 

Dados da submissão eletrônica Dado\ da )ltliçlio / notificaflO 11ue alh:ra a hui a Dado~ da1 alterações de bulas 
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1- JOENTJFICAÇ,\O DO MEDICAM ENTO 

Dopncris ili 

cloridrato de dopamina 

APRESENTAÇÃO: 
Embalagens contendo 10 ampolas de 10 mL de cloridrato de dopamina 5 mg/mL 

SOLUÇÃO INJETÁVEL - INFUSÃO INTRAV~:NOSA LENTA 
Deve ser diluída anlcs do uso. Não injetar dirctamcnl1:. por via intmvenosa. 
USO ADULTO 

COMPOS IÇÃO : 
Cada mi da solução injel!hel contém: 
cloridrato de dopamina .................... ............. S mg 
veículo estéril q.s.p ......................................... 1 mi 
Fxcipientes: edetato dissódico, mctabissulfito de sódio, ácido clorídrico e água para injct<heis. 

11- 1'\'FORMAÇÕ ES T ÉCN ICAS AOS PROFISS IONA IS DE SAÚDE 

1. INDICAÇÕES 

Este medicamento é indicado em caso de htpotcnsilo, choque (cnrdiogL!nico, séptico, anafilático. 
hipovolêmico [com reposição \'olêmica criteriosa]). rctcnçilo hiurossalina de etiologia variada. 

2. RESULTADOS DE EF'IC\CJA 

A dopumina é um ugonisla adrenérgico inlr<l\enoso que 111i111cti1a n Hçllo da dopuminu endógena. A 
dopaminu endógena é um ncurotnmsmissor e precursor rnctabolico u,1 no1,1drcnalinu e da adrenalina. Os 
efeitos hemouinum ico~ da dopamina são uose-dcpendentc. A dopnmina tem v:írios usos clínicos devido à 
sua ação inotrópica, cmnotrôpica e vasoprcssora. 

Em doses baixas. dilata os \usos sangu!neos renais e mcscntéricos. através da estimulação de receptores 
dopaminérgicos específicos, melhorando o fluxo sanguíneo renal e mcsentérico e 11 excreção de sódio. Em 
doses mais elevadas, a dopamina estimula os receptores P-adrcnérgicos do miocárdio, enquanto que em 
doses ainda mais elevadas estimula os receptores a-ndrenérgicos e ele\ a a pressão arterial. 

A dopamina apresenta vantagens quando comparada a norndrcnnlina: aumenta o débito cardíaco. o fluxo 
sanguíneo global, o 11uxo sanguíneo renal e hepatoesplâncnico 

A dopamina é o agente vasoprcs:.or de primeira linha recomendado para o tratamento do choque séptico. 

Em pacientes com sinais cl!nicos uc choque e hipoten$1\o nilo rcsponshos à reposição \Olêmica agressiva 
inicial, a dopamina é o agente de primeira linha parn o aumento dn pressão arterial. A cateterização da 
urtériu pulmonur é iail para orientar a tcrnpiu. 

Estudos clínicos cv iuencianim que a dopamina elevou 11 prcssllo arterial rnédiu cm 24% dos pacientes 
sépticos que permaneci um hipolensos após expansão' olêmicn A d11pr1111ina elevou a pressão arterial média 
e uébiLo curd[uco devido ao aumento do volume ~i5tólico e ern menor influência na frcqucnciu card[aca. A 
dose média <lc uopuminu necessária para a rcsta11rnç:!o da prcssõo .1rleriul foi de l 'I mcg/kg/m in. 
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Durante a ressuscitação canliopulmon,1r, u dopamina po<le ser usada para tratar hipotcnsào arterial. 
principalmente quando ele é associado com bradicardia sintomdtiC.l ou apó:. o retorno da circulação 
espontânea. 

Vários estudos sugerem que 11 dopamin,1 p:ucntcrol <latlo de fonna intc1mitente ou contínua melhora a 
sintomatologia de pacientes cuidadosamente selecionudps com insuficiência cardíaca sintomática grave e 
avançada. 

A dopumina apresenta indicação de uso no choque annlildtico cm decorrência do aumento de 
permeabilidade ,·ascular, vasodlilatação e hipotensão. A dose recomendado é de 2 a 20 mcg/kg/minuto. 

Embora infusões de dopaminu cm dose halxa ui lutem urtcríolu:; rcnub e aumentam o llu\o sanguíneo renal 
e taxa de filtração glomcrular, estudos clínicos não dcmçinstrarn que n dopamina é eficaz no tratamento da 
insuficiência renal aguda oligúrica. 

O uso rotineiro da dnpamina cm haixa <losc para o t1\1tamcnto ou prc\ ençào de insu liciência renal aguda 
não é mais rccomt:.ndndo. 

Além disso. as evidéncias de ensaios clfnkos recente$ demonstram que dopaminu cm dose baixa não 
impede a insuficiência renal aguda cm p.1..icnles \;nticamcntc dol·nles com disfunção renal inicial. 

Retenção hidross11lina de etiolo&ia 'ariada: 

Diversos estudos demonslrarum um aumento signilicnti\ o da diurcsc natriurética com o uso de baixas doses 
de dopamina. 

A dopamina também estimula rcl:cptorcs Jopaminérgicns. l::;Lc ci;lirnulo resulta cm aumento da pcrfüsào 
csplânenica e renal focilitando u rcsoluçfio do cdemu pulmnmsr. 

Doses bai\as de dopamina produzem um aumento do débito urinário cm pacientes críticos de terapia 
intensiva cuvolêmicos e oligúricos. 

Preparo pré-operatório de pacientes de alto risco 

/\s diretri1.es do Surviving scp11i11 campaign 2008 recomcmJam que baixas doses de dopamina não devam 
ser utilizadas para proteção renal. 
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3. CARACTERÍSTICAS FARM \COLÓGICAS 

O cloridrato de dopamina, urna catccolamina que ocorre n.1turnlmcnlc1 é um agente vasoprcssor inotrópico. 
O nome químico é cloridrato de 3,4 diidroxifcnetilamina e o peso molecular é 189,65. 

O cloridrato de dopamina é sensível a álcalis, sais de ferro e agentes oxidantes. A solução injetável é incolor 
ou levemente amarelado. 

A dopamina é um agente simpotieomimético fom1ndo normalmente no organismo pela dcscarboxilação da 
levodopa, sendo tanto um neurotransmissor (principalmente no cérebro), como um precursor químico da 
norepinefrina. 

/\presenta características distintos das demais cateculnminas uma vez que, :io contrário da norcpinefrina. 
cpinef'rinu e isoprotercnol, a dopumina aumenta o flu);o snngufneo paro o rim cm baixas doses. mas não 
aumenta a frcqu~ncia curdíacu nem a pres:.!l.u uncrinl s1$t~micn No home111 norm11I, u infusão do cloridraLO 
de dopuminu diminuiu resistência pcritcrica e causa \tlsodil.itnç11o mcscntérica e rcnul. 

O lluxo sanguíneo renal. a taxa de filtração glmncrular, o fluxo urinúrlo e a excreção de sódio são 
aumentados. J\ dopamina também tem efeito direto sobre o coruçno: o c.léhito eurJínco diminui, mas existe 
frcqucnlcmentc pequena allcruçdo na prcssno nrlcrinl ou nil frequência curdíaca. Os maiores efeitos 
curdiovasculures são resu ltudo da ação dcsla substf111da sobrl' os rcrcptorcs aJrcnérgicos ai fu e bela e sobre 
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os receptores dopaminicos específicos nos' asos rennis e mcsentérieos; a' asodilntnção renal e mesentérics • 
não é bloqueada por substâncias hloqueadorns ulfa e bela. 

Propriedades Farmacodinâmlcas 

A dopamina é um agente adrenérgico precursor da norepinefrina que estimula receptores dopaminérgicos. 
betal-adrcnérgicolí e alfu-adrcnérgicos. dependendo da do~c utilizada. Do::.e::. baixos de dopamin.1 (0.5 a 
2mcg/kg/min) estimulam os receptores dopaminérgieos u rrnvocar vasodilatuçilo cerehrnl, renal e 
mescntérica, ma~ o tônus venoso é aumentado cm decortência da estimulação alfo-ndrenérgica. 

O débito urinário pode aumen1c1r, ma:. u frequéncin card1::wa eu pressão nrterial geralmente não se alteram 
Com taxas de infusão de 2 a 10 mcg/kg/min, n dopaminu estimula os rcceptorci; hc!a 1 e alfa-adrcnérgicos. 
A estimulação beta 1-adrcnérgica aumcntn o débito cardlhco, que parcialmente nntagoniza a vasoconstriçllo 
por estímulo alfa-adrcnérgico. Em consequência, ocorre aumento do débito cardíaco e discreto aumento 
da resistência vascular sistêmica. Com doses acima de 2.5mcg/kg/min a dopamina produ1. substancial 
aumenlo no tônus venoso e no prcssilo venosa central. 

Com velocidade de infusão maior do que IOmcg/kg/min os efeitos alfa-ndrenérgicos da dopamina 
predominam, o que resulta em vosoconstriç!lo renal, mescnlérica. nrterinl periféricn e venosa, com aumento 
expressivo da rcsislência vascuh1r sistêmic.1 e pulmonar. com consequente aumento da pré-carga. raxas de 
infusilo superiores a 20mcg/kg/min produ1c111 efeitos hcmodinãmicos semelhantes aos da norepinefrina. 
predominando a e~timulação de receptores olfn de dopamina, causando vasoconstrição e prevalecendo os 
efeiloi. dopaminérgicos. revertendo a \ asod1l11tação rcnol (dimmuição do fluxo sanguíneo renal) e a 
natriurcsc. A açilo inotrópica Ja dopamina nn coração está associada com um menor efeito de aceleração 
cardíaca e uma incidência mais hnixa de arritmins. 

A dopamina não é somente um precursor de epinelrina e uma causa da liberação de catecolaminas 
endógenas. mas alE;uns dos seus efeitos cardiovasculnres ocorrem pela estimulação dos receptores 
cspecilicos de dopamina. 

Como ocorre com todos os agentes' asoativos, existe substancial 'nrinbilidadc de resposta à dopamina, a 
qual é ainda dependente do estado clínico do paciente quando da administração do fánnaco. Assim. a dose 
da droga deve ser ajustada ao efeito hcrnodin5mico desej.1do. A dopamína <1umcnta o trahalho do miocárdio 
sem uumentar compcnsatoriamcntc o lluxl1 coronário. A dcsproporçl\o entn: o!Crtu e consumo Jc oxigênio 
pode resultar cm isquemia mincárdico. 

Propriedades F'armacocinéticas 

O inicio da atividade da dopamina após udministruç!\o Intravenosa (efeito dopaminérgico) é de 5 minutos 
e a duração do efeito de uma dose única é de 1 O minutos. 

A meia-vida de distribuição da doramina é de 1.8 minutos, numa taxa de inlusão de 1 a 20mcg/kg/min por 
1 a 6 dias (criança de J meses u 13 anos) e o v olumc Je distrihuição ~1rarcnte varill de J ,81 a 2,45 L/Kg. 

Em estudos com animais, comprovou-se que a dopumifla atravessa o barreira placentária. 

Em crianças, cruza u harrcira hcrnatoenccfólicu, embora cm adultos isto não ocorra <le fonna signilicantc. 

Setenta e cinco ror cenlo de uma dose é mctaholizaJa 1w !lgado, rins e plasmll cm ácido homovanílico 
inativo. e 25% é mclabolizada em epancfrina nas tcnninações nenosas adrenérgicas. 

Parecem existir rnurcunlcs Jilcrcnc;us nu tnxu de degrnd.1çllu metabólica Ja Jop:iminu exór..:na c:m função 
da idade e da concentração cm crianças gravemente doentes, o que Jctcrmina voriw;i'lcs interindiv1duais nas 
concentrações plasmáticas de eljuilibrio cm pocicntcs recebendo tuxns de infusão similares 

Em queimados o metabolismo encontro-se diminuído e o utihzaç!\o dn dopaminn parece ser uurnenlada. 

Cerca de 80% do fármaco é excretado pela urina como ácido homovanílico e seus mclahólicos du 
epincfrina. em ?4 hora~: uma pc4ucna purlc é excretada de forma inalterada. 
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A meia-vida plasmática fbi de 2 minutos e a rnciu-viclu de eliminação cm criançus foi de 26 minutos e em 
lactentes, foi de 7 minutos. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 

O cloridrato de dopaminn não de\ e ser ndministrntlo a pacientes com fcocrnmocitornu. ou com 
hipersensibilidade aus componentes da fórmula, hipcrtircoidismo, em presença de tuquiarritmias não 
tratadas ou de tibrilaçllo vcntricu lar 

Em pacientes idosos, devem-se seguir as oricntaç1ks gc1t1is dl•sciilas na hula, porém é recomendável iniciar 
o tratamento utilizundo-se n dose mínima. 

A segurança, a eticáciu e a dose adcquad11 de DOPACIUS:&l nfio foram ainda estabelecidas para pacientes 
pcdiátricos. Contudo. existem relatos na literatura sobre o uso de dopaminn cm crianças só deverá ser 
indicado se os benefícios superarem os possh eis riscos. De\ e-se sempre considerar que os efeitos da 
dopamina são dose- dependentes e que existe uma grande \nriabilidadc entre pacientes. 

Na insuficiência renal, o uso de dopamina dC\C ser limitado aos pacientes com adequado volume 
intravascular que não tcnhum débito urinário adequado após terem recebido diuréticos apropriados. A 
dopamina deve ser descontinuada se o paciente nno resp@der à tcrupia. Caso a oligC1ria persista, u <lopamina 
deve ser diminuída grndualmcntc nas 24 horus seguintes. 

Em queimados, o metabolismo da dopamina purecc ser ulkrado e a sua utilizm;ão p.ircce cst<.1r aumentada. 

Pacientes com hipertensão 1irtcrial respondem de fonna intensa à dopamina, mesmo cm doses baixas 
(2meg/kg/min). Seu uso pode determinar aumento sigmficante na natriurcse e na fração de excreção de 
sódio, assim como redução da pressão arterial com aumento da frequência cardluea, ao contr".irio do que 
ocorre com pacientes normotensos. 

Categoria C de risco na gravidez. 

Este medicnmento nilo deve ser utilil:ado por mulheres gn\vidas sem orientnçilo médica ou do 
cirurgião dentista. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 

Administrar exclusivamente por infusão intravenosa lenta. 

A monitorização cuidadosa da pressão arterial, fluxo unndrio e, quando possível, débito cardíaco e pressão 
capilar pulmonar é necessária durante a infusão de cloridrnto de dopamina, assim como com qualquer 
agente adrenérgico. 

Em pacientes com choque :set.:undário a infarto dn miocárdio, 11 adrninistrnçi\n deve ser cuidadosa e em 
baixas doses como monilorumcnto clclrocardiogrúíko e utcnçã11 para nrritmius. Pacientes com história de 
doenças vasculares perilcric.1s apre:;cntam maior risco de isquemia de cxtremid11Je:;. 1 lipovolcmia deve ser 
corrigida antes do início da infusão de dopaminn. 

O DOPACRIS&l não deverá ser administrado na presença de taquinrritmia ou fibrilação \'Cntricular. 

Não se de\'e adicionnr DOPACRIS® a soluções alcalinlls, como o bicarbonato de sódio, pois a substância 
ativa será inativada. 

Se for observado um uurncnto desproporcional na prcs$l'lll arterial diastólica e urna diminuição acentuada 
na pressão de pulso em puch:nte~ que rc~cbenun dop,unina, n taxa de infusão de\c ser diminuída e o 
paciente observudo cuidadosamente quanto u prl·se111;a de atividade v.isoconstrilorn prcdom 111unle, a menos 
que tal efeito seja desejado. 
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DOPACRISO-O aumenta a frequência cardíaca e pode Induzir ou exacerbar arritmias ventriculares 1'u __ .,. ... 
supraventriculares. Se um níimcro aumentndo de batimentos cctópicos for ohsl·rvudo, a dose deve ser 
reduzida. se possível e 1wuliações de outros fatores comp hal!mça elctrolhirn e ou presença de fármacos 
potencializadores de arritmias \erificadus. Além disso, mesmo cm buixas doses, os efeitos vasoconstritores 
arteriais e venosos da dopamina podem exacerbar o congestão pulmonar e comprometer o débito cardíaco. 
Ocasionalmente esses efeitos requerem a redução da dose ou a suspensão da droga. A despeito da melhora 
hemodinâmicn. o consumo de oxigênio e 11 produção de lactato pelo miocárdio podem aumentar cm resposta 
a doses mais elevadas de DOPACRISR>, indicando 4uc o suprimento sanguíneo coronário ntlo aumenta 
suficientemente para compensar o aumento do trahnlho cardíaco. l:sse desequilíbrio entre oferta e consumo 
de oxigênio pode induzir ou exacerbar a isquemia miocôrdirn. 

Em taxas de infusão bttixas, se ocorrer hipotensão, u ta11a de infusão pode ser aumentada rapidamente a 
cri tério. até que a press11o arterial adequada seja obtidd. Se n hipotenstio persistir, avaliar a situação e 
considerar a possibilidade de um va~oconstritor mais potente «.:orno a noradrenulina. A dopamina poderá ou 
não ser descontinuada. 

Condições como hipovolemia, hípóxin, hipereapnia e ncidose de\ cm ser corrigidas untes da administração 
do medicamento. pois podem reduzir a eficácia e/ou aumentar a incidêncin de reações ad,crsas da 
dopamina. O produto não deve ser administrado a pacientes alérgicos a sulfitos, pois contém mctabissulfilo 
em seu veículo. Pudentes com histórico de doença 'c1sculnr pcri lcricu sccund:tria a utemselerose. em boi ia 
arterial, doença de Raynuuu, lesão por resfriado, l'nd.1rterite diahét1ca e doença de Buerrer. apresentam 
risco aumentado de isquemia dus extremidade:-.. !:ic orn1re1 umu ultcrnç!lo na cor ou tcmpcrntura da pele 
como resultado do circulação comprometida nas extremidades. os bcncílchi:> da infusão de dopuminu devem 
ser ponderados contra o risco de posshcl necrose. Fstu éondiç!lo pode ser rc\crtida diminuindo a taxa ou 
interrompendo a infusão do medicamento. 

Um antídoto para is4ucmin periférica como a fentolamina pode ser administrado paro pre\ enir descamação 
e necrose cm áreas isquêmicas ou assim que posshel após 11 evidência do extravasamento. 

As propriedades vasoconstritoras da dopamma impedem sua administração pela via subcutânea ou 
intramuscular. O produto é im1tivudo 4uando ndministrudo pela viu oral. 

Gravidez 

Não há estudos dirigidos e hem controlados sohrc o uso de DOl'ACRISe cm mulheres grávidus e não se 
sabe se a dopamina atravessa 11 barreira placentária. 

Estudos cm animais não têm e\ idcnciado efeitos temtogê.;licos. No entanto, em um estudo, n administração 
de dopamina a ratas prenhes resultou em umn taxo de sobre\ hência diminulda do recém-nascido e um 
potencial de formação de catarata nos sobreviventes. CofllO os c~1udos de reprodução animal nem sempre 
são prcditivos da resposta humana, esse fármaco deve ser usado durante 11 gravidez apenas se, no julgamento 
do médico, o beneficio potencial ju~tiliear o risco pura o teto. O USll de dopamina pode indu1ir n ocorrência 
de contrações uterinas e. dependendo da dose, ll truhalho ue parto. 

Trabalho de parto e par lo 

Em obstetrícia, se fármacos va~oprcssorcs são usados para corrigir 11 hipotensão ou se forem adicionados a 
uma solução anestésica locul, alguns fármacos ocitócicos podem causar hipertcnsfto per:;btcntc severa e 
podem levar a ruptura de um \aso sanguíneo cerebral dutuntc o período pós-parto. 

Lactação 

Não se sabe se este fármaco é excretado no lellc humano. Como muitos fánnncos são excretados no leite 
humano. deve-se ter cuutela quando a dopamina é administrada a uma mulher que amamenta. 

Uso Pedi:\trieo 

A segurança e elicócia cm 1:rianças não foi e~lohclccida. 
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Categoria e de risco na gra,·ide7A 

Este medicamento não den ~er utili1.ado por mulheres gr1h idas sem orientação médica ou 
cirurgião dentista. 

6. INTERAÇÕES M EDICAMENTOSAS 

Pacientes cm uso de inibidores da monoumino-oxidasc (corno 1.1 isoc.1rboxuzida. o cloridrato de 
pargilina, o sulfato de tranilcipromina e o sulfato de fcnclzina) de\clll Sl'r tralndos com doses reduzidas de 
dopamina. Deve-se usar até um décimo da dose usuul i.le DOl'i\( RIS!lj. umn vez que os IMAOs podem 
potencializar os efoitos do DOPACRISl\I. 

Antidepressivos Lricíclicos podem putencialinr o efeito cardiovascular de agentes adrenérgicos. 

Agentes com efeitos hcmodinâmicos similarQS (por exemplo, o~ eleitos iniciais do tosilato de 
bretíliu) podem ser sinérgico!i à dopaminu. Pacientes nxebcndo fcnitolnns podem apresentar hipotensão 
durante a administração do DOPACRIS®. 

O haloperidol parece ter fortes propriedades antidop;uninérgicns suprimindo a vasodilatação 
dopaminérgica renal e mesentérica induzida a baixas taxas de infus!io de dopamina. 

O produto deve ser usado com extrema cautela durante nnestesia com ciclopropano. halotano ou 
outros anestésicos voláteis, uma vez que estes aumentam 11 sensibilidade do miocárdio, podendo ocorrer 
arritmias ventriculares. 

A administração concomitante de doses baixas de doparnina e diuréticos pode produzir um efeito 
aditivo ou potencializador do aumento de lluxo urinãrio. 

O usn eoncomitunte de vasoprcssorcs (como crgonovina) e algumas drogas ocitócicas pode 
resultar cm hipertcnsi!o grave. 

brt.:itos car<llacos dri dopamino sllo untugonizuUos por hloquct1dorcs hcla-aJrcnérgicos, tais como 
o propranolol e o mctoprolol. 

A vasoconstrição periférica causada por nltus closcs Jc dopamlnu é untagonizuda por bloqueadores 
ui fa-udrenérgicos. 

DOPACRISW não deve ser udii:iona<lo a soluções llllC conlcnh.im hicarhonato de sódio ou outras 
soluções Jlcalinas intrnvcnos.ts. uma vez que o fám111cü é lentamente inativo<la em pfl alcalino. Porém. a 
cinética dessa reaçüo é suficientemente lenta para que o l>Ol'ACRIS:® e as soluções alcalinas (aminofilina. 
fcnitoínas, bicarbonato de sódio, etc), administradas en1 curto pcrlodo, possam ser injetadas pelo mesmo 
cateler venoso. 

DOPACRISf9apresentn incompatibilidade COIJ'l furosemida, tiopental sódico. insulina, ampicilina 
e anfotcricina B; misturas com sulfato de gentnmicin:t, cefalotina sódica ou oxncilina sódica devem ser 
evitadas. 

DOPACRIS19 pode detcnninar nheis falsamente elcH1dos de glicose com o uso de aparelhos 
manuais que usam método:. eletroquímicos de análise. 

7. CUIDADOS DE A RMAZENAM ENTO DO M lm JCAMENTO 

Cuidados de conservação 

Conservnr o produto cm temperatura amhicnlc, entre 1 S" e 30"( ', prol~gido da luz. 
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O prazo de validade do produto é de 36 meses a partir da data de fahricaçilo 

Número do lote t datas de fabricação e \Biidade: \•lile embalagem. 

Não use medicamento com o pra10 de \'Biidade \'enrido. G uarde-o em sua embalagem or iginal. 

DOPACR!Skl é uma solução límpida, incolor n lc\cmcntc runnrelnda. 

O produto não deve ser utiliLado se. por qualquer motivo lornur-se mais escuro que levemente amarelado. 

Antes de usar, observe o nspecto do medicamenfo. 

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das crianças. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 

O DOPACRI~ 11. deve ser lliluído antes da ndministroçllo, 

A infusão pode ser iniei•1da com doses de 1-5 mcglkg/rnin, sendo uurnentndu~ a seguir, com intervalos de 
5-1 O minutos até a obtenção dos efeitos terapêuticos dcsejadns. Nonnalmenle u:-. lloses nei.:essárius ficam 
entre 5-1 O mcg/kg/min, podendo cm alguns casos chegrn nté 20-SO mcg/kg/min. A administração de doses 
superiores a 50 mcg/kg/min deve ser feita n crMrin médico e somente em pacientes com insuliciencia 
circulatória muito grave. 

A redução do ílu\o urinário sem hipotensão pode indicar necessidade de redução da dose. 

Para minimizar os efeitos colaterais deve ser utilizada a menor dose que resulte em desempenho 
hemodinâmico satisfatório. A monitori1.ação hemodinamica é essencial para o uso apropriado da dopamina 
cm pacientes com docnçu cardíaca isquêmiea e/ou insuficiência cardíaca congestivo e de\ e ser instituída 
antes ou, assim que possível, durante o traUJmcnto. 

A administração de DOPACRISQS• deve ser i11tcrn1111ridt1 grndualmenlc (enquanto se expande o volume 
plasmático com soluções intravenosas). para evitar o uparccimcnto de hipotensão aguda. 

Na insuficiência renal, baixas doses de dopamina (0,5 n 2meg/kg/min) demonstraram aumentar o íluxo 
sanguíneo renal e a taxa de filtração glomerular, além de inibir a reabsorção tubular proximal de sódio em 
pacientes nonnovolêmicos com função renal nonnal, 1-ntrctanto, a resposta diminui com infusões 
prolongadas. 

Desta fonna, DOPACRIS® deve ser limitado a pacientes com adequado volume intravaseular que não 
apresentam débito urinário adequado com o uso de diuréticos apropriados. DOPACRI S IV de\ e ser 
descontinuado se o paciente n:lo responder à terapia. Caso n nligúria pcrsistu, a dopamina deve ser 
diminuída gradualmente nus 24 hm·as seguintes. Após olcunçar melhora dos valores prcssóricos, du diurcsc 
e das condições circulutórius gcn1is. a infusão deve continunr na dose que demonstrou ser mais efica7 ao 
paciente. 

O DOPACRIS ~contém 50mg de suhstãncia utivu cm 1 Otnl.; ponanto, adicionando-se 1 ampola cm 250mL 
de soro fisiológico ou soro glicosado, obtém-se uma spluç11o onde 1 mL (20 gotas) contém 200mcg de 
substância ativa. Cada gota de solução conterá IOmcg de cloridrato de dopamina. 

No caso de se medicar um paciente de 70 kg com uma dose de 5rncg/kg/min, é necessário ndminislfar uma 
dose total de 350mcg/min., ou l ,75ml. da solução, que correspondente o 35 gotasirnin. 

Modo de usar 

A solução de DOPACRIS:RJ ~acondicionada em ompolu~ fimh.1r pam evitar u aç!'io da luz. /\ solução é 
incolor a levemente om.irclada e deve ser uliliz.ad.1 imcdlntumcntc após a aberturu da umpolo. 
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O produto é fotossensh el; utilizar uma capa escura para (1 frasco de soro a fim de evitar e:\ posição cxccs:.,.,. __ _ 
da lu1. solur ou de lâmpadas artificiais 

Nunca utilizar DOPACRIS® cm soluções alcalinas, poi;; ocorre innth açno do princípio ath o. 

DOPACRlS~1 deve ser administrado cxdusivumcntc atta~é:; de infusilo intravenosa com a solução diluída 
antes du administração. Deve ser utilizada uma veia de grande callhre, prcfcrcnciulmcntc o hraço, evitando
sc cxtrnvasumento para llUC não ocorra uma necrose tis ulnr. 

i'~ recomendável fazer a diluição imediatamente unles du udrnmistra<,:1lo. lJmn coloração amarelo-castanha 
na solução é um indicativo de sua dccomposi<,:ão, nno devendo i;cr utilizada. 

DOPACRIS<H> deve ser administrado através de bomba Ue infusilo pam g11r;1nlir o volume preciso. 

A monitorização hcmodinâmica é es)cncial para o uso apropriado da dopamina cm pacientes com doença 
cardíaca isquêmica e/ou insuticicncia cardíaca congcstjva. A monitmir.ação tlc\C ser instituída antes, ou 
assim que possível. durante o tratamento. A admini~traçno de llOl'ACRIS® deve ser interrompida 
gradualmente para evitar o aparecimento de hipotensfio bguda 

9. REAÇÕES ADVERSAS 

Reações adversa~ ao medicamento estão apresentadas de acordo com o sistema de classe de órgãos e 
listadas por frequência, utilizando a seguinte convenção• muito comum(> 1/10); comum l> 1/100. < 1/10); 
incomum (> 1/1.000. < 1/100); rara(> 1/10.000, <Ili 000); muito rara(< 1/10.000), desconhecida (não 
pode ser estimada pelos dados dispon[vcis). 

Reação desconhecida (não pode ser estimada prlo~ d1ulos disponivei!i): 

Sistema Cardiova~cular: batimentos cctópicos, dor nnglnosa, p:ilpitaçao, distúrbio~ da condução cardíaca, 
complexo QRS alargado. bradicardia, hipotensão, hipertcn!il\o, vusoconstrição, arritmias cardíacas: arritmia 
ventricular (com doses muito elevadas). taquicardia (tnquicardi,1 vcntricul<1r, tt1quicartlia supraventricular, 
taquicardia purox[stica supruventricular), cxtrassístolcs (cxtmssístolc vcntric;ular), contração ventricular 
prematura, tibrilação-llultcr atrial, desordem gangrcnu~a: gangrena nas cxtn:rnldm.li.:s (gangrena nos dedos, 
gangrena simétrica periférica) e necrose no local da uplicaçllo e cm outros membros nilo adjacentes; 
alterações periféricas de tipo isquêmico com tend~nda A estnse vuscular. 

Sislema Res1>iratório: dispneia, hipoxcmiu, hiper1ensllc1 pulmonar. 

Sislem a Castrointestinal: náusea, vômitos, nltcrnçõcs da motilidade gastroduodcnal, desconforto 
epigástrico. 

Sistema Endócrino/:\tctabólico: azotcmia, diahetes inslpidus, supressão/diminuição dos nÍ\eis séricos de 
prolactina, diminuição dos nhcb de honnônio tireotr6fico (TSH) e da secreção de honnônios tireoidianos. 
valores falsos positivos para catecolaminns urircirias, htpcrglicemia, aumento dos níveis de sódio urinário, 
hiperpotassemia. 

Sistema Nervoso Central: cefaleia. ansiedade. 

Sistema dermatológico: pilocreção. extravasamento np local da aplicação: isquemia tecidual ou necrose 
secundária u vasocspasmo e extravasamento, reação no local de oplicaç1ln. 

Sistema oftálmico: indução de infarto bilateral d,1 relinll. 

Sistema psiquiátrico: transtornos psicóticos, como delírio~, alucin.1.;i'les e cunruslln mental. 

Sistema renal: d1súriu e urgência mi.:cional, ncfrntoxiddadc, pnliúrirt. 

Oulros 
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Podem ocorrer efeitos dcsagmdó.veis incluindo dor prC1Cordial, dispncin e vasoconstrição indicada por 
aumento desproporcional na pressão diastWcn. Ocusionalmentc podem aparecer anormalidades na 
condução cardíaca. Pode ocorrer hipcrtenst11) ussociadu .1 supcrdose. Uma vez que a dopamina é 
metabolizadn pela MAO, a dose de\ e ser grandemente r~duLida em pacientes recentemente tratados com 
substâncias que inibem esta etuima. 

Em pacientes com distúrbios vasculares preexistentes, foram observadas alterações periféricas de tipo 
isquêmico com tendência à estase vascular e gangrena. 

A meia-vida plasmútica de DOl'ACR!S 8: é de cerca de 2 minutos, o que signiliea que eventuais efeitos 
colaterais podem ser controlados com a suspensno tcmpnr{tria ou definitiva da administraçilo. 

A frequência e a incidência dos eventos udvcrsos nflo c~tílli hem delinidas devido tis pr6prias condições 
para as quais o fármaco está indicado. 

De forma similar à norcpinefrina, DOJ>ACRIS® provoca descamação e necrose isquêmica tccidual 
superficial da pele se ocorrer extra\ asamento. Para anttigonizar o efeito \ asoconstritor de um C\ entual 
extravasamento podem ser infiltrados na área afetada 5 a 1 Omg de fentolamina diluldos em l O a l SmL de 
solução salina tisiolôgica, minimizando o aparecimento da necrose e da dcscamnçlo. 

A infusão de dopuminu, mesmo cm doses baixus, pode diminuir u conccntraç:io sérica de proluctina em 
pacientes gra11es. 

Em casos de eventos adveno,, notifique pelo Sisfcma VlgiMed, disponível no Portal dn Anvisn. 

1 O. SUPERDOSE 

No caso de administração acidental de uma superdose, e\ idenciada por uma excessi\ u clcvução da pressão 
sanguínea, deve-se reduzir a velocidade de administração ou descontinuar temporariamente o 
DOPACRJS11.1 até que a.~ condições do paciente se estabilizem. Como a duração de nção da dopamina é 
bastante curta, n11o há necessidade de cuidados adicionais. Caso estas medidas não estnbilizem us condições 
do paciente. usar fcntolamina. agente bloqueador 11lfu-adrcnfrgico de curta duraçfio, por via intr.1venosa. 

Em caso de Intoxicação ligue para 0800 722 6001, i.e v O('ê predsnr de mais orientações. 

111- DIZERES LEGAIS 

Reg. MS Nº 1.0298.0106 

Farmacêutico Responsável: Dr. José Cario~ Mó1lolo - CRF-SI' n• IO.-l46 
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Anexo B 
Histórico de alteração da bula 

Dados da sttbmisslo eletrônica Dados da petiçJo/notif~o que altera a bula Dados das alterações de bulas 

Data do 
:\'úmero Data do Número Data de Vers6es Apresentações 

Expediente 
E1pedieote Assunto Expediente Expediente Asswato Aprovaçlo Iteos de bula (VP / VPS) ttlacioudas 

10450 - SlMlLAR 
9. Reações Adversa 

10/0312021 Pendente IN otificaçao de Alteração -- -- - -- VPS Ampolas de 1 O mL 
de Texto de Bula (VigiMed) 

1 

10450- SIMILAR 
1- Identificação do 

Notificação de Alteração 
22111/2018 1104180/ i&-3 

de Texto de Bula -- - - 1 -- -- Medicamento VPS Ampolas de to mi. 

-RDC60/12 

' 
(Composição) 

1 

1 1 

1 

1 lndicações 
'10450-STMILAR 5. Advertências e 

13/0912018 0892982/l &-'3 . Notificação deAlteração . -- -- - -- ·~ VPS. Ampolas de lOmL de Texto de Bula 6 Interações 
-RDC60/12 medicamentosas 

9 .Reações adversas 

10450- SIMILAR 

03/ 10/2017 2075036/17-6 
Notificação de Alteração -- -- - - t- Identificação do 

VPS Ampolas de lOmL de Texto de Bula medicamento 
-RDC60/12 

10450-S!MU..AR 
Similar-Alteração de Local de 

Nobficação de 
Fabricação do Medicamento 1- Identificação do 

10/1112016 2476031/16-S Alteração de Texto de 20/05/2016 1795088/16-1 
de Liberação Convencional 

06/06/2016 medicamento VPS Ampolas de l O mL 
Bula 

Com Prazo de Análise ID- Dizeres Legais 
-RDC60/ 12 

10457- SIMILAR Caixa com so 
Inclusão Irucial de Texto Todos os itens foram 

ampolas de 2 mL e 

30/06/2014 0513432114-3 -- -- - - VPS 50 estojos estéreis 
deBula-RDC alterados para adequação contendo l ampola 

60/l2 à RDC 47/09 de2mL.~ ---o -a (; n 

( ~ <O ) o v, 
N se. CJ1 
N m o 
~ 



--=--- - - - -
~eRI8:rÁLtk --- - ·- - -- - ------
i>Rl'n"t'M Qt~~~J~ttm~ l'f!!A -- -

Caixa com 50 10457- SlMlLAR Todos os itens foram ampolas de 2 mL e 
Inclusão lmc1al de - - - alterados pan VPS 50 estojos ~reis 21110/2015 0921n611s-s -T cxto de Bula- ROC adequação à ROC 47 /09 contendo l ampola 

60/12 de2mL 



R 

HYPLEXEB 
vitaminas do complexo B 

Hypofamia - Instituto de 1 lypodcrmia e l'armácia Ltda. 

Solução injelúvcl 

Proc. Nº 02~~~023 

Ass ~ 



llYPLEXil B 
vitaminns do rnmplexo n 

lt HYPOFARMA 
APRESENTAÇÃO ~~~~~~~~~~...._~~~~~~~~~~~~~~~~~~..;._~ 
Caixa com 100 ampolas de vidro âmbar de 2 mL 

USO lNTRA VENOSO Oll INTRAMUSCULAR 
USO ADULTO 

COMPOSIÇÃO 
Cada mL da soluçito injctá\el contém: 
cloridrato de tiumina {vit. U 1) . ............................................................... .............................................. 4 mg 
fosfato sódico de ribollavina (' it. 82) .................................................................................................. J mg 
cloridrato de piridoxina {vil. B6) ............................... ........... ........................................................ 2 mg 
nicotinamida (vil. B3) ........................................................................................................................ 20 mg 
de:-;pantenol (pro-vit. B5) ..................................................................................................................... J mg 
excipientes (cloreto de sódio, fenol , água para injetthcis) q.s.p ....................................... .......... 1 mL 

I NFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAÚDE 

1 - INDICAÇÕES 
Tratamento dos estados de hipovitamino~cs do complexo B e suas manifestações. Na hipovilaminose do 
complexo B, beribéri suh clássico (pré-bcrihéri ), pdugm, coadjuvante da tcr.1p~utica antibacteriana, 
convalescenças. dieta de ukcrosos e diabéticos, estomatite, glossitc, colite, doença celíaca, csteatorreia. 
alcoolismo crônico. coma hepático, insuficiência hepática grave, qucloscs, queratitc com vascularização 
córnea, dermatites. anorexia, astenia. neurites e polineurites de origem variada, crosta láctea. 

2 · RESULTADOS OE EFICÁCIA 
Micronutrientes são dclinidos como compostos necessários pura um adcquudo estado fisiológico do 
organismo e podem ser administrados por via oral, entcrul ou parenteral. Este termo englobu as vitaminas 
e os oligoclcmcntos. /\s vilamin<LC\ não podem ser sintctiznda~ pelo organismo e 1>no <lividi<las cm dois 
grupos: as hidrossolúvcis (complexo B. C. úddo fiílico e biotina) e as lipossolúveis (/\. D. E e K). A 
importância dos micronutrientes nos pacientes críticos é algo jii delinido. assim como na resposta imune 
do câncer, dos grandes 4ucimados. du scpse e dos politrnumntizudos. O ubjeti\ o destu re' isão foi de 
atualizar o estado de conhecimento sobre a suplcmcntnç!lu de micronutrientes cm p.1cicntes com câncer, 
doenças cardiovasculares, síndrome do intestino irritável e do intestino curto, fibrose cística. 
insuficiências hepática. renal e respiratória. paciente cinirgicos, grandes queimados, na pancrcatitc. nos 
politraumatizados, na scpse e na SIDA, cm adultos. Para vários destes quadros, no período agudo e 
critico, a suplementação deve ser realiznd;i por via parenteral, sendo, após a rccupcruçllo do paciente. 
substituída pela via oral ( 1 ). 
Leevy e colaboradores avuliaram as vitaminas do eoiT)plcxo B cm pacientes hepatopatas de etiologia 
alcoólica e identificaram reduções significutivus dos níveis plnsmáticos e tcciduais hepúlicos <lc 2 ou mais 
vitaminas cm mois de 40% dos pacientes desnutridos. Tui hipm itaminosc pôde ou não estar associada a 
sintomas. 
As deficiências <le piridoxina foram muito fre4uenlcs1 porém foram encontrados délicils também de 
outras vitaminas tais corno tiamina. nicotinamida, rihollavina e ácido pantotênico. dentre outras. Várias 
anormalidades micro:.cópicas foram idcntificnd:is, porém todas foram revcrsivcis com n administração 
parenteral e/ou oral das' itnminas deficientes, de modo i$olado ou, mais comumente, combinado (2). 
Em carta dirigida ao UMJ, Cook e Thomson afirmnrum que, pela experié!ncia deles, "a suplementação 
com vitaminas do complexo B, por \ia parcnterol, deveria ser considerada como rotina no tratamento de 
pacientes selecionados para desintoxicação pelo i\lcool". 1 ais ,1utorcs relataram que os pacientes que 
requerem tratamento parentcml silo os que têm ulto risco de dcliciência de vitaminas do complexo B: a 
suplementação pela via oral é insuficiente para repor os estoques das vitaminas dclicicnlcs cm alcoólatras 
crônicos, pois nito s~o adequadamente absorvidns. Fnlha 11.l reposição rápida destas vitaminas esteve 
associada com 17 a 20°/u dl' mortalidade e à alt11 morhidadc dos pacientes 411c sobn:\ivcram. Em 



• 

necropsias, 35% dos alcoólatras crônicos apresentaram lesões cerebrais compatíveis com a deíiciê -im~ 
enzimas do complexo B (3). 
Em artigo de revisão, estes autores, junto com 1 lallwood, c.lcscrcvcram o papel importante das vilaminaS' 
do com~lcxo B na etiologia e no tratamento das síndromes neuropsiquiátricas associadas com o abuso de 
álcool. E interessante notar 4uc a dcficiência de piridm.ina poc.lc lcvur a convulsões quando da retirada 
(abstinência) do álcool, a deficiência de nicotinarnic.la pode levar à cncelàlopatia associada à pelagra. a 
defi ciência de liamina pode levar à síndrome da amnésia alcoólica e à degeneração do sistema nervoso, 
causando doenças como o beribéri e cncefalopulias, e a dcficiência dc várias vitaminas do complexo B 
estão associadas à neuropatia periférica, incluindo a piridoxinn, a nicotinamic.la e o ácido pantotênico. 
Vários sinais e sintomas neuropsiquiátricos também estão relacionados à dcliciência de uma ou mais 
vitaminas do complexo B. A comparação entre o uso oral e o parenteral tias vitaminas é tlcscrilo, com 
ênfase no beneficio maior tia via parenteral em pacientes alcoólatras crônicos (4). 
Em 2002. o Royal College of Physicians do Reino Unido publicou seu Guia para o Manuseio da 
Encefalopatia de Wemicke nos Setores de Emergência e /\citlcntcs (prontoatcndimento). Segundo tal 
Guia, os pacientes que apresentassem evidência ti<.: abuso alcoólico crônico e que fossem suspeitos de 
desnutrição deveriam ser tratados com 
a suplementação intravenosa ou intramuscular de vitaminas complexo B (5 ). 

REFERÊNC IAS BIBLIOGRÁFICAS 
1- M. M. García e cols. Avances en cl eonoeimiento dei uso de micronutrientes cm nutrición artificial. 
Nutrición llospitalnria 2011; 26 (1): 37-47. 
2- C. M. Leevy e cols. B-eomplcx vitamins in liver diseasc of the alcoholic. Thc Amcrican .lournal of 
Clin ica! Nutrition 1965; 16 (4): 339-46, 
3- C. C. H. Cook. Supplementation with parcnterul B vitamins should be roulinely considered. British 
Medical Journal 1997: 315 1465 (letters). 
4- C. C. 11. Cook e cols. B vitamin dcficiency anti ncuropsychiatrie syndromcs in alcohot misuse. Alcohol 
& Alcoholism 1998; 33 (4): 317-36. 
5- R. M. Otero e J. R. Cortês. Nutrición y alcoholbmo crônico. Nutrición 1 lospitalaria 2008; 23 (sup. 2): 
3-7. 

3 - CARACTERÍSTICAS FA RMACOLÓG ICAS 
O complexo B compreende uma série de substâncias hidrossnlúveis. que se encontram em todas as 
espécies vegetais e animais, e são constituintes tle sistemas enzimáticos importantes para o metabolismo 
do organismo. 
Cada componente do complexo B tem sua ação biológica própria e scriío considerados separadamente. 

Vitamina 81 : Também conhecida como tiamina. é um íator essencial no metabolismo dos carboidratos e 
é armazenada no ílgado, coração, rins. etc. Porém us rcse1vas dos tecidos esgotam-se rapidamente, o que 
torna necessário um suprimento extra tlcsta vitamina. A tiamina é biotronsformada em pirofosfato de 
tiamina e é esta sua forma de ação e armal'.enamcnto. O pirofosfoto de tiamina funciona como cocnzima 
no metabolismo intermediário dos carboitlratos, prnmovcndo a liberação de energia dos alimentos sob 
forma de adenosina trifosfato (/\'IP). ,\ munifostação clinica mais importante da carência de tiamina é o 
beribéri. 

Vitamina 82: Também conhecida corno rihotl11\ina, é amplamente distribuída no reino vegetal e animal. 
As necessidades do organismo cm relação à ribollavina aumentam durante a gravidez e a lactação. 
/\dmite-se que o suco gástrico desdobre a ribotlavina cm protclna e nas cocnzimas 
fl avinamononucleotideo (1 MN) e f1avinadinuclcolídeo (FAD). Í<>nnas as quuis a ríbollavina passaria a 
atuar. desempenhando papel importante nu respiração celular, cm processos ox1dativos biológicos e 
indiretamente na manutenção da integridade dos eritrócitos. 

Vitamina 86: Também chamada piridoxinu. é o nome genérico de 3 substâncias naturais: piridoxal, 
piridoxol e piridoxumina /\gc como cncrvima cm inúmeros sistemas enzimático~ rcluc1onados com os 
aminoácidos. 

Nicotinamida: Também conhecida como fator PP (preventivo da pelagra), intervém nos processos 
enzimáticos relacionados com a oxidação celulor e sua presença é necessária para integridade funcional 
da pele, mucosa digestiva e SNC. A deficiência dlt nicotinumida produz no homem a afecção chamada 
pelagra. 



D-pantenol: O dexpuntenol é um ácido anúlogo no D-pantotênico que aumenta a l1unntidade 
A disponível pura u síntese de ucctilcolinu. Esse aumento da formação du m:clilcolina 
peristaltismo e o tônus intestinal. 

4 - CONTRAINDICAÇÕES 
Reconhecida htpcr,ensibilidadc às \itwninns do comple~w B, tratamento de hipovitaminoscs específicas 
graves. pacientes parkinsoninnos cm uso de le\ odopa isolada. 

5 - ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 
As vitaminas do complexo B em geral são bem toleradas. porém podem ocorrer, eventualmente, reações 
alérgicas ou ainda outros efeitn:s indesejáveis, nno previstos e dependentes da tolerúm:ia individual ao 
medicamento. 
Em raras ocasiões a vitnmina B 1 ou tiamina, pode produ1ir tnmstornos ulérgicos, quando administrada 
parenteralmcnte, produ1indo choque analilático. Por esta ra11\(l, deve-se evitar a viu parenteral em 
pacientes que tenham revelado sinais de íntolerúnci.i a vitamina U 1 por viu oml. 
O Hyplexa; B não deve ser utilii:ado cm pacientes que apresentem problemas rcnai:s. Nos pacientes com 
anemia macroeitica, causada por deficiência de fator intrínseco ou gastrectomin, o tratamento com 
H)plex"' B não de\c ser interrompido bruscamente. Após alcançar \alores hemáticos normais, a dose de 
manutenção deverá ser estabelecida individualmente, obscn ando-se controle continuo através do 
hemograma. Nos casos com comprometimento do sistema neí\oso, as doses iniciais poderão ser 
mantidas, mesmo upós norm.1lização do quadro sanguíneo, nté que se obtenha mclhom do estado 
neurológico. 

Uso na Gravidez e Lnctaçào 
Não há restrições ao seu emprego na gravidei ou htctu\·fio, j:l que preparuçõcs multi-vitnmfnicas com ou 
sem sais minerais podem ser úteis nestes e outros pcrlo<los de exigências aumentada~. 

Uso em Pacientes Idosos 
O produto poderá ser usado por pacientes com idade acima de 65 anos, desde que observadas ª" 
precauções referentes ao produto. 

6 - INTERAÇÕES MEDICAM ENTOSAS 
O uso do produto concomlt.mtemente com barbitúricos diminui o cfoito terapéutieo <l.1 vitumina B 1. 
l lyplexll B não <leve ser administrado a pacientes p11rkinsoni:mos cm uso de levodopa isolada, pois a 
vitamina 86 redu7. o eli:ito terapêutico daquela droga. Isso parece não O\:orrer quundo a lcvodopa está 
associada a inibidores do descarhoxilase. 

7 - CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO l\IEI>IC'Al\1ENTO 
Você deve conservar Hyplcx e U em temperatura runbicntc (entre 15 e 300C) e protcg ido da 1 ui~ 
Este medicamento tem validade de 24 meses a partir da data de fabricação. 

Número de lote e datas dt fllbricação e \'nlidndc: vide emhnlngcm. 
Não use o medicamtnto com o prazo de validade \'cncido. Guarde-o em sun embalagem original. 

Solução límpida e umurela 

Antes de usar, observe o nspecto do medicamento. 
Todo medicamento deve ser rnanlido fora do ak1111rc de crianças 

8 - POSOLOGIA E MODO DE USAR 

POSOLOGIA 

Adultos: administrar cerca de 1 n 2 ampolas por din por "ia intrnmuscular ou cm dias alternados. Esta 
posologia pode ser modificada a critério médico. 
Para administraçào intraveno:m. l lyplcx® B deve ser pre' lamente diluído cm :;oro fisiológico 0.9% ou 
glicosado 5% cm um volume maior ou igunl a 500 mi,, ~cn<lu prelerencialmcnlc 1000 mL e infundido 
lentamente (gota-a-gota) 



MODO DE USAR 

Instruções para a abertura da ampola de vidro de ll)plex® B 

1. Fu1cr o líquido e\ entunlmentc contido nn parte superior da nmpoln passar parn a parte inferior 
por meio de mo\ imcntos circulares ou pequenos golpes de dedo. 

2. Segurando firmemente o corpo da ampola numa mõo, uplicar com a outra uma força sobre a 
parte superiM, até o rompimento do gargnlo dn nmpola. 

3. Após aberta a ampola, insira u seringa a ser utilizadu nu ahcrturu. Inverta a ampola de vidro e 
retire o seu conteúdo, puxando o ~mbulo <la seringa udequndamcnte. 

É comum permanecer um discreto \olumc de líquido no interior da ampola. Quando esvaziada. remova a 
ampola da seringa, mantendo o seu êmbolo puxado. 

Siga a orientação do seu médico, respeitando sempre os horários, ns doses e a duração do 
tratamento. Não Interrompa o tratamento sem o eonherirnento de seu mMico. 

9 - REAÇÕES ADVERSAS 
Em pacientes com reconhecida hipersensibilidade à tiamina podem ocorrer fenômenos alérgicos 
caracteri1ados por eritema, prurido, náuseas, vômitos q reaçfio nnafilática. Esses fenômenos são raros. 
parecendo estar mais relacionados à administração cndo\enosa de tiamlnn pura. A administração de 
tiumina associada a outras vitnminn:-; do complexo B pnrqcc reduzir o risco dessas ulterações. 
Em alguns pacientes podem ocorrer dor e irritação no local da aplicação da injeçi!o. 

Em casos de eventos adversos, notifique prlo Sistema Vigil\1etl, disponh·rl no Portal dn Anvisa. 

10 - SUPERDOSE 
Não existem relntos de eleitos utribuiveis a supcrdosugens. As munifostuçiks alérgicas <leverão ser 
tratadas com unti-hisluminicns e/ou corlicoides. Nus rcuçiks unulilúticas, utiliiar adrenalina (subcutânea 



ou endovenosa) e corticóides endovenosos. Promover rf posição hídrica e alcalinização com 
de sódio. 

Em caso de intoxicação, ligue para 0800 722 6001, se você precisar de mais orientações. 

DIZERES LEGAIS 

MS 1.0387.0029 

Farm. Resp.: Cristal Mel Guerra e Silva 

CRF- MO n" 26.287 

llypofarma - Instituto de Hypodcrmia e Farmácia l.tda. 

R. Dr. f rineu Marcel lini, 303 - Ribeirão das Neves - Mc1 

C.N.P.J: 17.174.657/0001-78 

Indústria Brasileira 

SERVIÇO DE ATENDIMENTO AO CONSUMIDOR: 08007045144 

USO RESTRITO A llOSPITAIS 

VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA 
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Anexo B 

HiStórico de Alteração para a Bula 

Dados da petição/notificação que altera bula 
Dados da submissão eletrônica 

Dados das alterações de bulas 

Data do 
~· expediente 

Data do Data de Versões 

expediente 
Assunto 

expediente 
N• expediente .Assunto Itens de bula Apresentações 

aprovação (VPNPS) relacionadas 

1890 - ESPECÍFICO Atuali7.ações das SOL lr\J IM ex 

1 

30/06/2010 55422410.'3 
1 

- Notificação da informações de IOOAMP \'D 

-~- -- -- Alteração de Tcx1o 
09107/2010 eficácia e segurança VP / VPS AMBX2ML 

1 

de Bula do medicamento 

1 
10273 -

ESPECÍFICO -

' 
Alteração de Tcx10 Harmonização de SOL INJ IM ex 

1 

-- -- -- 25/0112012 00710671129 de Bula (que não 27/01/2012 texto de bula C:.."ITI IOOAMPVD 

possui Bula Padrão) - confonnidade com VP / VPS AMBX2ML 

adequação à RDC a RDC 47/2009 

4712009 

10454 -
ESPECÍFICO -

05/04/2013 02568611136 Notificação de 
Harmonização de SOL INJ IMCX 

Alteração de -- -- -- -- tex10 de bula em IOOAMPVD 

Texto de Bula -
conformidade com VP / VPS AMBX2ML 

RDC 60/12 
a RDC 6012012 

1 

! 

10454 - 1 

ESPECÍFICO -
1 SOL INJ IM ex 

1410812018 0802817/ 18-6 Notificação de 
Atualiz.açào de 

Alteração de -- -- -- -- texto de bula cm IOOAMP VD 

Texto de llula -
conformidade com \'P/\' PS AMBX2ML 

a RDC 60/2012 
RDC 60/12 

~ -....... 
-e; 

~) 
...... """"' 



~-~~-- e ---
10454 -

- - - ESPECÍFICO -

17/1112020 
4051084/20-1 Notificação de 

A Iteração de -- -- --
Texto de Bula -

RDC 60/12 

10454 -
*será gerado ESPECÍFICO -

17/03/2021 após a presente Notificação de 
transação Alteração de -- -- --

eletrônica Texto de Bula -
RDC 60/12 

e -

-- -
- Alteração no item 

-- 9. Reações adversas 
VPNPS 

Alteração dos 

-- Dizeres Legais 
VPNPS 

- --

SOL TNJTM ex 
100 AMP VD 
AMBX2ML 

SOL INJ lMCX 
lOOAMPVD 
AMB X2 ML 

~ 

~ '~ w 
1-
· l-..;t 
'e 

- iN 
te...> 

-



U União Química 
rarmaceulic~ naetona~ S/A 

DESLANOL® 

( deslanosídeo) 

União Qulmica Farmacêutica Nacional S/A 

Solução injetável 

0,2 mg/ml 

Proc. Nº 02~1.2.91ª-. 

Ass g4i 



;JlllliM· 

Proc. Nº 023/2023 

!pef 
DESLANOL® 
deslanosldeo U 

........... _....,._,,. 
lJnião Química 
f41ní•Chli<h n~c1Do,il S/(\ 

Soluç!!o injetável 

IDENTIFICAÇÃO DO PRODl'TO 

FORMA FARMACÊUTICA E APRESENTA(ÔJo:S 
Solução injetável 0,2 mg/mL embalagem contendo ~o umpolas Jc 2 rnl •. 

USO ll'iTRA VENOSO/lNTRAMUSCULAR (IV/IM) 

USO ADULTO E PEDIÁTRICO 

COMPOSIÇÃO 
Cada mLcontém. 
deslanosldco ....................... ............................ , ....................... 0,2 mg 
Veiculo: ácido cltnco, fosfato de sódio d1bás1co, álcool etlllco, gllccrol e água para mJclàve1s 

fNFOllMAÇÔES TÉCNICAS AOS PROFISSIO!\AIS D•: SA(I Dt 

1. INDICAÇÕES 
DESLANOL é md1cado parn tratumento de insuflc1~nciu cardfai.'.a cnngcsuva .iguda e crõmcn Ol' todos os tipos, quolquer que seja sua 
fase, especialmente ns assocmdus com f1bnlaçdo ouj711111•r supravcnmcular e aumento da fr.:qu~nc1a curdlaca cm pacientes de todas as 
idades Também é md1cado para lrntan1cnto de taquicardia paroxistica supravcntriculilr 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
O deslanosideo tem sido capaz de 1ratar amtm1as, como llbnlnçno amai, jl1111er atrial, tuqmcar<lia atnal paroxlstica e msulic1ência 
cardlaca congestlva O deslanosldco é semelhante à d1goxma, mas cem mlc10 de ação llgem1mcnte mais rápido e pode ser mais 
vantajoso do que a digoxina para d1g1tah1açao de cmcrg~ncra 1 No entanto, d1goxma c~t:I d1sponlvcl tanto em formas orais quanttl 
paren1era1s e sendo equivalente ao d~'!ilanosfdco em todos os outros par1!metrns larrnacnd1ná1111cos. 
O deslnnosldeo nao oferece vantagens ~igmficatlvas cm rclaçno ã d1gn~111a 
O deslanosldeo é um ghcosld~o cardhlCtl com i!S mesmas ações formacológicus d~ d1goxma T1xlos os diglláiJcos afetam o coraçao. 
m1ment1111do o força de contrnção do n11ocunllo, aumentando o p~rlodo refratário do nodulo ;1tnovcntncular e alterando o nó smoatnal 
através do sistema nervoso s1mpilllco e do parass1mpauco :i.i 

Arritmias cardlncas 
O deslanosfdeo é admmistrado por via mtravenosa para o tratamento de amtm1as, 111clumdo f1bnlaçào auncular, palpitação auricular e 
taquicardia auricular paroxlst1ca Não está md1cudo em ta4u1c.,1rd1a ou sbtoles prematura, n.i uusêncía de msufic1ência cnrdfaca 1 

É eficaz para tratar a fibrilaçao atrial,j/uuer atnal e taquicardia atnal paroxlstica A dose habitual de dcslanosldco é de 1,6 mg (8 mL) 
administrados por via mtravenosa numa dose única ou duus doses 4 mi. (0,8 mg) injetados ·I a 12 horas de 111tervalo. Após a 
digitalização parenteral for estabelecida a ti:rapia de 111anu1e111;.io com um ghcosldeo can.flaco por via oral devendo começar dentro de 
12 horas 1.i.1.• 

lnsuficiêncln cardiaca con2esHva 
O deslanosldeo é utilizado para a msufíciênc1a c.ardiaca congestJvn com a adnunistração através de mjeçao mtravenosa ou 
incramuscular. 
O deslanosldeo tem sido eficaz no tratamento du msufic1<!nçiu cardluca cungestiva. Ambas us falhas ventricular d1rc11a e esquerda ou 
uma combinação das duas, tem respondido â terapia com dcslanos1deo. A dose habitual de deslanosfdeo é de 1,6 mg (8 mL) 
administrados por via intravenosa numa dose ún1cn nu duas doses ~ mL (O,& mg) mjctndos com 1111ervalo de 4 a 12 horas. O 
deslanosfdeo pode também ser udm1mstrudos por via in1ran111S1:ular cm dua~ purçl\cs s<•parudas de 0,8 mg (4 mL) mjetudos em dois 
sitias diferentes Após a d1gitalizaçllo parenteral foi cstabde~1dn a terapia de manutenção com um glicosldeo cardlaco por via oral, 
devendo começar dentro de 12 horas 1·2 '. 11. 

O dcslanosfdco foi eficaz paro tnllar u msufic1~ncm cardlm:u congesuvu s.:cunJ~na u um CUM> de doença de descompressão Um 
homem de 32 anos desenvolveu as curvns descompensadas enquanto t.rnbalhuva cm um esgoto sob pressllo. O deslanosldeo 0,8 mg e 
0,4 mg foram ndm1111strados por via mtravcnosn pdo salvu-v11.fas D1g11nhzaçno de mnnuten~·no foi realizada com a digoxina até 
aproximadamente 1 semana antes da alta do paciente 5 

Doença cardlaca 
O deslanosldeo tem efícácia semclha111e a da digoxma para o 1r.11amento de vanas amtmias e msuficiõncia cardfaca congestiva Para 
digitalização de emerg6ncia dcslanosideo tem uni inicio de u~ão um rouco mais riír1do e pode ser mais vantajoso que a digoxinu No 
entan to, digoxma é fornecido cm tanto cm forn1a oral quanto parenteral e e! equivalente a deslanosldeo em todos os oulros !'atores 
fannacodinfimicos 1·3•4·6 

llcferênchu hlbllogrdfic11& 
1 Dohcrty JE: O uso clin ico de d1g1t:ilícos umn atualização Cílrdtology, 1985; 72 22~-254 
2. USPDIUSPDI· lnfom1ações sohrc Drogas pnia o l'rollss1onal de Saude, 10 rUA Phnnnaccuucal Convenç!lo, lnc, Rockv1lle, MD, 
1990. 
3. Informação de produto Ced1lamd·l> (R), deslunos1de. Sanc.lo1. l'harma«eullcnls, J~;t l lunovcr, NJ, J 990 
4. Reynolds JEF (cd)· Mortmdale: lhe Extra Phannacopocrn, (vcrs!lo clct1õn1cu) M1cromcdcx, lnc. Dcnver. CO 1990. 
5. Kindwall EP & Margolis 1. GcstBo de doença descompr•"SS1va grave çom tr.1tumcnto uux1liar pura rccomprcssllo relato de caso 
Aviat Space Environ Mcd 1975; 46: 1065·1068. 
6. Smith TW, Antmnn BM, fricdman rt., er ai gl1cosldeos d1g1táhcos: mcçamsmos e manifestações de tox1c1dadc. Prog 
cardiovascular Ois 1984, 26:413-458 



J. CARACTtRÍSllCAS ti\HMA< Ol.ÓC.ICM1 
Propried11de, f11rm11codinArnlu' 
O dcslanosldco é um dos gl1coslucos na1ur.11s d,1 /J1g1111!1s /111111111 011111c111a " n•ntrallfldude C•H<lhwn, d111111n11 u f1cquência caram.-.....:.-
(pela prolongaçno do pcrlodo rcfrut.um do ntldulo AVl e al1vrn a stn111mal11log1a clinica da msulidênda c;,1rdlucn c~ongest1!o venosa. 
edema penfénco, etc.), 

Propriedades f1nnacocln~l k1t\ 

A ação terap~utica começa entre S • 30 minutos após m;cçllo mtra~c:nosa e o d'eno mhuno é obudo cm 2 • 4 horas. 
A absorç4o gastrmtesllnnl e! da ordem de 60% • 1S% O volume de d1Stnbu1ção é de cerca de 4,S IJkg (variação 2,0. 8, I ). e a ligação 
lls protelnas é de 25% A me1a-v1da de ehmmação é de cerca de 40 horas 
Um dos pnnc1pa1s mctabóhtos é a d1goxma SO% d:i dose administrada ~o excretados pelos nns, pnnc1palmente na forma de 
lanatosldio e 

4. CO~TRAl!'I OICA<;(H:S 
DESLANOL n!lo deve ser usmJo por pac1ent<.'S com h1pcrsens1b1hd.1Je no dcslanosl<leo ou nos dcmo1s çomponcntes t.le fórmula 
DESLANOL n!lo devi) s~r ulllwtdo nos scg111nres cusns 
- bloqueio amovc111nwlar completo 
·bloqueio atnovcntncular de 2° grau (csp~-c1alment.: 2 1 ), 
- parada smusal, 
- bradicardia smusal cwcss1\t1 

S. ADVERTÊ:\Cl.\S F. PRl:C \l ÇÔES 
Durante o tratamento com essa classe de mcd1camento, os dtg1tàhcos1 o paciente deve ser mantido sob controle, a fim de evitar efcuo, 
secundános devido a uma dosagem excessiva 
Não se de\ e adm1n1S1rar calcto por v1:i parenteral o pacientes que ullhlcm esse upo de mcd1camcnto 
Na presença de cor p11lmMk1le crõmco, msutici!ncia coronanan:i, d1sturblos elctroltucos. msufic1enc1n renal ou hepãtu:n. a posologia 
deve ser redu,r1da Isto 1mpli<'8 cm um a1us1e cuidadoso da posolog111 1ambl!m cm poc1entes idosos, nos quais uma ou mais destas 
doenças podem estar prcsrntcs 
Durante o tratumcnlo com d1g1ulhcos o paciente de\e 5Cr manudo ~oh controle, a tlm do cntar efeitos secundários devido a uma 
dosagem excessiva 

Grnvidez e laclaçllo 
Estudos demonstraram que o dcslnnosldco exerce efeuos temtogC11100 cm nmmats, entretanto n~o existe estudo controlado cm 
mulh.:res 
Informe ao $~-U médico a ocorrencra de gravida. na v1gtncta do trt11amento ou após o seu término lnfonne nn seu médico se esta 
amamentando 

Este mcdicAmento nlo de\ e ser utilli..1do por mulheres gri,1du sem orirnbçlo mEdit• ou do clrurgiA11-drnfota. 

Paciente!> ido\o~ 
Para pacient<.'S idosos, cm casos de incid~c1a Jc cor pulmonalt crõntco, msufic1enc1a cor1.1nan.ma, d1>turb1os dctroliucos, 
rnsufic1ênc1n renal ou hcpill11:11, 11111 BJU~te cuidadoso da posologia dt\C ser re:ilm1Jo O nfycl sc!11co de crc:atmma pode ser normal. 
mesmo neotcs pacientes com 111suf1c1énc1a renal, de\ ido 11 m~ssa muscular rcdu1Jda eu ba!Xil produçtlo de crc11t1nmn 

6. INTERAÇÕES Mtol('/\Mt:~'JOSAS 
Os digitáhcos podem 111tcrag1r com 11 câlcro, mcd1carnc111os ps1rn1ro111ci1s, 1ncl11111dn o litio e mcd1camc11tos simpatomiméticos e essa 
m1eração pode aumcn111r o nsco de amtm1as cardtacas l'Ntanto, este& mcd1enrncntos dl!liem ser 11dmin1stmdos com cautela Em casos 
de medicação concomitante, a dose de ghcosldeos eardfacos dC\c ser rcduZJda 
A d1goxma, um d1g113hco semelhante 110 deslanosldco, também pode mtcrng1r com qu10tdma untagomst.1s de d1lc10. am1odarona. 
esp1ronotactona C' tnantcrcno, levondo a um aumento na concentraç!o d:i dtgoxtna 
Os an11b1611cos, como a entromtcma e a tetmc1chn:i, podem, mdirctamcnte, c.:iusar um aumento n:i concentração, alterando a flora 
mtestmal e, desta forma, mterfenndo no mctabohsmo do mcd1cnmcnto 
Os diureucos deple1ores de potássio, corttcostcro1dcs e a tuúotcnctna B podem contnbutr para a mtox1cnçAo d1gitâhca, mterferindo no 
balanço cletroltuco, como h1popotnsscn11a. 
Também pode haver interaç!ln com a esp1ronolactona, que pode tnllucncrnr na concentraç!lo de <l1goxin~. ullcrando rcsultudo~ dl' 
avaliaç:lo de d1goxina· ponantn os mesmos devem ser Interpretados com coutei 1 

7. CUIDADOS l>t; ARMAZFNA\H'.NTO DO :\1EDICA \11::-l l'O 
Manter o produto cm suu cml1<1lu~c111 ongmul e co11scrv.ir em tcn1pern1u1,1 ambiente (cnlrc 15° e 3UºC), proteger ua luz. 
O prazo de validade é de 24mCSl'S11 p11r111 da data de fulmcuçnu (Yldl) cnnuchol 

Número de lote t dai•~ dr fahrica\·Ao t' \Rlidaik: 'idt embalagem, 
Nio use mcdiumento com o prazo de \alidade nncido. Guardr-ó cm 'UM emhalagcm orig1m1I. 

Aspecto flsico: solução ltmp1da mcolor 

Antes de usar, ob~ent o a•pecto do medícamt'nlo. 

Todo medicamento devt •t'r mantido fora do alcance din crnrnças. 

8. POSOLOGJA F: 1\1000 l>t, l SAR 
Analogamente a tot.los gl1cosldeos c.1rdfacos. a posolog1<1 1.kvo ser cu1d11dos,1me11tc adaptada as 11cccss1dudcs 111d1V1dua1s do puc1ent..:. 
As injeções por via intravenosa <lewm ser nd1111mstrad,1s vag;1rnsa1ncntc 

Adultos 
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• Dig1tahzaçl!o rúp1du (24 horas) cm c:iso~ de \líg~ncu1 IV ou IM 0,8 1 6 mg = 4 R mi. • 2 ~~§é§ gii 
fracionadas); 
• Digitalizaçao lenta (J - 5 dias) IV ou IM: 0,6 - 0,8 mi; d1u11am.·11tc l=o 3 4 mi." 1 V.. 2 ampolas (Jlndll ser frnc1011uda), 
· Terapia de mnrnncnçfto (dose diária média l variaçno nus doses) IM (IV ~ posstvcl). 0,4 mg (0,2 • 0,6 rngl • 2 1111. ( 1 - 3 mL =V. a 
I V. ampolas) 
·Dosagem máxima a do'c de 2 mg/dia nAo deve ser excedida 

Cri1nças 
Crianças, e espec1almcn1c as pequenas (lactentes). requerem de 111000 geral doses mamrcs que os adultos, em relação ao peso 
corpóreo Todavia existem diferenças cons1dcráve1s entre os pac1cnte$, e a scgumte dose~ fornecida para oru:ntaçlo 
• D1g1tahz.açllo n\p1da (24 horas) cm casos de urgmc1a IV ou IM O,o2 - 0,04 mg/kg d1anamcnte cm 1 - 3 doses f111c1ormda~ 

Posolo!li• tm cuo, esptclal\ 
Na presença de cor pulmmra/11 crônico, msufícn!nc1a coronnrtana, d1~1urb1os elc1rolf11cos, 1nsufíc1~nc1a rcnul nu hcpallca a posologia 
deve ser reduzida, Isso 1mpl1ca cm um ajuste cu1d.1doso da posol11,1a t.1mh6n em pac1en1c idosos, nos quais uma ou mais destas 
doenças podem cstnr presentes Apesar di: msulíc1enclíl rcn~I ncMcs pa~1c111i:s, o uivei scnco de creatinma pode ser nonnal, devido a 
massa muscular rcdu1.1t.lu e 11 ba1xu prncluçJo dé crcatini11n 
Como na insufic1~ncia renal a fan11acocmé111.:a pode ser 11lic111d.1, o itju~lc iJ,1 posologm deve ser fcito 111ravé$ da dosagem dos nfveis 
séncos da d1goxma Quando isto não lar posshel, os seguirtes conselhos podem ser úteis de modo gcrul u dose deve ser reduzida para 
cerca da mesma pnr,cntagcm que a redução no clearance (depuração) de creaunina Caso o c/ear11111;e (dcpuruçâo) de crea1inina nao 
lenha sido dctmninadn, pode ser estimado em homens pela determmnçlo da concen1ruçi!o de creatmma sénca (Ser), aplicando-se a 
fónnula (140- 1dndc) I Ser Para mulheres, o resultado dC\'C ser mul11phcado por O,SS Na msufic1mc1a renal grnvc o nh·cl sénco de 
d1gox1na deve se~ dctenninndo o mtcrvalos de cerca de 2 semanas ao menos durante o periodo m1c1al do tratamento 

9. REAÇÔfS AD\'J.RS \S 
Os eventos adversos assocbdos ao 1ratamento com deslnnosfdco podem ser os seguintes 2S% dos p;idcnies hosp11alm1dos que 
recebem d1g11àhens apresentam algum ~mal de mtoxicaçllo d1g1tfüca (smtomas que podem ocorrer com doses 1tm1pêu11cas do 
medicamento. ra1s corno anorexia, n:iu~ea e vôm11os, v15.~o embaçada e dcsoncntaçllo sendo a am11n1a curdi.1ca u mumfc~1açl!o mu1s 
importante e comum) A 111tox1cuçno d1g1hilica oÇorre devido à nd11111)1waçao concomltuntc de d1urét1rns tJllll levam a d1m111u1çllo dos 
11Ive1s de potássio 

Os cfenos colatcnus mais fr..:4ucn1cs, cspcçiahm:lllc 111111~ os p111ne1ros ~1111n111ns da dosagem excessiva, soo Dfst11rbio~ do sistema 
· nervoso central l' gastrlnkstlnai,: anorexia, nflwca, võmllo, írtK1ue1J1, dor de calicça, upahm e diarreia Fm raras ocasiões, 
especialmente em pac1cnll'S urterioscleróucos ulosos confus!lo, deso11entuçflo. nfas1a e d1sturb1os vmmis, mch11ndo cromatops1a, 
sudoresc fria, convulsões, sincope e morte 
Distúrbios d• frtquencia rardíim1, conduçllo t ritmo: brad1card111 nccntunda e p:irnda cardfac::i no cletmcard1ograma, rebaixamento 
do segmento s·1 com 10vcrs30 pré-1ennuml da onda T As reações cutaneas alérgicas (prundo, un1cária, erupçnc:; maculares) e 
ginecomasua ocorrem muno raramente 

t::m casos de eHnto\ ad\tr''IO>, notifique ptlo Sisttma \'lgf:\lcd, dbponlu·I no Porllll da An,iu 

10. SlJPEROOS•. 
Em casos de surcrdose grnve e aguda 11u crün1ca deve-se suspender o DE:;I .A!'-101,. I· esscncml o mon1tommento do 
eletrocardiograma continuo, O t1.1tamc1110 com an11c01 ro~ espcclfico~ pode ser ~onsu.lcrado 

Tratamento gemi em c11~ns de sur~rdo~11gcm 
Os sais de potá\Slo sAo comumcntr ulllí1ados, t'~pccmlmcnle rm 1·1uo1 de hipocalemia: 0,5 a 1 g de clorcro d1ssolv1do cm água, 
adnnmstrado por via oral vânas vcus ao dia, oté 3 -6 g (40 n 80 ml q K'), para adultos desde que a funçllo renal esteja conservada 
Em casos urg\:nles ulih1.ar tnfüslo mtravenosa de 40 a 80 mEq (d1lutda pllfa uma conccntraçllo de 40 mbq por 500 mL) a uma 
velocidade máxima de 20 l·q/hora (utilizar monitoração ECG) ou a uma velocidade mais lenta no caso de 1mtaçt!o local dolorosa 
Recomenda-se a administração de magnésio na presença de h1poma&Qcsem1a 

Tratamento de taquiarritmia,: nos casos de amtm10 ventncular grave sem bloqueio AV, mJeçt!O IV lenta de hdocalna Os pacientes 
com funções can.l1aca e rcn3J normnis, geralmente respondem o uma inJCÇIO intravenosa 1mc1al (vag3ros:i por 2 - 4 minutos) de 1 - 2 
mglkg de p•'So corpóreo seguida por uma infusão IV de 1 • 2 mi;. mtnuto Nos pacientes com fun\ÕCS curdlaeas e/ou renal 
comprometidas, n posolog1•1 deve ser reduzida de acordo Se houver bloqueios A V do! 2° e 3° graus eoncom1Wntcs, nao se deve 
administrar l1docnfna antes que o 1rn1ament11 com mum1pnssn scJa 111s111111do Os segumtcs m~dicamcn!Os jll foram uuhzados, os quais 
também podem ser illcis cm ..rr111111as 5Upravcmncularcs 11g.:n1cs bc1alilt1<tUca,Jorcs, prn.:a1m11n1da, brctllin e fcnllolna 
A card1ovcrsllo somente dcw sei empregada no tmtatnc1110 de íih11lu~llo vcnu1cular, desde que de outra fonna pode precipitar 
arritmias ma is graveq 

Tratamento de hradlarrltmta~ e bloqurío A\': at1opmn, mnrcnpll3so se forem observados bloqueio AV gia,e, parada smusal ou 
asslstole, como tratamento de cmergenc111, antes da uucrçllo de um eletrodo para o marcapasso, um3 mfusftn IV de l!ioproterenol pode 
ser útil 

Em caso de intoxlcaçAo, ligue Jlllnl 0800 722 6001 se \OC~ pttel!ar de mab orlt'ataç6= 

VENDA SOB PRESC IUC,.'.\O l'tlÉ IHC\ 

Registro MS 1.0497, J 229 

UNIÃO QUiMICA rARMACi'lJ l ICA NACIONAi . S/A 
Rua Cel. Lu11. Tenório úc Brno, 90 
Embu-Gunçu - SP - Cl·.I' 06900-095 
CNPJ 60 665 981/000l·IH 
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Industria Brasileira 

Farm. Resp. · Florentino de Jesus Krcncas 
CRF-SP nº49136 

Fabricado na unidade fobnl 
Av. Pref. Olavo Gomes de Ohwm1, 4 550 
Bairro Aeroporto 
Pouso Alegre - MG CEP 37560-100 
CNPJ 60.665.981/0005-41 
Indústria Brasileira 

ou 

UNIÃO QUÍMICA FARMACÊUTICA NACIONAi . SIA 
Rua Cel. Luiz Tenório de Bnto, 90 
Embu-Guaçu SP CEI' 06900-095 
CNPJ 60.665.981/0001-18 
Indústria Brasileira 

Fam1 Resp. · Florentmo de Jesus Krencas 
CRF-SP nº 49136 

Fabricado na unidade fabnl 
Av Pref. Olavo Gomes de Ohvc1ra, 4.550 
Bairro Aeroporto 
Pouso Alegre- MG -CEP 37560-100 
CNPJ 60.665 981/0005-41 
Indústria Brasileira 

Embalado por. 
Anov1s Industrial Farmacêutica Ltda 
Tabol!.o da Serra - SP 
tndústria Brasileira 

SAC08000111559 

Esta bula foí aprovada pela Anvba cm 28/01/2022. 
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Anexo B 

Histórico de Alteração para a Bula 

Dados da submissão eletrõnlca Dados da petição/notificação que altera bula Dados das alterações de bulas 

Data do N" do Data do N"do Data de Versões Apresentações 
Assunto Assunto Itens de Bula 

expediente expediente 
1 

expediente expediente aprovação i (VP I VPS) relacionadas 

' 

1 DIZERES LEGAIS 

Gerado no 10450 - SIMILAR - , ADEQUAÇÃO DA 

0112022 momento do Notificação de N/A N/A N/A N/A VIA DE VP Solução injetável 

peticionamento Alteração de Texto de ADMINISTRAÇÃO VPS 0,2 mg/ml 
Bula - RDC 60/12 - VOCABULÁRIO 

CONTROLADO 

IDENTIFICAÇAO 
DO PRODUTO 

10450 - SIMILAR -
10544 - SIMILAR - 9. REAÇÕES 

Notificação .de 
Notificação de ADVERSAS 

VP Solução injetável 
15/0112021 0191076121-1 06/07fi020 2168908!20-3 reativação de ·N/A DIZERES tEGAJS 

Alteração de Texto de fabricação ou 
VPS 0,2 mg/mL 

Bula - RDC 60/12 importação IDENTIFICAÇÃO 
DO PRODUTO 
DIZERES LEGAIS 

1 10450 - SIMILAR - 10136 - SIMILAR -
1 1779897/16-3 Notificação de lndusão de Local VP Solução injetável 
' 19/05/2016 12/0112016 1155264/ 16-ô 07/03/2016 DIZERES LEGAIS 

1 Alteração de Texto de de Embalagem 
1 

VPS 0,2 mg/mL 
1 Bula - RDC 60/12 Secundária i 1 

1 



-· ·---e -- - --

10756 - SIMILAR -
10756 - SIMILAR -

Notificação de 
Notificação de 

alteração de texto de 
alteração de texto 

IDENTIFICAÇÃO VP Solução injetável 
08/0412015 0301744/15-3 08/0412015 0301744/15-3 de bula para 08/04/2015 

bula para adequação 
adequação a 

DO PRODUTO VPS 0,2 mg/ml 
a intercambialidade. intercambialidade. 

' 

10457 - SIMILAR - 10457 - SIMILAR -

26/0512014 0410036114-1 
lndusão Inicial de 26/0512014 0410036/14-1 lndusão Inicial de 26/0512014 Versão inicial VP Solução injetável 
Texto de Bula - RDC ~ Texto de Bula - VPS 0,2 mgtmL 
60/12 ' RDC 60/12 
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fosfato dissódico de dexametasona 
Farmace Indústria Químico-Farmacêutica Cearense LTDA 

2 mg/mL 
4 mg/mL 

0is~ 
, Proc. N°02~/~ 
\ .Ass_§L 
~· ... . 



1- IDE~ rnlC.\ÇÁO DO :\1l:DIC\l\ll NTO 
fosfato d1ssód1co de dcxamctasona 
Medicamento Genérico. Lei nº 9 787, de 1999 

APRESEl'ITAÇÔES 
Soluçllo lllJClt\vel 2 mg/mL. Canucho mm 2 ampolas Lle vidro transparente: com 1 mL 
Soluçllo 111Jctnvcl 2 mg/mL. Ca1x11 mm SO mnpolas <le vidro transp.11c11tc com 1 mi 
Solução mjclávcl 2 mg/mL. Ca1xu com IOO ampolas de v1Jro tmnsp;irentc~om 1 mL. 

Solução 111)Ctâvel 4 mg/mL: Canucho com 1 ampola de vidro transputcnte com 2,5 mi 
Solução IOJCUlvel 4 mglmL. CulXll eom SO ampolas de' 1dro tran parente com 2,S ml 
Solução mietável 4 mglmL. CalXll com 100 ampolas de vidro trnnsparcntc ~om 2 i ml 

uso INTRAVf.'iOS0, 11'ãRAMl sn l..AR, 11' mi\-ARI ICll..Alt. ~l'liRJ\I tSIO:'\ \L 01) ... osn:c.mos :\101.ES. 
USO ADlll TO E PEDCÁI RICO 

COMPOSIÇÃO: 
Cada ampola de 1 ml. de fosfato d1ss61.ltco de dcxrum:tasona 11uc:tl1vC'I e<mti!m 
fosfato d1ss6J1co de dexametasona (cquivnlcnte a 2,0 mg de dexnmetasona i11::1do fosfórico) 
Exc1p1entcs cnrato de sódio, cdetn10 d1ss6dico, metab1ssul!i10 de ódio, h1dróx1do de sód'o 
IOJCtâVCIS 

Cada ampola de 2,5 ml de ro~fato d1ssód1co de dexamctasona 111Jetá\el contém por mL 

2,19 mg 
mel !parabeno, prop1lparabcno e água para 

fosfato d1ssód1~0 de dcxametasonu (c4u1valcntc u 4,0 mg de tkxtmctasona 6<·1do fosfórtco) .... 4,37 mg 
Exc1p1entcs c1trato de sódio, edcl«to d1ss<IJ1co, rnetub1ssullitu d.: s6J10, h1drôx1Jo de s6Jm, mc11lparabcno, prop1lpurubcno e ngua purn 
mjctnve1s 

li - INFORJ\IAÇÔt.:S TfCl\IC\S \OS l'ltoFISSIONAIS IH. SAIJUE 

1. IJ\ DI( \ÇÔE~ 
fosfa10 d1, .ód1~0 tk dcxamctasona mJctável é destinado ao 1rat1men10 de condições nas quais os CÍCl!Os on11-1nnama16nos e 1munossupres$0rCS 
dos conacos1cro1dcs s3o desejados, cspec1almente para rratamc:nto mrcnmo duranre pcrlodos mais curtos 

lndicaçM\ e'pcdficu: 
A. Por lnje~l'io intr11vcnosa ou lntri1111uscul11r. q1rnnd11 nllo ~rj11 1IA11·1 R ternpill nrnl: 
ln~uílcl~ncln adrenocortical primAria fosfato d1ssoJ1co Jc dcxu111c·tusona 11uctf1H·I possm u111idadc prcdominnntcmcnte gllcocort1co1dc, 
com baixa ut1v1dade mineralocort 1co1Je Por isso, nao const11u11crup1a completa de subsliluiçno e seu uso deve ser suplementado com sal e/ou 
dcsox1con1co,tcrona. QuanJo us~un suplementado, fosfato d1ssód1co de clcxamctasona u~clâvcl é md1cado na Jefíciência de toda atividade 
adrenocort1cal, como na msuflc1~11c1a udrcnocomcal pnmána (doença de AddISOn) ou npós ndn:naleclomia bilateral, que requer subst11u1çao 
da auvidadc glicocort1co1de e mmeraloconico1de 

Insuficiência adrenocortical relatlrn: na msutíc1.!ncia udrcnocomcal rclat1vt1, que pode ocorrer após n ccssaça.i J,, terup1a prolongada com 
doses supress1vas de horm6n1os eJrcnocort1cais, a seacç!o mmcrolocortko1de pode estar tnnltcroilu A subsl1lu1çno por lwnnõn10 que atue 
prcdommuntcmcntc como glicocor11co1de pode ~cr sul1c1cn1c para 1cs1utidecer a twwno 11drcnocon1cal Quando é 1mpcrat1vo ms1itu1r-sc 
imediata protcçno, fosfato d1ss6dico de dcxamctasona m1ctâvcl pode ser cficuz dt·n1rn d<! 11111111tos npó~ a aplicaçllo e constituir medida captv 
de salvar n vida 

Protcçlo prt e pós-Gperatória: pacientes submetidos à adrcnalcctomta bilateral ou h1pofücctom1a ou a qualquer outro proc.ed1mcnto 
c1rurg1co. cm que a reser ... a adrenocort1cal for duvidosa e no choque põs-operntõno rcfrntAno 6 tcrapta convencional 

Tlreoidite ~ubaituda. 

Choque: foslulo d1ss6d1co de dllxamcl.i~nna lllJClàvcl é recomendado para o truta111c1110 11ux1liu1 do choque quando se necessitam altas doses 
(famiacol6gicas) de con1coslcroidcs como, por exemplo, no d10411c i;nive de origem hcmorràg1c11 lruumi!llca ou c1rnrg1c11 O tratamento com 
fosfato d1ss6dico de dexametu~ona ll1Jcllwcl ~ 11ux1liar c não sdmlluto das med1uas e~pc:cll1cas t•u de npoio 'ILI'' o paciente possa requerer 

Distúrbio, reunuUicos: como rerapta nmuhar na adm1ms1ração n curto prazo (durante ep1sód10 agudo ou exnçerbnçllo) em cspond1lose pós
traumállca, smovne da cspondllosc, nrtilte reumatoide, mclumdo nrtnte rcurna101dc JU\cnll (CllSOs sclcctonados podem requerer terapia d.: 
manutcn,~o com baixas doses), bursne aguda e subaguda, cp1cond1htc tcnossmov1te aguda mespcclfica, artrnc gorosa aguda, anntc pwnallca 
e espond1l11c anqullosantc. 

Doença do colAgcno: durante cx<Kcrtim;no ou terapia de manutcnç:'lo cm cnsos selct1m1.1dos de lupus cntcmatoso d1sscmmudo (s1s1C:m1co) e 
carditc rcumâticn ogulla não espe<:it 1c11Jn 

OocnçR• d~rrnalológicas: p~nfico nno espec1fícad!l, entema J)ohmotfo grave (cr11c111u mullafonnc) denna11le e,foliativa, dermalllc 
herpeuforme bolhosa, dermallle seborreica grave não espec1fícada, psortase gnive e micose lungo1dc 

biado\ ~l~rglcos: controle de afccçõcs 11lérg1cas gnncs ou mcap:ic1t1n1cs, mtn1tivc1s com tcn1a11vas adequadas de tra1amento convenc1onal, 
asma brónqu1ca, dermatite de contllo nao especificada, derm11t1tc nt6p1ca nno espcc10cada outrns reações do soro, rm1tcs nl~rg1cas perenes ou 
sa1.onn1s, reações de h1perscn~1b1hJaJc a drogas, reações urt1c11nformcs por transfusão, edema da larmgc n!o mfcccmso ai::udo e choqui: 
anafilát1co nno especificado (epmclnna e! o 111ed1cnme11to de pnmc1rn escólha) 

OftalmopatlR,: graves processos 8iérg1.:os e mtlama1ónos, ugudos e c1~11iços cnvulvcnJn os olhos ~ seus anexos, tills como conjunt1v1h: 
0lérg1ca, ceratate não especificada, illccrus de córnea marsmais alêrc1cas, herpes zostcr nftllhmco, mtc e mdoc1chtc nno csp~c1flcada. 
coriorre111111e, uvelte posterior e com1d11e difusas, newnc ópt1c-<1, ofullm1:i simpâllca e mflamaçao do segmento an1cnor do olho. 



• 

....... 
Doenças eastríntc)tinaí•: para apoiar o tratamento duronte o perlodo crlqco da doença cm colite ulcerat1va (tcrop1a S1St~m1ca) e doença',:iw..,....,._ 
Crohn (cntc:ntc regional) (terapia s1stem1cn), 

DotnÇll\ rt\pirat6ria~: sarcoidose não cspcctficada do pulmão smtomAt1c;a, cosmofiha pulmonar, n!lo classificada cm outra pane (slndromc 
de Loefncr) não controlável por outros meios, benhose, tuberculose pulmonar fulmmnnte ou d,sscmmada, quando simultaneamente 
acompanhada de qu11111oterap1a an11tuberculos:t adequada e pneumomte devida o alimento ou võmtto 

Di)hirblos hcmatol611ko\: anemia hcmol111ca adqumda nutoununc, rurptlra tromboc11open1ea 1d1orát1ca cm aduhos (admmmração somente 
mtruvcnosa, é co11tram1.hcnda a '1a mtrnmuscular), tromboc1topcma se<:undánn cm adultos, 011las1a pu1a da série vermelha, adquinda 
(cntroblas1opcnrn • ancm1u por dcf1ci~ncia de hemárn1s) e anemia h1poplást1ca rnnst1tuc1nrnil (cntro1dc) 

Ooençu neoplshlc11s: no 1ra1nmento palta11vo de d1st1.1rh1os do metabolismo do cálcio nssocmda uo dlnccr, l~ucen11us e hnfomas do adulto e 
lcuccm 1n nguda dn mfdncm 

Esllulos cdcm11to\o,: pura lnth11ir ú1urcse ou renussno úa prolcmurln na sinúromc ncfrot11.·a sem urcmi.1, do tipo 1dmpâ11co ou devido ao lúpus 
eritcmntoso 

F.dcmn cerehrnl: fosfato d1ss6d1co de dcxamctasona mJclá\cl podl.l ser ui.ido puru tr~t.11 1i.tcic111es •orn eckmu cerebral de varias cousas n) 
associado com tumores cerebrais primanos ou metastáticos, b) nssocwlo com ncuroc1rurgi.1. c) uss01:1ado com lcsllo craniana ou pscudotumor 
cerebral, d) associado com uc1dcntc v.1scular cerebral (lctus cerebral). e.xce10 hemormgta 111tracerchn1I Tamhcm pode ser utilizado no pre
opcratório de pacientes com h1pcncnsOo 111tracrnniann sccundána o tumorc cerebrois ou como medula pal1a11va em rac1cntes com neoplas1as 
cerebrais inopcráve1s ou rec1d1vantcs. O uso de fosfnto d1ssód1co de dcxametasona lílJClfl\cl no edema cc1cbral 1r.1o constitui substllulo de 
cuidadosa avahaç~o neurológica e tratamento dcfiniuvo tal como neuroctrurg1a ou outros tratamentos e5peclficos 

VA rill,: mcnmgne tuberculosa com bloqueio subaracno1de ou bloqueio 1mtnentc quando s1mulbneamcntc acompanhado por adequada 
qu1m101crap1a antllubcrculosa, 1rtqumose com comprome11men10 ncurol6gico ou m1oc:Ard1co 

Prou dla11n6~tka da hlperfunçlo adrenocortical 
Slndrome da angú\tla rt\pln1t6ria do recfm-nascido: profilaxia pr~n1tal. 
O uso de fosfato d1ss6d1co de dcxamclaSOna mJelá~cl cm m5es com oito nsco de pano prematuro mostrou rcduz.rr a mc1dência da síndrome da 
angus11a resp1rató11a do recém-nascido 

B. Por injrçAo intra-articular ou nlh lttldo• mole': como terapia uux1hlr para ndmm15tração n cuno pr01.o (para 11po10 do paciente durante 
cp1s6d10 agudo ou exacerb.içfto) em smoVJte da osteartnte, anrne reumatoide nl!o cspcc1ficad11, bursnc aguda e ~ub.iguda, anntc: gotosa aguda, 
ep1cond1htc, tcno«111ov1te aguda mespeclfica. osreoannte põs-tmumát1ca 

C. Por lnjrçilo intrale\lonal: c1c.i1nz quelo1des, lesõ.:s mílama16nas locah1.adas !11pcnr6fõcus, mfillrndas de ltquen plano, psoríasc vulgar cm 
placas, granuloma anular e llqucn sm1ples crõmw (neurodr1ma11te), lupus er11e111n10 o d1sCC11de, N~crohtotu ltpotdu:a d1ube11comm, alopec1a 
arcata Pode também ser utll cm tumores clstlcos de uponeurosc ou tcndlo (g!ng.l1os) 

D. Por lnjcçno lntr11ve110N11: padcnlcs com COVID· 19 grave (~.1turação ~e ox1gt1110 < 90'io cm nr mnb1entc, smms de pneumonia. smais de 
desconforto rcsp1rutóno grave) ou cru1cu (nccessu.lmk de 11.1b1111cn10 de mai111tençllo da 1'1da, sl11dt111nc do desconforto rcspiratóno agudo, 
scpsc, choq uc séptico). 

2. RESl lLl ADOS DF. EFICÁCIA 
Fm um estudo durlo cego foram randomlzndas 123 manças com suspeita dl.l urtme bnctc1iarM h~mutogtn1i:íl 4uc rcccbcnun di;xametasona ou 
soro por 4 drns A terapia principal do agente etiológico com nnt1huitlco foi .tdaptaJa de acorúo com u idade e patógcno estabelecido. Das 123 
crianças pan1c1pant.:s fl I 10r.1m designadas no gmpo da uexametasona e 62 no grupo placcho Concluiu-se que um pcrtodo cuno de 
dcxnmctusona rcdultu 11 d1sfunçllo residual e encurtou significa11vamc111c u Jur.ição dos S1nton1.1\ n35 cnançus com comprovada annte sép1ica 
hematogê111ca btcs resultados sug.:rem que com 4 Jms de uso de dcxametasona em hn1xas doses nJmm1strad.1> precocemente, beneficia 
crianças com anntc scpt1ca hcmatogt111ca 
Em um estudo retrospectivo onnlluco o curso puerperal de 43 mulheres Com slndrome HEI 1 P pós-parlo (hcmóhse, ele"ação das ero:1mas 
hepá11cas e trombocnopcma) que foram tratadas com dexrunetasona, foram comp:lflldos com àqueles de 237 pacientes similares que não 
receberam con1costcro1dcs. A dexnmelllSOna 10 mg por Vl:t intravenosa 11 cada 12 horas foi ndmm1stmdJ até que a remissão da doença foi 
observada nos pacientes 1rau1dos, momento cm que até duas doses ad1c1ona1s de S mg por' 111 intravenosa, ío1 administrada cm intervalos de 
12 horas Condum·se que pa~1entcs que receberam a dcxamctasona na $lndromc 111'1.LP pós-pano, tiveram um menor curso da doença. 
recupcraçlo ma 1s rápido, menor morbtdade e menor n«ess1dade de outro terapia mtervenc1omsta, quando comparado a pacientes com slndrome 
111:1.1.P que não rc:ccbera111 a dexametasona 

Em estudo chmco controlado e aberto compmndo uma gama de tratamcnios posslvc1s cm pacientes que foram hospital 17.lldos com Covid-19. 
os pacientes foram alcatonamente designados para receber dcxamctasorui oral ou mtravcnos:i (cm uma dose de 6 mg uma vez oo dia) por até 
10 dias ou para receber cuidados hnb11ua1s ISOiados O desfecho pnmáno foi o monahdndc cm 28 d1u Um total de 2.104 pacientes foram 
designado~ para receber dexamcl~ona e 4321 para receber os cuidados habituais Na D\nhmçao geral, 482 pacientes (22,9%) no grupo de 
dcxnmetnsona e 1110 pacientes (25,7%) no gnipo de trotamento usual mont:ram dentro de 28 dias npós ll random11.uçl!o (ru.Jlo da taxa a1ustada 
para 1dode, O,KJ, 1111ewdlo de ton!íun~'ll de 95% [IC], 0,75 e 0,93, 1' <.0,001 J As d1fcrcnç os propot• 10111111 e ubwh1111s, de monatu.Jade entre O> 

grupos vurmu cons1dc1avclmcnt.: de acordo ~om n!vcl .lo suporte re p1ratór11> que os p11~1c11tes estuv.1m recebendo no momento da 
rnndom11.açao No gruJlO de dexnme1asona, a mc1d~nc1a de monc foi menor do que no l!Tll(lO de tratamento usual entre os pac1en1cs que 
recebcmm vcntilaç~o me.:êmca 111vns1va (29,3% vs 41,4%, laxa de razllo, (1,M, IC de 95º'· O,S l 8 0,81) e entre aqueles que rec.:bcm oxigênio 
sem venti laçno mccBn1ca 111vas1va (21,3% vs 26,2%; ra1.ll11 de rnxa, 0.1!2, TC de !15%, 0,72 a 0,'14 ), ni.1s ndo entre aqudcs que nno estavam 
n:cebcndo suro1 lc n:sr1rntó110 n,1 m111lon111açao ( 17.8% vs. 14,0% raiilo de 1axas, l, 19, I< de 'ISº'c., 0,'11 a 1,55). 

llcfer~nclus Hlbllo)lrl\ncu 
Ouio Cnrla M cl 111 Double hlmd, randon11zcd, placcbo-controllcd ~1ud) of dcxn111c1h.iso11c 1hcmpv lor hcmatogi;nous ~eptlc anhntis m 
childrcn Pctliutr lnfcct D1s J. 2003, 22 88l·R 



Mun in J N., et ai Bener mnkrn~I 011tco111cs urc ach1c\Cd willt Llcx;1mc1hasone thcrnpy for postpurtum 111:1.1.P (hcmolys1s, el~'1.J.ly.er 
cnzymes, und 1hrombocyto11cm<1) symlrmne. Am J Obstd Ciynw1l, 1997, j 77 1011-7 
RECOVERY COLI AHORA'l IVI· OROllf' Dexamethasonc 111 lwsp1tnh1.etl p<iliCnts w1th COVfl).l<J • Prelmunary rcpon. New E:.ngland 
Joumal ofMed1cme, 2020 

3. CARACTERÍSTICAS fA R\1 \ COl.é>C:JC'AS 
Propriedades fAm1arodinlmita~ 

fosfato d1ssód1co de dexametasona inJetá\el é um comcostero1de potente, nltamcntc eficaz e versátil, que por ser uma verdadeira solução, pode 
ser administrado pela via mtra\cnosa, mtramuscular, mtra-amcular jlu mtrabursal É um dos mats Oll\OS ghcocon1co1des, sendo 
aprox1madomcnte 25 a 30 vezes m:11s potente do que o h1droconssona f:m doses anu-mílamatónas cqu1potentes a dexamellLwna é quase 
complemmcnte isenta dil propriedade retentoro de sôd10 d:i h1drocon1sona t dos seus denvados mumamente relacionados a ela 

Propriedades fllm1ncocln~tlca~ 
O volume de d1stnbuiçl10 da dc:xamctasona é de 2 likg o metabolismo da <lcxamctusona ocorre, em ccrtu exh:nsno, no figado A excrcção 
ocorre em larga extensão nos rins e cm menor e\tens<'lo, na b1le A me1a·v1tlu de chm1nação é de 1,88 a 2,::?3 hurus 
O tempo médio estimado pnrn mk 1n dn &\'./lo terap~ul 1cu, tm cnso$ d<l rC11çôcs alérgicas com a micção mtramusculur de fosfato d1ssód1co de 
dexametasona lnJCtávcl é uc K u 24 hmas. 

4. CONTRAJ1'DICAÇÔl:S 
fosfato d1ssód1co dedcxamctusona lílJCtâvcl é coniramd1rado cm infecções ftmn1cas l1st!m1cas (vide "Al>\'•:1n~:'>IC IAS F. PRECALÇÔES 
anfotericina B") 
H1persens1b1hdade a sulfitos ou qualquer outro componcrite desta med1caçl!o Admtmstraçllo de vacma de vi~ nvo (Vide 
AOVERTi:'llCl.\S F. PREC\l'ÇÔE.S) 

5. ADVERTf\Cl,\ S F. rm:C'Al 'Ç(H:S 
fosfato d1ssód1co de d.:xamc:tasona injetá\el contém mctab1ssulfito de sôd10, um sulítlo que pode: provocarrc11çõcs alérgicas, mclus1ve sintomas 
de unafilwuae episóJ1os asmahcos com nsco de \td:i ou menossc\cros cm olguns md1viduos suscetlvc1s A prcvalfoc1u global de sens1b1lidade 
n sulfitos na população em i:cr.11 é u~s<:onhec1Ja e provavelmente batXil /\ scnstbiliuadc a sulfito é encontrada mu1s rn:quentemente cm 
md1vlduos asmáucos do que nos nno ns111i11"º' · 
Os corucostero1dcs pod.:111 C\uccrhur as mf.:cçõcs fung1cas s1s1~1111cus c, prnta11tn, nllo tlc:vcm ser usai.los nn rrcscnçu de tais infecções, a menos 
que sejam necessários puru o controle de reuçõcs mcd1camente1s,is Jcvido ti anfn1cnçma B Além d1s~o. íornm rcronados casos nos quais, o 
uso concomitaJlle <lc anfotcncmu B e l11tl1ornrt1sona foi seguido Je h1pcnrotía rnrdlaca e 111sufic1êncm c11rdlac11 congc:stlva Relatos do literatura 
sugerem uma aparente as;ociuçno c11 lrc o uso de corticostew1des c rurtt1f.i da parede flvrc do vcntnculo esquerdo após infarto recente do 
m1ocárd10; portanto, terapia com cort1costcro1des deve ser utth~a com niu1ta cnutela nestes pacientes 
Doses médias e grandes de h1drocor11sona ou cortisona podem cnusnr cleviJçl\o da pressão nrtcnal, retcnçllo de sal e âgua e maior C\creção de 
potássio Tars efeitos !Ião menos provAvcts com os dem'Odos stntéucos, snlvo quando se u11hzam grandes doses Pode ser necessaria a rcstriçllo 
dietética de sal e suplementação de potássio Todos os comcos1cro1dcs aulJlentam a excreção de cálcio 
Jnsufic1~nc1a adrcnocort1cal sccundâna 111duz1da por drogas pode resultar da rctuad.l muito ràp1da de cort1cos1enndc e pode ser muunuzada 
pela redução pooológ1cn gradual l:ste tipo de msufict~nc1a relativa pode persistir por meses após o ccssaçllo do uaramcnto Por isso, em 
qualquer situação de estresse que ocorra durante esse pcrlodo, deve-se rcuts1.1u1r a 1crop1a cort1costermdc ou aumentar a posologia cm uso 
Dada a poss1b1fldade de prejudicar 11 secreção mmernlocort1co1dc, deve-se 1Jmm1strar conJuntamenie sal e/ou mmcr,1h1cortico1de. Após terapia 
prolongada, a ret1rad<1 dos conscu~tero1dcs pode rcsulbr em smto1na.~ de slnJrome \la reuroda <lc wr11eostcro1ucs, compreendendo febre. 
mialgia. nrirnlgia e maks1ar Isso pode 11çorrcr mesmo cm pacientes sem Sl!l.tls de msufic1~nciu bllpra11c1111I . Devido t\ ocorrência de raros 
cnsos de reações unnfílnc101dcs cm llilctcntes sob tmtamenlo cort1Costc1111dc por v1.1 pnrcntcrnl, deve-se tomar medidas <lc prccauçao apropriadas 
antes da administraçno, c.:~ 11c.:c 1 almcntc quandn o paciente tem ai11c,uk11tcs Jc ulcr!Jia a qualquer mcd1camcnto A admm1struç!!o de vacinas 
com vlrus vivos é contrumd1cadu cm md1vlduos recebendo doses m1unossup1css11ras de conicosteroidL'S Se íorcm admm1stradas vacinas com 
vlrus ou bactérias mauvadas em mtlrvlduos recebendo doses 1mu11ossuprcsso1as de oorl11:ostero1de:;, a respostn esperada de anucorpos séncos 
pode nao ser obtida Entretanto, pode ser feito procedunento de 1mumznçao em pacientes que estejam recebendo comcos1eroidcs como terapia 
de subst11u1çllo como. por exemplo, na doença de Add1son 
O uso de fosfato disSód1co tlc dexrunctnsorn1 mjetâ\'cl cm altas dosagens 011 por tempo prolongado pode caum 1munossuprcssllo semelhante a 
outros comcostcro1des 
O uso de fosfato d1osód1co de dcxamc1asona uuetável na tuberculose otl\íl deve restringir-se nos casos de doença fulminante ou disseminada, 
em que se usa o corticostero1Jc p:ira o controle da doença, cm conJunç!o dom o tratamento anmuberculoso adequado. Se hou\·cr indicação de 
con1costero1dcs em pacientes cont tuberculose latente ou reação 1\ tuberéulm:i, tom:i-se mister estreita obscrvaÇâo, d;Wa a poss1b1l1dade de 
ocorrer rea1ivaç1!0 da mol~M1u Ourante 1rata111cnto prolongado com cot11costcro1de. esses pacientes devem receber qu1m1oprofila.\la Os 
esteroides devem ser u11l 11.ados com cautela na col11e ulcerauva mcspcclfícn, se houver probabtlid~de de 1mmen1c perfuração, abcessos ou 
outras mfecções p 1og~n icas. d1wnicul 11e, anasto111osc mtcstmal rcc~111c ukcrn péptica attva ou latente, msutíc1tnc1a renal, h1per1cnsllo, 
osteoporose e m1as1e111a grcm.i. S111ms de 1mtaçao pcmoncal, :ipús pcrfüraçnu gastrmtcstmal, cm p.1c1c11tcs recebendo grandes doses de 
con1costcroides. podem ser mf11 m1os ou ausentes 'J cm ~ido 1élatolla cml>o~1a gordurosa como posstvcl co111pl1.:uça11 <lo h1pcrcor11sohsmo Nos 
pacientes com h1pollrco1d1smo e nos c1rn'lllcos hâ maior efeito dns c01t1costc101des [m nlguns pacientes o~ cslcro1dcs potlcm aumentur ou 
d1mmu1r a molihdnde e o numero de cspemrntozoules Os çomcostermdes podem mascarnr alguns sinais de mtccçllo e 111\Vt!S mfccçõcs podem 
aparecer durante o seu uso Nu mal(ma cerebral, o uso de comcostero1dcs qtA ossocrado com prolongamento do coma e com a maior mc1dênc1a 
de pneumonia e hemorragia gnstnntcstmal Os comcostero1des podem al1\ar amehlasc latente ou estrongilo1d1asc ou exacerbar a moléstia 
auva Ponanto, é rL'C01nendado excluir o nmcbbsc Intente ou Bll\I e a estro11g1Jo1dwe antes de m1ciar n terapia com con1cos1ero1de cm qualquer 
paciente sob o nsco ou com sintomas sugestivos dessas condições 
O uso prolongado dos con1costcrotdcs pode produzir catan1t1 subcapsulur posterior, glaucoma com possl\cl lcsão do neí\·o opuco e ~11mular 
o tlesen\'ol111mento de infecções oculares secundárias dCVJd:is u fungos ou vfrus Os conscos1ero1dcs devem ser usa<los com cuidado em 
pacientes com herpes simples oftAlm1co de\ ido à poss1b1hdade de perfurn<~o comCllna 
As crianças de qualquer idade, em tratamento prolongado com con1costcro1dcs, devem ser c111JJdos11mcntc ohservadas quanto ao seu 
crescimento e desenvolvm1cnto, A 1 q1cç~o intra-articular de corticostc1111ue rode produzir efc11os s1sten111:os e lnçn 1s Pronunciado aumento da 
dor acompanhado de tumcfoçt111 local, mamr rcstriç~o do movimento 11111cular, kbrc e mal-esl~r s~n s11ges11vos Jll "rtr1tc séptica Se ocorrer 
cs1u complicação e confirmar-se: o d1agnóst1co <lc Séps1s, deve-se 1ns111u1c tc1.1p111 m11irn1crob1a11;1 udcquada l>cvc-sc evitar a lílJCção local de 
esteroide cm área infecrnda. I~ 11eccssi1no o exame adequado de qualqu~r llgu1de1 presente na nrt1culaçft11, o fim lfc se excluir processos sépticos 
F1cquentes injeções 1111ra-aniculares podem resultar cm dano para ns tcc1Jns urt1culares. o~ cort1costetc11des n~o devem ser mJetados cm 



• 

articulações mstàve1s 0& pacientes Jevcm ~cr cnerg1camct11e aJvcrtulos sobre a 1mportânc1a de nOo us.1rcrn demasiadamente 
S111lomalicamcntc boncficmda~ c114uanl11 o prt>lCSS\l mílnnrnlt'irm pC'rmancdc1 at ivo 

Gravidez e lactação 
\Alegoria de riSCO PR gruídr1; (', 
Esle medicamento nlo dtvt' ~rr ulili1ado JlOr mulhtrt' gnhidu arrn orlrntoçlo mtdira ou do drurill o·dentlst1. 

Pelo fato de não terem sido realizados estudos de reprodu~o humlllld com tomcostero1des. o uso destas substancias na gravidez ou na mulher 
cm idade fértil n:querque os bcneílcios prcv1Stos SCJam confrontados com Qs posslve1s nscos para a mace o embrião ou feto Crianças nascidas 
de mães que receberam durante n gravtdez. doses substnncia1s de cort1costero1des d vem ser cuidadosamente observadas quan10 a sma1s de 
h1p03drenahsmo. Os con1costero1dcs aparecem no leite matemo e ~cm mtbir o crescimento, mterfenr na produção endógena de 
cort1costero1des ou causar outros efeitos mdcseJâveis Mães que tomam doses fllnnacológ1cas de cor11costcnrnles e.levem ser advertidas no 
sentido de n!lo amamentarem 

Medicamento& imuno~\uprc,•ore~ pc11k111 ntivar foco• primilriuc cll' tuhen·uln~c. O~ rntldicn! qut Acompanham pacientes sob 
lmunossupressAo devem cst11r 11lcrb1~ quanto li po\cihilltl11d~ cl1• ~urgimtnto 111' iluenç.1 ntivn, tonrnndo, 11•,lrn, todos os cuidados para o 
diagnóstico precoce e tralllmcnto. 

Este medicamento podr ca11\11r 1f11pl11g. 

6. INTfRAÇÔES \1FDIC.\MEl'i r<>SA~ 
In terações medic1mtnto<1\ l'fladonadu à drH mttasona: 

1 nteraçlo medlCllmrnto·mrd ltamcnto: 
• Gravidade maior: 
Efeito da interaçlo: rcJuç:io da clicâcta antitumor 
Medicamento: aldcskuçma 
•:feito dn internçllo· redução do lumar de convuls:!o 
Mcdicnmento: buprop1ona 
Efeito da inter11çllo· redução das çoni;cntraçllcs pla,mat1ca~ do outro m~-cht:.1111c11tn 
l\1cdlc11111ento: darunav1r, dil s;Hinihc, ct.Lvcnna, íosamprcnnv•r, 1111at1 n1be, 1xnbcp1lona, lupat111ibc, 111lotm1bc, pruz14unntcl, que11ap ina, 
rom1depsina. sumltmbc, tcnrnoilmo 
Efeito da interação· aumento do nst:o de infc,çno pelo n11crorgal'1Sm11 da vacino 
.\1edicamenlo: vacina de rotavtrus v11 o 
Efeito da interaçto· aumento do nsco de descm olvcr necróhse cp1dermo1dc bolhoS3 
\1edicamento: talidom1da 

·Gravidade moderada: 
•:feito d1 loten1çlo aumento do nsco de sangramento e/ou redução do efeito do outro med1camcnto 
Medicamento: accnocum~ml, d1cumarol, femprocumona, ílumd1ona, v;ulhrma 
Efeito da interação : aumento do nsco de ruptura de tendão 
Medicamento: alatrotlox11ç11111, b;1loíloxacmo, cmoxacmo, oproíloxiic1110 clmaíloxacmo, enoxncmo, espartloxacmo, ílero)(acmo, 
ílumcquma, gem1ílo)(acmo, grepatloxarn10, lcvoíloxncmo, lomefloxacmo, mcs1!Jto de trovulloxac1110, moxtíloxacmo. noríloxacmo, 
oíloxacmo, peíloxacino, pruhíloxacmo, rosox:1cmo, ruíloxac lllo, t..:m111lox11cmo, tos1dloxncmo 
Efeito da interaçA<r reduçno do ei'ci to do outro m.:d1camcnto, J'ruqucza ml1scu lar e n1111pa11a prolongatla 
Medicamento: alcurõnm, ut1acúrm, c1satrncuno doxacuno, ga lnmma hornllurõmo, mctocunnc. m1vact1no, puncurõnio, p1pccurõnm, 
rocurõnio, mbocumnna. vccurõn1n 
Efeito da interação: r"'du~·ao e.la clicilcrn da de.\ametasona 
'\1edlcamento: ammoglutcttm1da, carb:imazepma, cquinácea, femtolna, fosfemtolna Ma·lluang, pnm1dona nfamp1cma, nfapcntma 
Efeito da intertçlo prolon&amento do efeito da dexameUISOna 
'1edicamento: acetato de medrox1progcstcrona, c1p1onato de estrad10), dcsogcstrcl, diacetato de ctmochol, d1enoges1c, drosp1renona. 
ctm1lestradiol, etonogcstrcl, lcvonorgestrcl, mcstranol, norclgestromma, n<lfC!tndrona, norgest1ma10, norgesucl, vnlerato de estroJ1ol, Sa1boku
To 
Efeito da iuteraçlo · uumcnto do nsco de h1pocnl.:m1a 
Medicamento: anfotcncma B hposs11mnl 
Efeito da interaçllo redução das conccntru~ões plasmâ11ca5 dn outro medicamento 
Medicamento: amprcnavu, ca)pofung111n, mJmav1r, rn1fcpnstnnn ~oralcmho 
Efeito da interação rcspostu 1mu1111lógica madcquaJa 
Medicamento: vacina od&orvida de antrux, vudna do b.tcllll Vl\'O tlc Co/1111'1/e & <711erm, v;icm;i 111.lsorvid.1 Jo 1oxolde diftérico, vacina de 
//aemop/11/us B, vacina 111u11vnda de hepatite A, vacina do vinis du mllucn.f.U, vurnm d.i doença de /_1mr (OspA r..:comhmantc), vacma de vírus 
vivo do sarampo, vacma mcnmgoctkica, vacma de v1rus vivo da caxumb:t vnctnn eia coqueluche, \actna con1ui:<ida d1Hcna e pncumocóc1ca, 
vacma pneumoc6c1ca flOh\alcntc, vncma do vlrus vt10 da poh11m1chtc, Y;icma da mva, vacma do vtrus vtvo da rubéola, vacina da varlola, 
toxo1de tetânico, vacma 11fo1de, vacina do vlrus da vnnccla, vncma do vinis da febre nmarela 
Efeito da interação aumento da cxpos1çao s1stetn1ca A dexametaSOr!ll 
.\lcdkam,nto: aprcp1tnnto, fos:ipn:pnanto 
l:.fdto da mteraçAo aumento do rtsco de ulccmçlo gnstnntcsunal e concentrações aénc:is de aspmna aubtcrapeuucus 
~1edicamento : aspmna. 
Efeito da interação rcJu.;llo \la cficâc111 do outro mcd1camcn10 
\1edicameoto: delav1rdma, cvcrolmm, m1lepnston11, snqumav.r, tn:tmoma 
l':feito da lnteraçAo aumento do risco d.: lmfoc1topenrn e/ou h1perghcem1a 
Medicamento: irinotccnno 
Efeito da lnternçno aumento du conccntraçno plasmalica Ja Jexa111c1as111111 e aumento do nsco de s~us clcttM adversos (m10pa11a, mtolerãncia 
à glicose, slndrome de Cushlng) 
Medicamento: 1tmconazol, l1wr"c, ritonuvir 
Efeito da Interação. aumento dos elei tos m1eloprohfcrti11cos do snrcrumo~t1m 



Medicamento: sargramostim. 

- Gravidade menor: 
Efeito da interaçllo aumento do nsco de eventos adversos do albcnuazol 
Medicamento: albendazol 
Efeito da Interação. reduçao da reatividade à tuberculma 
Medicamento: tubl!rculma. 

lnteraçno mcdicnmcnto-cxarne lahon1torinl: 
- Gravidade menor: 
Efeito da interação. falso aumento dos nivc1s séricM de d1goxina 
Exame Laboratoria l: dosagem séncu de d1gox1m1 , 
Efeito da Interação: redução da retenção de 1111 e u;1 c1mccnnaçilo de iodeto ligudo 1\ protcma 
Exames Laboratorial~: cinlilografia L1rc01d1ana d1.1gn6suca e de cmurolc parn 11reo1d1tes 
lUeito da interação· resultado falso-negativo. 
Exames Laboratoriais: teste de mlrotclrazóho azul e Lestes dc1matológ1<1>s 

A literatura cita ainda as seguintes 111tcrnções, apesar de não possuirem s1gJ11ticânc1a clinica relatada 
- O ácido acclllsalic111co deve ser usado com cautela em conjunto com cor11cos1cro1dcs em hipoprotrombmcmia; 
- fcnitoina, fenobarb1tal, efedrina e níamp1cina podem acentuar a dcpumç~o mctahóhca dos conlcostero1dcs, resultando em nlvc1s sangulncos 
diminuídos e atividade fisiológica dimmulda, requerendo ponJnto, 111us1c nu pos11log1a de curticostcro1de, 
- Em pacientes que simultaneamente recebem con1costcroidcs e m1t1coagul1111tcs cumarlrucos, deve-se verificar frequentemente o tempo de 
pro1romb1nn pors hâ referências ao fato de os comcosterordcs alterarem u resposta n estes nntrcoagulontcs. Quando os corticosteroides são 
ministrados simultaneamente com diuretrcos depletorcs tle potássio, os pacientes devem ser cstrc1tumcnte observados quanto ao 
desenvolvimento de hipocalcm1a, 
- Pela ação hiperghceminnte do fosfato d1ssod1co de dcxomctasonn m1et•h'el , 11 uso c:om h1pogltccmmntes or.us e msulma necessita ajuste da 
dose de uma ou ambas as drogas 

7. cumADOS DE ARMAZEl\AM~:NTO DO 'U:DICA,n:N'l'O 
Conservar cm temperatura nmb1e111c (entre 1 S e 30 °C) Proteger da luz e unmladc Desde que respeitados os cuidados de armazenamento 
apresenta uma vai idade de 24 meses a contar de data de fabrrcaçnu 

Número do lote e datas de fabricnçllo l' umidade: ~ldl' embal1111cm. 
Niio use medicamento com o prazo dt> validrull' vencido. Guarde-o cm sua emhalagem originnl. 

Caracterlstrcas organolêptrcas fosfato d1ssód1co de dexametason:i é uma soluçâo llmp1da, incolor a levemente amarelada 

Anles de usar, obsen·e o aspecto do rnl'<licamento. 

TODO MEDICAMENTO DEVF. SER MANTIDO FOllA DO ALCA~CI!: D.\S CRIAN('AS. 

8. POSOLOGlA E MODO DE USAR 
fosfato dissódico de dexametU!iona mjemvel e apresentado nas seguintes concentrações· foslato d1ssód1co de dexametasona injetável 4 mg • 
cada mL contém 4 mg de dcxamcta~ona ácido fosfónco (igual a J ,3.3 mi de dexa111etasona ou cerca de 100 mg de h1drocort1sona)· fosfato 
dissódico de dexametasona in;etávcl 2 mg - cada mL contém 2 mg de dcxamc1ason<1 ticido fosfórico . J.!stcs produtos, como muitas outras 
preparações contendo esteroides. sao scnsfve1s ao çalor. l'ononto, quando se dcsc.1a esterilizar cxkmamento a ampola, nllo se deve autoclavá
la. Proteger contra o congelamento. Esta pr..:paraçao pode ser rcttrada d1rctnmemc da ampola pmu aplicaçao, sem necessidade de mistura ou 
di luição. Ou se prefendo, pode ser ad1donadt1 a solução fisiológrca ou glicosada, sem perda de pot~nc1a, e admmrstmdo gota a gota por via 
intravenosa. Soluções utilizadas parn odnumslrnçi'k• intrawnosa, ou Jilu1~.'!o rostcnor deste produto, não dewm conter preservativos quando 
usadas no neonato, especialmente na criança rrcmaturn Quando fosfato d1s~od1co de dexnmctasona injetável e adicionado à solução de infusao 
intmvenosa, a mistura deve ser utilizada dentro de 2·1 horas, pois soluções lll.: 1nfus;1o niln contém conservantes Devem observar-se as técnicas 
de assepsia usualmente indicadas para 111.Jcções. 
A segurnnça e eficácia de fosfato de d1ssódico de dcxamctasona mjetavel sornmtc e gnmnlida nu ndmmistraçao pelas vias intravenosa, 
intramuscular, intra-articular, intralesional ou nos tecidos moles 

Injeção Intravenosa e lntramuscutar: 
- A posologia inicial de fosfnto dissôdico de dcxametasnna injctavel usualmente utrhzuda pode vanar de 0,5 a 20 mg por dia.. dependendo da 
doença cspecffica a ser tratada Geralmunte, a faix<1 rosnlóg1ca parenteml é um terço ou a metade da dose oral. dada n cada 12 horas Entretanto, 
em cenas situações agudas, desesperadoras, com 11sço de vida, foram 11dm1111St1adas doses maiores do que as recomendadas Nestas 
circunstâncias, deve-se ter cm mente que a ahsorçAo é mms lcntu pda via lntmm11>~Ul;1r 
DEVE SER RESSALTADO QUL AS EXIGÊNCIAS l'OSOLÓGICAS f'ÀO VARIÁVl.IS E OEVEM SPR INDIVIDUALIZADAS COM 
BASE NA DOENÇA A SER TRATADA l~ NA RESPOSTA 00 PAClhN li .. Se o 11s11 do medicamento uver que ser suspenso depois de 
admmistrado durante alguns dras. recomenda-se fazê-lo gradu,1l e nllo sub11urnc11te Em cmcrgêncms, a dose usual de fosfato dissódico de 
dcxametasona rnJCtável para injeçtlo mlrnvcnosa (IV) ou íntramuscular (1:\.1) e de 1a5 mL (4 u 20 mg). no choque deve ser utilizada apenas a 
via IV. Esta dose pode ser repelida utc obscrvar-s.i resposta uuequada Após melhor.• in1c1al , doses únicas de O.S a 1,0 mL (2 a 4 mg) devem 
ser rcpctidus segundo as necessidade> A po~olog1J lollll d1M111 sc1al111cntc nno predsa cx~<·<lcr 20 ntl. (HO mg), rundu •1uc se tralc de afecç!lo 
grave. Quando se deseja cfo1lo máximo e constante, a posologia deve ser repetida com intervalos de três a quatro horas, ou mnn\idas gota a 
gota por via IV lenta As inJeçõcs mtrawnosas e imromuscuhues sao aconselhadas nas Jucn~as ugut.las Uma vez superado a fase aguda. e tão 
logo seJa posslvel, substitui-se as tnJllÇôc> pela krap1,1 e>lcro1dc pm via oral 

Choque (de origem hemorrág1c~ trnuml111ca ou c1rúrg1ca) a dose us1ml é de 2 a 6 mg/kg de peso corpóreo, dada de uma só vez. em mjcçdo 
intravenosa. Pode ser repelrda apôs 2 a 6 horas, se o choque persistir C1l11111 ultcrnat1va Jdministram·se de uma só vez 2 a 6 mg/kg de peso 
corpóreo de fosfato d1ssód1co de dexamctasona in1ctávcl em 1n.1cçllo 111travcnosa seguida imeJiatamcnte pda mesma dose em gotejamento 
intravenoso. A terapia com fosfato drssódrco de dcxamctasona mtctàvcl é auxrhar e nilo substituta Ju terapia convencional (Vrde 
"ADVER'ftl\CIAS E PRECAllÇÔE.S") 



/\ administração de 1empm conicos1crn1de em illta~ Joscs del'e ser co11íln\1;1tln n11e11'1S até qu~ a cond1~ilo do pac1cn1e lenha se es)abih1.ado, o 
que usualmente nno vn1 ulcm de 411 a 72 horas 

Edema cerebral: associado co111 tumor cerebral pnmarm ou mctastl\Uco, ncurocuurgia, trauma craruuno, pscudotumur cerebral ou no pré· 
operatório de pac1en1es com numcnto da pressão mtracrurnnna secundária 111umor cerebral im•1almcnte 1 O mg (2,S mi.) de fosfato d1ss6d1co 
de dexameiasona injetável Jlcla via intravenosa, seguidos de 4 mg ( 1 m 1 ) pelo via mtramuscular n cada 6 horos, 111c cederem o~ sintomas do 
edema cerebral Usualmcnlc, nota·se o resposta dentro de 12 o 24 horos, opós 2 o 4 dias pode-se reduzir gradlllllmcnle n posologia até cessar a 
administração no periodo de 5 a 7 dias Altas doses de fosfato das õd1co de dcxamctasona injetável sao recomendadas para m1c1ar terapia 
intensiva a curto pllllo do edema ccrcbrnl agudo, com rasco de vida Apó o esquema posol6g1co "de ataque" do primeiro dia de tratamento, a 
posologia é reduzida gradualmente durnnte o pcrlodo de 7-10 dias, e a seguir, reduzida a zero nos próximos 7 a 10 dias Quando se requer 
1erapia de manutenção, deve-se pa$sar paro dcxnmetasona oral, tão logo se.ia possl\ d 
Sugestao de esquema posolóe1co em ultas doses no edema cerebral (vtdc qlllldro nbalXo) 

E .~quema proposto te a tas 1 o~es par:t e d h ema cerc r11l 

Adulto' Orlnnçn ~ (35 kg 1111 m11i>) e rinnço~ (mcno~ d' 35 kg) 
-

Dose inlci11I SO mg IV 25 mg I\' 20 mg IV 

1° dia 8 mg IV cadn 2 horns 4 mg IV cada 2 hora~ 4 m(l IV cada 3 hora.~ 

2° dia 8 mg IV cada 2 horns 4 mg IV cada 2 horas 4 mg 1 V cada 3 horas 

Jºd1a 8 mg 1 V cada 2 horas 4 mg IV cada 2 horas 4 mg IV cada 3 horas 

-l ºd1a 4 mg IV cada 2 homs 4 mg 1 V cada 4 horas 4 mg IV cada 6 horas 

s•. 8º dia 4 mg IV cada 4 horas 4 mg IV cada 6 horas 2 mg IV cada 6 horas 

após est~ período reduzir 4 mg d1:mamen1e reduzir 2 mg d1anamcntc rcdum 1 mg daanamenle 

No controle palinllvo de pucicnti:s çoro lumorcs cerebrais rec1d1vames 0111nopn.1vc1s· o tmtamen10 de manu1cnçtlo e.leve ser md1v1duahzado 
com fosfato dissódico do <.lcxn111ct;1srni.1 míctável, dcxamctasona coni11r111111Jos ou <lcxamc1asona elixir A posulog1a de 2 rng, 2 u 3 vezes por 
dm, pode ser eficn1. 

A!lsod11do com acidcnk ~ll\fular rcn·hr11I agudo (cxclumdo hemorrngaa mtnllcrebrnl) 1111e1almen1e 1 O mg (2,5 mi.> de fosfato dissód1co de 
dexame1asona mJelável pela via 1111ra\cnosa, seguidos de 4 mg pela\ 1:i mtrnmuscular a Cllda 6 horas, durante 10 dias Nos 7 dias subsequente>. 
ns doses devem ser grnduahncn1c BJusradas até chegar a zero 
OC\'C·SC uuhzar a menor posologia neccssirta para o edema cerebral 

Por lnjeçlo lntnnnosa: Para p'1cicntcs como COVID-19 gra\ e (saturaçao de oxtgtnm < 90% em ar amb1en1e, sma1s de pneumonia, sma1s 
de desconforto re:.p1ra1ório grtl\C) ou cri11ca (necesSJdade de trotamento de manutenção da Hda, smdrome do desconforto rcsptratóno agudo, 
sepse. choque séptico), deve ser admm1strado fosfato d1ssód1co de dcxametasonn na dose de 6 mg/d1a, por 7 o 10 d1;1~ 

r erapla comblnnda nos dis1urb111s ulérg1cos ugudos au1nhm1tadns ou nos surtos nguJos dos d1st111tuos olcrg1cos crônicos (por exemplo 
rinites altrgicas agudas, acessos tlc Hq111a hrônqmca alóg1ca sazonal, 111t1ca11a 111~tl1cumcntosa e Je11n.1tosc de conlnto), sugere-se o seguinte 
esquema posol6g1co combinando os tc1upms parenteral e oml 

1 • dia: injeção mtramuscular de 1 ou 2 mL (4 ou 8 mg) de fosfato d1ssód1to de dcxnmetnsona lnJet6vel l'os11Io111t1101al diana 4 ou 8 mg. 
2' dia 2 comprimidos de O,S mg de dexamctasona, duas vezes por dia rasolog1a total diána 4 compnm1dos 
J • dia 2 compnmados de O,S mg de dexametasona, duas vezes por dta Posologia total dr:'ma 4 oompnm1dos 
4• dia: 1 compnmado de O,S mg de dexamctasona, duas vezes por dia Po$ologia total diãna 2 compnm1dos 
s• dia 1 comprimido de O,S mg de dcxametasona, duas vezes por dhl Po ologia total d1ãna 2 compnmidos 
6• dia 1 eompnmado de O,S mg de dexametason3, por d13 Posolog 3 tot~I d1âna 1 compnmido 
1• dia 1 compnm1do de O,S mg de dcxamctasona, por dia Posologia total d1;'lna 1 eompnm1do 
s• dia exame clfmco de conlrolc. 

Injeções intra-artlculare,, lntrHlr,ionai~ l' nos tecido~ mui~ us 1!\JCÇ1,a) mlra-nrtacularl'S, 1111ralcs1on,us eo nos tecidos moles geralmente sdo 
utiliLadns quando as art1culnções ou órcns afe1adas lim11a111-se o um ou dois Jc,~u1s 

Eis algumas das doses únicas usuais · 
Local da fnjcçllo Volume inj1·1·lu (mi.) Quanlicladt• d1• fosfato dr dct1111ct11~ona (mg) 

Grandes aniculações (flor exemplo Joelhos) O,S 11 I 2a4 

Pequenas ort1culaçõcs (por exemplo 
mterfalangeanas, temporomandibular) 0,2 n0,2S 0,8 u 1 

Bolsas smo\ ias 0,5110,7S 211 l 

Bainha, h:ndinosas 0,1 o02S 0,4 a J 

lnliltraçllo nos 1cc1dos OS tl,S 2n6 

Gfing hos ( casio>) 0,2S :a O,S lu2 

A frequ~ncaa da inJcçdo varia desde uma vez, cm.la 3 a S ums, olé umu ve;r. c~da 2 11 3 semanas, <.lcfl('ndcndo da re~posla ao tratamento. 



Proc. Nº 023L2Qf! 

Slndromt d• ani:ú~lia re.~pl ratória do rcrfm·nll,cido profilaxra prt·rllllJI ~ 
A posologia recomendada de fosfato dass6d1co de dexameta.~n:i IOJClávcl e de S mg (1,25 mL), ndmmislrl!do por via mlramuscul k a 
cada 12 horas até o lolal de qualro doses A admm1strn~o d~c ser m1c1ada de prcfemtc1n entre 24 horas a sele dias antes da dala esuma~d"'a....,....,,,-
pano 

9. RF.AÇÔES AllVERSAS 
As reações abaixo s~o descnlas nu litcraturn. mas sem dados da lrL<1u~ncia de ocorré11cu1 
Dislúrblos hldroclctrolltícos r~l~n~llo de sódm, reiençno de l1quldo. 1ma.1fici~ncia cardf;1c11 congc~trva em pacientes sus~cllvc1s, perda de 
potâss10, olcalose h1pocnlêmicu hipertcns!lo 

\fusculot•qut lftícas: fraque7.a muscular, m1opat1a esteroide, perda de massa muscular osteoporose, fraturas por compressão venebral , 
necrose O>sépuca das cabeças femorais e umcrn1s, frolura patológica dos o$os longo rup1ura de tendão 

Ga~trí nte~tlnnl~: ulcera pépuca com eventual pcrfuroção e hemorras1a perfurnç~odc intestino grossoedclgndo, part1~ularmcnte em pacientes 
com docnçu 111tcs11nal mílamatóri.1 pancrc.1111e, d1s1cns~o alxlom11111I, CSl'f'\llilc ulccmt1vn 

DcrrnAtoló11lcos: rcmrdo na dcntwaçao de feridas, udclgaçamen10 e fragilidade da pele, pct~q111as e cquunoses, cnlcma, lupem1dorese, pode 
suprnn ir as reações aos testes cutftncos, ardor ou fnm11gamcn10, morme11tc na área permeai (após mJC\ão mtravenosa), outras reações cutâneas, 
tais como dermatite alérgica, un1cána, edema nng1oncur611co 

Neurolótilco\: con\'ulsões, aumento da pressao mtracramana com papdedcma (pseudotumor cerebral), geralmente após tratamento, vemgcm, 
ccfalera, d1sturb1os ps!qu1co~ 

Endócrinos: irregularidades menstruar~. dcscnvolv1mcnto de estado cushmgo1dc, supress!lo Llo crescrmcnto da criança, aus~ncia da resposta 
secuncJ óna acJrcnoconical e h1pol'isana, p,1rt1cularmcn1c po1 ocus1no Jc s1111açno cs1r.:ssa111c, tais como traumas, c1nirgias ou enfermidades, 
d1minu1çno du tolerância aos carho1dratos, manrfcstaçno do i.11uh~1cs mcht11 latente, numcnto uns nt'cessidai.lcs de 1nsul1na ou de agentes 
h1pogl1cc111m11le• orais no d1àhetc, lmsu11smo 

Oftjlmko\: ca1llrata subcapsular posterior, aumento da prcss!lo intraocular, glnucom:i, exofialmo 

Metabólico~: balanço nitrogenado negall\O devido no catabohsmo prott1co 

CRrdiova~culures: ruptura do m11>ct11J111 apos infarto recente do mtocárd10, card1om1op<11i11 h1penr6fica em cnan~11s nusc1Jas abaixo do peso 
(vide "ADVlmTL'ICIAS ~; PltM 'All~ ó• ~"J . 

Out ro~: reações anafilactoides ou de h1pcrscns1b1llJade, tro111l>ocrnl1olia ganho de pcsn, nun1~nto de npclnc, néusca, mal-estar, soluços. As 
scgumtcs reações adversas ad1ciona1s sllo rclacmnadas com o trutamento corticostero1dc parenteral raros casos Je cegueira associados ao 
tratamento 1ntrales1onal na rcg11!0 da face e da cabeça, h1pcrp1gmcntaçllo ou h1pop1gmcnlllçllo, atrofia subcutânea e cutânea, abscesso esténl. 
fogacho após IOJcção (cm seguida ao uso mtra-arucular). anrop:llla do upo Charcot 

Durante a cxpenência pós-comerc1aliZAÇllo com o fosfato d:ssód1co de dexametason3 m,JCtjvcl foram observadas as seguinte) reações adversas 
com mc1cJ~nc1a muito rara (<1/1O000) edema no local de 11pllcaç80 dor no local de ophcaçno, edema fncral, edema pcriorb1tano, 1mtaçllo no 
olho, edema, cn1 p~no entcmntosa, nllcrnçao da v1sno, palpllaçõcs, sm1olenc1a, tremor, pflmço, dq1rcs~o, ardor nnal , dor ou ardor vaginal , 
scnsaçno de frio, sensação de ardor 11:rhdez o vé'Jmllo 

Em um estudo com pacientes hosp1tuliz:ndus, com uso de vcnulnçno mccdníca com S!ndrome do Desconforto Kcspmtlórm Agudo (SDRA) por 
COVID-19 houve quatro eventos adversos gruves duas reações nd\CCS*5 de: h1perglicem1a, uma reaçllo adversa de psrc<J'~ mduzida por 
e~1ero1dcs e uma reação adversa de s.nngramento gastromtestmal supcnor 

Atenção: t~te produto ~ um rnrdirll ml'nto qur ironul no•• indir•çllo no p:ib t, tmhora as J!C$<JU1sa> trnh1m Indicado didcia t 
segurançn 11reilrhr is, mesmo qur imliciulo e utilinido corrtt•mcntr, podrm ornrre1 t \Cnlnt advu~o~ imprtvi\hti\ ou desconhecido\. 
Nesse cino, rrotlílque os" cntos 11dvt> r.co1 pelo Si•trma \ ' li;i l\.tt cl, clispo nl.el no Porra! d111\nvb1 

10. SlJPFRl>OS•: 
São raros os relatos de toxic idade acuda e/ou morte por supcrdose de gji.·ocon1coidcs l'nra a eventualidade de ocorrer supcrdose não há 
am!doto c~p~'\:lÍICO, o tratamento!! de suponc e smtomáuco 
A OI 50 oral de dexametasona cm camundongos ftmcas foi de 6,S g.lkg 
A DI 50 mtrnveno:;a de fosfato d1ss6d1co de dcxnmetasona cm carnundon~os fêmeas foi de 794 m&/kg 

Em caso de lnloxlcaçllo lii;ue JIRra 011011 722 6001, se \OCf pr«isi1r de e1ai'I orientações sobre cun111 prorC'dtr. 

111 • D!Zf.RES LEGAIS 
M S , l 10850032 
Fann Rcsp .. Dra. Ana Raquel Macedo Nunes· CKl'-CL nº 3378 
Fam1a~I! lndú>Ula Quin11co·h1m1a~u11ca C.:carcn$C Ltda 
Rod Dr Antõnro l .tno Callou, Km 02 
Barbalha • CE-CEP 63.180-000 
CNP J 06 ti28 333/0001-46 
lndustn.1 Oras1lc1ra 
SAC 0800-2802828 

VENDA S()H PRES('RIÇÃO .'1(:mc,\. 

Esta bula foi 11tu11lin11.la conform~ Bula l'adr .. o 11pm\a1la pcl11 AN\' IS \ f m 2Jfl2flll22. 
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HISrÓRICO DE ALTERAÇÃO PARA BULA 

Dados eh sabmisslo ddrfaíc:a Dados da pdiçlo / aotificaçlo que altena a bula Dados das altuaÇ(jes de bulas 

Daudo ~· Assanto Daudo :-. .. 
Assunto 

Dacu de Itens de Versões Apresenuçks 
upalicate upediente upedieate expediaate aprovaçio bala (VPNPS) relacioaadtll 

Solução mJetável 2mglmL: 

VP 
- Canucho com 2 ampolas de vidro tranSparentc com l 1. para que este medicamealo ~ 

Indicado? mL; 
10452- 6.romo devo usar este 

- Caixa com 50 ampolas de vidro uanspercnte com 1 mL; , 
GENÉRICO- Medicamento? - Caixa com 100 ampolas de vidro transparente com 1 
Notificaçllo de 8 .quais os males que este Bula VPe mL. 

- - AltcrllÇllo de - - - - Medicamento pode me causar? Bula VPS TC'XtD de Bula VPS Solução inJctâvcl 4mg/mL: 
- l. mdicaçõcs 

60/12 2 .resultados de eficácia - Cartucho com 1 ampolo de vidro transparcnie com 

8. Posologia e modo de usar 
2,5mL; 

9. ReaÇ(!es adversas - Ca1Xa com 50 ampolas de vidro transparcntc com 
2,5mL; 
- Caixa com l 00 amoolas de Vidro transnarcntc de 2.SmL 

Adcquaç!o do tópico "9 
REAÇÕES ADVERSAS" da bula 
do mcdicamcmo genénco, fosfato 
dissódico de dcxametasona, · Soli.içio mJeW.·c1 2~ 
soluç!o ínjetivcl, dcstinllda aos 
Profwionais de Saúde, de acordo - Cartucho com 2 a.mpoW de vidro transparente com 1 
com à RDC 406 de 29 de julho de mL, 

10452- 2020, que ~ sobre as lxw - Caixa com 50 ampolas de Vidro transparclltc com 1 mL, 
GENÉRICO- práticas de farmacoviglllncia para - Caixa com 100 ampolas de Yidro ttnnsparmtc com l 
Notificação de cldmtorcs de rtglSU'O de Bala VPe mL. 

09/04!202 l 1360235121-7 AltcrllÇllo de - - - - mediaunmto de uso humano e d! 
Bula VPS Texto de Bula olllRS providbicw e de acordo Soluçio injetável "4mg/mL: 

- também com a Nota Téallca N" 
60/'12 60/2020. - Cartucho com 1 ampola de vidro transparente com 

Além dessa alteração ainda foram 2,SmL; 
feiw adcquaÇ(!es na bula destinada - Caixa com 50 ampola.s de \'ídro transpareate com 
ao paciente - correção de 2,SmL; 
ortografia, pontuação, segu111do a - Caixa com 100 ampolas de vidro ll'UISparentc de 2,SmL 
RDC 47 de 2009 e o Guia de 
Submissão Elctrõnica de Texto de 
Bula de 13 de iancuo de 2014 

10452- Notificação de Alteração de Texto Solução mjctável 2mg/mL: 

01/07/2020 2107411/20-9 
GENERICO- de Bula tem como objetivo a Bula VPc - Cartucho com 2 ampolas de vidro transparcn,.dim 1 

11 Notificação de - - ,_ - substituição do Responsâvel Bula VPS mL· 
Alteração de Técnico, de A F Sandes CRF ICE -citlxa com 50 amoolas de vidro uansoarcntc coJ::l> mV ~ 

"' 

~i 
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Texto de Bula 2797, para Ana Raquel Macedo - Caixa com 100 ampolas de vidro transparente com 1 
- Nunes CRF /CE 3378. mL 

60/12 
Solução ÍnJetável 4mg/mL: 

1 

- Cartucho com 1 ampola de vidro b'lllspatente com 
2,SmL, 
- Caixa com SO ampolas de vidro tramparenle com 
2,SmL, 
- Caixa com 100 amoolas de Vidro u tede2 SmL 
Solução m1et!vel 2mg/mL: 

- Cartucho com 2 ampolas de Vidro transpara'lte com 1 
1 m.L· . 

10452 -
- Caixa com 50 ampolas de vidro transparente com l mL; 

GENÉRICO -
- Caixa com 100 ampolas de vidro transparente com l 
mL. 

Nouficação de Todos (Submissao Inicial do texto 
Bula VPe 

14/ 10/2019 2478943/ 19·7 Alteração de - - - . de bula em ndequaçllo a RDC 
BulaVPS Solução mjetável 4mg/ml.: 

Texto de Bula 47/2009) 
. 

- Cartucho com l ampola de vidro b1111sparcntc com 
60/12 2,SmL, 

- Cava. com SO nmpolns de vidro ll1lllSpm:llte com 
2,.SmL, 
• Caixa com 100 ampolas de vidro tramp:ircntc de 
?5mL 



DICLOFARMA 
Fannace Indústria Químico-Fannacêutica Cearense L TDA 

Solução Injetável 
25 mg/mL 



1 - IDl<:i"l l IFIC.\Ç 'ºno \lElllC,\\U:'\ l'O 
OICLOF.\RM \ 
d1dofenaco sódico 
Ml·DICA\11·:-110 SIMll.AR EQUIVALFNTEAO MEDICAMl·Nl() DI· RI 1 ER~NCIA 

APRt.SFNT.\ÇÔ~,S 
Soluçno tnJc13vcl 25 mg/mL. Canucho com S ampolas de vidro trnnsprucnte, 
Soluçâo ltlJctâvcl 2.S mg/mL. Ca1.\a C<lm 50 ampolas de vidro transparente, 
Soluçao m1ctâvcl 2~ mg/ml. Ca1xo com 100 ampolas de vidro trunsNrcntc, 

VIA l'llTRAMIJSC'l l.AR 
llSO ADlll ;ro 

COMPOSIÇÃO: 
Cadu ampola de) ml. <lc D1clofanna contém 75 mg d.: d1clofcnaco si\d1co, 
Exc ipientes· álcool bcnilllico, hidróxido de sódio, metah1ssulfito d~ s~d10, prnp1lc11oi;heof, água p.11a mJctávc1s 

li - l"ff0R\1AÇÔES 'l~'.C:'l lC 'AS AOS PROFISSIO:-IA IS llt.:;. \(IH: 

1. INDKAC,.'Ôl'.S 
l:stc m~-J1eamcnto c~tó md1cado para o tratamento de 
- cxaccrbaç.lo de fonnas degenerativas e mtlamatónas de reumatismo artnte rcumato1dc, cspond1lnc anqu1los:mte, ostcoartntc, 
espond1lnnn1~. ~mdromes dolorosas da coluna ~enebral, reumatismo não 11rt1cul:ir, 
- crises agudas de gota, 
- cólica renal e biliar, 
- dor pós-ope111tórn1 e pos-traurnâuc;i, mflamaç!!o e cdcm:i 

2. RfSl ltT.\DOS OF. f.FIC.\CIA 
D1clofarma é um produto bem estahelec1do 
O d1clofenaco sód1eo tem cfeno cfctl\O esix-cralmente na dor rclatm1 à mflamaçao lcc1dual 
Estudos demonstram a d1mm111ção do consumo de narcó11cos devido no decrcscuno de dores pós-opcratónas, quando 75 mg de 
d1clofcnaco sódico é lldmm1strado, por via mtrnmuscular, umn ou d11111nc1.cs 110 d1a,ou o mesma dose, por via endovenosa, em mfusão 
de 5 mg/ho1a O d1clufen.ico sôdmo - entén<o e compnm1dos - ~ efemo na supres~~º dos s1na1s de 1nflamaç3o pós-operatória. 
cspcc1almc111c de cm11g1a d~ntâna 
Três dus~s d1:lnas de: d1dolcnaco, 50 mg, aliviaram as dores de diversos llpos de d:mos 1cc1dumJ quando rnmparadM ao placeho em 
estudo multic~ntnco, duplo·ccgo com 229 paCICnt<'S 
Síndromes dolorosas dn coluna r~m sua m1cns1dade d1mmulda qunndo trnt11<1ns com c.l1clufcnacu, como demonstrou estudo 
111ult1cCn1nco, random11.0do, duplo-cego entre 227 pacientes 
Formas degcnern11vas ti míla111a1órias de reumatismo pndcm ser !ratadas por d1dul'c:111tco hh1dos controlados por placebo 
dc111on~trnr11111 que o diclofcnaco agL• no 1rntamcn10 de anrue reu111ato1dc cotn doses <11anas de 7~ H 200 1111;. 
A cllcl\cm <lc comp111111dos de l1b~mçno lenta de 100 mg Jc ll1dol'cnnc11 li1111Ví1f1111Ja c11t1c 414 p11c1cnh:s mm d1s111rb10s reumáticos, 
inclum<lo rcumu11smo nau u111cular. Obscrvou .. c rcsposm 1crupcu1tc11 ~allslt1t1111a c111 89,4% dus puciç1Ms no 10° dm de tratamento e 
de 94,7% no 20ª din 
No tratamento de o~teoartntc, segundo rev1sâo da litcrnturn mternac1011lll (n•I 5 000), .ibscrva-sc cflcacia na 1111hzaçfto de d1clofcnaco 
Na cspond1hte nnqui losante obscrva·se cfiC<iCJa do tratamento 11g11du ei crônico com J1cl11íennrn p;1r11 o nl1v10 <los smtomas, sendo ele 
o agente mais bem tolerado pelos pacientes 
Co11d1çlk-s g111crnlóg1cn' lluloros.is, pnnc1palmente d1smcnorrc1a, são 1f1\mclas pela udmlntstraç:!o Jc d1clofcnaco sodico entre 75 e 
1 50 mg d1l1110' 
No trulllmcnto d.: crises <lc gota entre 57 pacientes observou·se alivio ~a dor npó5 18 horas de 1101.m1cnto com d1clufenaco inJctável 
Estudos ubcnos e con1rolado> demonstraram que nnt1-mflam:itónos "'º c:sterotda1s, c:ntrc eles o d1clofcnaco sódico, são cfeuvos no 
tratamento d11 ~ólica biliar 
A adm1111straç5o de 75 mg de d1clofcn:ico, por vra oral, foi efetiva no tratamento de 91º• dos pactcntcs com cólica renal aguda após 
uma hora, em estudo random1z:ido prospectivo O al1\ m foi obscrvtldb ate! 3 horas após o ndmmtstr11ção A admm1straçao de 50 mg 
ou 75 mg de d1cloknnco mtramusc:ular tem a mesm:i eficácia do estudo acima, mas com miem de oçllo observado após 30 minutos 
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3. CARACTERISTICAS 11Altl\IA< 01.ÓGICAS 
Grupo farmaco1cmp~u11co unt1·mllani.11ónos e an11rrcum/111cos, nno estcr01da1s, tle11vados do t\ciJo 11cê11~0 o sub~tiln~1as relnc1011adas 
(AIN~s) (código ATC MOl/\RO~J 

MeCJrnismo dt 11çAo 
Dtclofanna con1.:m d1dofem1rn sõd co, substãnc1a n~o cs1ero1de, com accntwdas propriedades an11rrcumllhca, anll·mílamatóna. 
analgt!stca e antlptréllca 
A intbiçao da biossíntese de pros1agfandma, que foi demonstrad:i em 4*pertmentos, é cons1dernda fundamental no seu mecanismo de 
ação As prostaglandmas desempenham um 1mponante papel na causa da tnflamaçlo, da dor e da febre 
O d1clofenaco sódico m v11ro nllo supnmc o b10sslmcse de protroghcnnos na camlagcm, cm con~tmções cqu1vafon1es as 
concentrações utmg1das no homem 

F11 m1acodinAmlca 
Em doenças rcumallc<ts, us proprtcdadcs ant1-mflamnt6r111 e 11nnli;~s1cn do d1clofcnaco fazem com <JUC' ha1a resposta cl tmca, 
caractcnzada por nccniuado nllv10 de sinais e s1n1oma~. comu º''' cm rcpotL'º dor .10 movimento, 11g1Jcz malmnl e inllamação das 
articulações, bem como mdhora l 1111c1onal 



Em condições mílamatónas pós-opcratónas e pós·traumflttClls, dtclQfcnaco allVla rapidamente tanto a dor espontAnca q'ilmi_,::..::;....,~ 
rclaçionada ao movtmento e d1mmu1 o inchaço míl:tmatóno e o edema Jo fenmento 
Estudos clln1cos demonstraram que !l1clofam1a ~1mbc!m exerce um wonunc1ado efeito analgésico na dor modcrnda e na grnve de 
origem nllo reumática, atingido dentro de 15 a 30 mmulos 
Quando usado concom1tuntc11wntc 1:11111 or1accos, 11ara u.1 IJ1nc11to de Jor pós-orcmtória, D1dofurma 111jc1dvd redui 
sigmf"icat1vamentc a neccss1drule de op1<kcos 
0 1clofanna m1etável é panicularmcntc 11Jcquado pma o tratamento m1i:rnl de docnç3s rcumàllcas mílamatonas e dci;cnera11vas, bem 
como para o tratamento de ei;1ados dolorosos causados por mílamaç3o de origem não reumat 1ca 

Fannacocinflica 
• Ab~orçlo 
Após a adm1m~trnçno de 75 mg uc c.l1clofcnacn por mt<!çlo unramuscular, a ahsorç:lo é 1mcdrnt.1 e o pico m~'JJO e.las concentrações 
plasmât1cus de 2,5 mcg/ml. (8 1tK'i1Hllll ) s~o atingidos npós np1oxi111aJamentc 20 nimu1os 
Qunndo 75 mg de dlclofcnaco ~no udm i111 stmdos como mlusno 11 ilrn\cnosa, até 2ho1as,11 pico mcdio das concenlruçõcs plasmáticas 
é cerca de 1,9 mcg/ml. (5,9 mc111ol/L) lnfusões mais curta., resultam cm picos mms altos de concentraÇ~ll plasm;\llca, enquanto 
mfusõ.:s mais longas propordonarn concentrações cm platõs proporcionais à velocidade de 111fusno, após 3 a 4 honu As concencrações 
plusmáucas reduzem-se rap1damcnlc, uma vez que os picos tenham sido atingidos após mJcçl!o mtrarnuscular ou adm1111s1raç!o de 
comprimidos gas1rorres1s1cn1cs 
A área sob a curva (AUC). após adnumstrnçllo mtravcnosa ou intramusc:ular, é cerca de 2 \CZCS n AUC, após admm1straçl!o oral ou 
retal. pnrquc cerca de m.:tadc da substlnc1a auva é mctabohuda durante a pnmc1ra passagem através do figado (<:feno de "pnmc1ra 
passagem"), quando administrnda via oral ou retal. 
O coinrortamento farmacocméllcn nao se altera upM 11c.lm1111mnç1ies rcpcuc.lns Nao ocoue ncumulo, desde que ScJam observados os 
in1crvolos de doso recomendndns 

• OlslrlbulçAo 
99 1•11 do d1clofcnaco hga-se às protelnas séncas, predommantcmcntc à albumma (99,4%) O volume de d1slnhu1ção aparente 
calcuh1do e de 0,12.0,17 1 lg O d1ckifcnaco penetra no nu1do smovial, onde as conccntrnçõcs mb.1mas são medulas de 2-4 hora:. 
apó) serem aung1dos os valores de pico plasmâuco A mc1a0 v1dJ aparente de chmmaçllo do ílu1do smov1al é de 3-6 horas Duas horas 
após a11ng1dos os valores de pico plnsmàt1co, as concentrações da substância otm1 J6 s!lo mais altJs no nu1do sino\ 1al que no plasma. 
permanecem.lo mais altas por até 12 h(lrns 

• BlotrMn~ formnçllo/ met11holi,mn 
A b101run~formuçno do dicloíena~11 0~011e parcr.dmente por ghcurontdaçno da mok\·ul11 111111<1a, m11s prmc1palmcn1c por hidroxilaçao 
e mc1ox1loçQo simples e mulhpla, resultando em ván(lS mctabóhtos fcnóhcos (3'0 h1drox1·, ~· h1droxi·, 5-hidruxi·, 4',5-hidroxi- e 3'· 
h1drox1-4'·mctox1-d1clofenaco).11rna1m1a dos quais sllo convertidos u COnJugados gltcurõnlcos 1 >ois d•·sses mc1ahól11os fcnóhcos silo 
b1ologicamcnh: auvo), mas em cxlcns4o multo menor que o d1clofcnaco 

• t'llminMçi o 
O clearancc (depuração) s1st~m1cn total do d1clofcnaco do plasma é d~ 263 :±: S6 m!Jmin (valor médio :t OI') A mc1a-v1d•1 t.:nmnal 
no pl n~ma é de 1-2 horas Quatro uns mctabólllo:., 1nclumdo os dois u1(H1s, 1ambém 1em mt1a0v1da pla.~mauca curta c.lc 1·3 horas Um 
mclaból1to, 3'-hidro:u-4' mc1ox1-J1dofc11aco, tem mern-v1<1a pl.1smâ11ca mais longa l·mrctnnlo, esse metahohlo é virtualmente inalivo 
Cerco de 60% da dose ad m111 1~1rnc.la é excr.:tac.la na 111111a cu11H1 Co'l)Ugado gl1l t11ô11 11;0 d,1 moh~cu la mtacrn e como 111etabóhtos. a 
maioria dos quais sllo tambi.'111 corwcrtrdus u con111gadosglicurõn1cos Menos de 1 •~.é cxcr"Ctatlo como substiinc1a 111~ltcruda O restante 
da dose é eliminado como melllbóhtos através da b1lc nns fezes 

• Llntaridadr/nio linearidadr: 
A quan11dadc absorvida é linearmente relacionada à dose 

• PopulílçGc~ cspcch1is 
Pnclcnlcs 11,crlAtricos: nno lor.11 11 ohscrv.1das d1ferem;as iJaJe.<J~pdnd~ntc rc!evomcs n.1 absort;•1o, metuhohsmo ou excreção do 
fármaco 
lnrnOcl~nc la renal: em pac1c111c~ wm 1ns11l 11;1~11L m renal ntlo se pode inferir, u partir da crnétu.:n de dose ím1ca, o acumulo da 
substância a11va inalterada quando se nplica o esquema nom1al de do$e A um dcarance (dcpurnçAo) d•· creatinma < 1 O mi /mm. os 
nlve1s plasm:lucos de s1cady-state (estado de equiltbno) calculndos dos ludróx1-rnctabó! :ns s3o cerco de 4 vci.cs mnior~ que ern 
md1vlduos normais Entretanto, os mctabólnos sllo. no final excrctadQS atro\ és da b1le 
lnwOciência hep:ltica: cm pacientes com hepatite crõn1ca ou cirrose não descompensada a cméttca e metabolismo do d1clofcnaco é 
a mesma 4uc cm pac1entl!S sem doença hepâuca 

Ondos de segurança prf-rllnlcos 
Dados pré-cllmcos de estudos de tox1c1<ladc com dn~cs BlllHJ.is 1iu rc1ie11das, bem como cMuuos uc gcnu1ox1c1c.ladc, mucagcnicidade, 
carcinogen1cidadc com d1clo1Cnaco revelaram q11tJ d1dole11nrn no~ doses ter,1p~ut1c11s recomendadas nao c.mso nenhum dano 
especifico 11nra humanos 
Paro 111i111111fonnaçõcg, (vide "<iruldrz, lacraçllo, mulhrrt'• e homa,. roin polrncinl 1r 1muJuh•O~) 

4. CO:\ J ltAl:-íDIC.\ ÇÔí.'i 
Este m1.1<hcnmcn10 é contramd1cado paro 
• H1pcrscns1b1hd•ide conhecida t\ subs1Anc1a a11va, ao mct:ib1ssulfito (!e sódio ou a qu:ilqucr outro componente da lormulaçao (\ide 
"ADVt'.RTf'NCIAS t: PRU'.\I ~ (')1 :S" e "HEA<,Õl:S All\ l·: its 'S"), 
• Úlccrn gnstnca ou intesunnl nuva, s.mi;ramcnto ou pcrí11raçllo, 



- No ultimo tmncstrc de gruvukz (v1d\! "Gr11vilkt, h1l·h1çi111, 11111lh1•rts 1· homens mm poll'nti11I n•11rodulivo''), 
- lnsufic1enc1a hepállcn; 
- Insuficiência renal (GFR < 15 mlJmm!I 73m1), 
- Insuficiência cardlaca grave (vide "Al>Vf:RTÊ:O..CIAS E l'IU C'.A 1 ÇÔl'S"), 
- Como ou1ros agentes unti-mnamatónos não estero1dais (AINI ) D1clofüm1a também é contramd1cado cm pacientes nos quais o U!SO 

de ácido acettlsahdlrco ou outros AINl·s pode provocar osma, ang1ocdema urt1clna ou nnne aguda (isto ~. rcat1v1dadc cruzada 
mduzidas por AINí:) (v1Je ",\ll\'l,IUf::\Cl\S E PRF.CAI ÇÔF S" e "RF.AÇÔF-'i ADVERSAS") 

F.ste mcdicamtnto ~ contniindi01do par• u5o por packnte5 com fal~ncia hcpátlCll e lill~ncia rcn~I. 
Este mcdic•mento ~ contraindirado parn 11•0 por p~cicntts com inmlklrncia cardla\'11 grut (\1de ".\O\ l:RI Êt\ClAS l 
PRECA UÇÔlS"). 

No 1° e 2° mmestrcs este 111cd1c,unento pertence à categoria Je 11s<.111 de gr.1v1Jcz C, portanto, 1·~1t· llll'dlc11mento nilo deve ser 
utilizado por mulhcrc, grlhlda, s1·rn orlç11t11çli11 médlcu ou dn drur11IA0-d1·ntht11. 

No 3º trimestre este mcJ11:m11ento pertence ri categorta de nm, de gim 1Jez !> portanto, ~te mrdiumtnto nno devt ser u1illi.ado 
por mulheres gnlvid~• 8tm oril'nt~çAn mkliu. lnfunn~ lmrdiatamfllll' ru médico rrn caso dr 'UIX'ita de gra\ idez. 

S. AO\- ERI (NCI \S f. PIU <'All<,'ÕE S 
Efeitos gastrlnt"tinais 
Sangramento. ulcerações ou pcrfura(.lo gastnntestmal, que podem er fatats foram relatados com todos os AINl'.s, tncluindo 
d1clofenaco, podendo ocorrer o qualquer momento durante o tratamento com ou sem smtomas de udvcrt~nc1a ou história prc:' 1a de 
eventos gastn11tes11na1s sénos Estes. cm i;eral, apresentam conscqu~nc1;u mais senas em p3c1cntes idosos .Se ocorrer sangramento 
ou ulceraçao gastrmtestmal em pacientes rcccliendo D1cloforma o trauimcnto dc~c ser desconttnu:ido 

Assim como com outros AINlls, 111dumdo d1dofe11aço 1tcomp.rnhaJ11enh1 mtcl1co rigoroso e lmprcscmJlvcl r: deve-se ter cautclu 
particular quando prcsncvc1 1>1dofurma ;1 puc1cn1cs wrn s111h1111ois 111d1~11vos ela drsturhms gastrmtcstmars ou h1stónco sugestivo de 
ulceração gâstnca ou mtcs1mul, sa11gr.1111c11to ou pcrtunwOo (vuk "IU<'A~·(n.s ,\ nv1 .. RSAS"), O 11sco de sangrnmcnto gastnntestmal 
é maior com o aumento dns i.loses lie AINl.s e cm pacientes com h1stc'lr1co de lllcera co111pl1canJn p.11uculam1cntc cm casos de 
hemorragia ou perfuração, e cm r.•c1cntes idosos 

Para reduzir o risco de to~1c1dallc gastnntcstmal cm pacientes com lustónco de lllccm, complicando part1culanncnte em casos de 
hemorragia ou perfunição, e em pacientes idosos, o tratamento der.e 'er m1c111do e manudo com o menor dose eficaz 

Para estes pacientes, uma 1erap1a concomuantc com agentes protctorCl; (ex m1h1dores d3 bomba de pró1on) d~c ser considerada, e 
também para pacientes que precisam usar concomitantemente 6ctdo actulsnltclhco cm baixa dose ou outros med1cnmcntos que podem 
aumentar o nsco i;astnntcstmal 

Pacientes com htstonco ale tox1c1dadc gastrrntcstrnal, purt1cula1mcn1c os 1J11sus, devem reportar qua1s<1uer sintomas abJomma1s não 
usuais (especialmente sangra111cn111 gastrmtcstuuil) l'arn pacrcntcs lurl1.mdo med1cn~õcs concom1t.in1cs que rodem aumentar o risco 
de ulceração ou sangnuncnto, como por exemplo, con1cn1Jcs s1~1~m1cos, 11nt•rnagulanlcs. agc111.:s unlrpluquctàrios ou m1b1dores 
seletivos da rccnptaçno i.lc scmlonma 1.:comcnd.1-sc cuufoJn c.~rcual ao usar Drclol.nma (vu.lc "INTERAÇÕES 
MEDICAJ\.U:NTOSAS") 

Acompanhamento mé<hco estreito e cautela devem ser exercidos cm 111c1cntcs com colue ulcerat1va ou doença de Crohn, uma vez 
que esta cond1çfto pode ser exacerbada (vide "REA~ ()1 S A D\ • ltSAS") 

Os AINEs, mclumdo o d1clofe1lllco podem estar associados oo aumento do nsco de vazamento da nnastomose gastnntestmal 
Recomenda-se acomJl31lh:imento médico c111dadoso e cautela ao usar p1clofanna após c1rurgm gastrmtc:stm31 

lícitos cardlo\ascularts 
O tratamento com AINl:s, 111cl111ndo o J1clofenaco, pan1cularmentc ~dose clc\ada e cm pcrfodos prolongaJos, pode ser assocmdo 
com um pequeno aumento do risco Je eventos trombó11~11s carduwascul.nesgrnvcs (1nclurndo infarto do m1ocllrd10 e uc1dcntc vascular 
cerebral) 
O trarnmento com D1clol~1rn10 gcrnlrncntc nllo é reco1nc11J.1do a pa~1c11tcs corn ilocnço card1ovusculnr cstahclcc1da (msul1c1ência 
cardíaca congestiva, docnço cardlac,1 1squêmica, doença u1 tmul per 1l~1rn) ou h1pc1tcns.io nno controlada 
Se noocssâno, os pac1e111cs com doc1wa cardiovascularcstahclcc1da, hlpcncnsno nno co11trolaJa, 011 lalnr~'S dll mco significativos para 
doença cardmvascula1 (C\ : hqiertcns.'o hiperlrptdcrma drahctes rnclh1us e tnbagtsmol dC\em .cr uuiudns com D1clofurma só depois 
de cuidadosa avahaçl!o e apenas cm doses S 100 me ao dia, quando o trotamento com D1clot.1rma mJCl3vcl, contmuar por exemplo, 
com outr.is aprcs.:ntaçõcs de d1clofcn:ico sódico, por m:i1s de 4 scm3nps 
Como os nsco> cardiovasculares do d1clofcnaco podem aumentar COJll a do e durnçao da cxpos1çao, a menor dose d1àna clctJ\a 
deve ser uulizada no menor perlodo posslvel A necessidade do p:iáentc paro o ahvro smtomflt1co e o respoS1ll a terapia deve ser 
rc;ivahada pc:noJu:amentc, cspccu1lmcntc quando o tnltamcnto m1c1 1 com 01 lofllrma m;c1Avcl, contmuar por c.xcmplo, com outra~ 
apresentações de d1cloícnaco sódico, por mn1s de 4 semanas 

Os pacientes devem C>tar ••lentos para os sm:i1s e slnfomas Jc eventos ~1cro1rombóucos sénos (ex dor no peito, falia de ar, fraqucz.a. 
fala arrastada), que podem ocorrer sem avisos Os pacientes devem sor tn5UUIJos" procurar o moéJ1co 1med1atamentc: cm caso de um 
evento como estes 



• 

Eftltos hcmatoló~íco~ 
Durante o tratamento prolongaJo com 1>1dofnrma, assim como com outros AINI s. é recomendado o monttornmento do hemograma 
i\ss1m como outros Al']l;Es, d1clofcnaco pode m1b1r tcmporaruunentc a agrcgaçllo plaquetâ11a. Os paç1cntcs com d1stúrb1os 
hcmostilt1cos <levem ser cui<ludo~<11J1c11tc momtora<los 

Efeitos rtsplratórios (asmw prt·uhlcntr) 
Em pac1c11k• com asma, rm1t~s ol~rc1cas sazonais, mchaço na mucosa nasal (ex póhpos nasais). doenças pulmonares obstruuvas 
crônicas ou infecções crõn1cas do trato resp1ratono (espcculmcnte se rcl3C1onado à sintomas olérg1cos como rmncs), reações devido 
aos AINFs como exacerbação ela asma (chamada como mtolcrtnctJ a analgés1cos;osma mduwJa por analgésicos), edema de Qumcke 
ou un1câm1, são mais frequentes que cm outros p:1c1cntes Dcsm forma, recomenda-se pl'CCllução especial para este~ pacientes 
(pront1dJo para emergência) Esta rccomcndaçl!o aphca-se também a pacientes nl~rg1cos a outras substâncias, como por exemplo, 
aparecimento <lc reações cutânc:.1s, p1urido ou ur11câ11« 

Efeito~ hepatohfliarcs 
Acompunham~nto médico estreito e necessário quando presento 1>1clofnrma 11 pac1cn1es com funçllo hepática 1kh1lnuda, uma ve7. que 
esta cond1çao pode ser exacerbado 
Do mc:~mo modo que com outros AINf;S, mclumdo d1clofcnaco pode ocorrerelc\IÇ!o dos nhe1s de uma ou mais e111.1mM hepáticas 
Durante tratamentos prolongados com d1clofcnaco $ód1co (por exemplo, na fomui de compnm1dos), é recomendado o monitoramento 
constante da funçJo hepática como medida prcvcntrva Se os testes anormais para a função hep6ttca pemsurcm ou piorarem, se os 
smn1s e sintomas clinicos consistentes com a d1iença hcptittca &e t.lesenvohercm ou se outras manifestações ocorrerem (ex · 
cosmofill.i, rnsh), D1clofam1a deve ser dcscontmun<lo 1 h:pnt11c poden\ ocorrer '''m ri usri de d1clofcnaco sem smtnnMs prodrõmicos 
Dcvc-~c ter cautclt1 ao aumm1strur ll1clofarnw a pacientes com po1l1ru1hcpât1cn,111na vez que o medicamento pode ucscncadear uma 
crise 

lte11çõt~ cutlneas 
Rca~õcs cutàne85 sérias. algumas delas fatais, tnclurndo dcrmarnc esrohntr;n, s ndrome de Stcvcns-Johnson e necróhse ep1derm1ca 
16x1ca foram relatadas muno rar11mcn1c assoctada.s ao uso de AINbs rnclurndo D1cloflrma (vide wREAÇÔl~'i ,\D\'l :RSAS"). Os 
pacientes aparentemente t~m maior nsco para estas n:llçõcs logo no micro do tratamento, com o micro da reaç!lo ocorrendo, na ma1ona 
dos casos. no primeiro m~s de tratamento 01clofarm11 deve ser dcscont1m.mdo no primeiro aparecimento de rash cutâneo, lesões nas 
mucoso~ ou qualquer outro s111.1l dei h1pcrscns1h1hdade 

Assun como com outros i\INts, rc~1·/lcs .1lérg1cas mclumdo re111·ões nnaJílá11c11s/1111111tl,1cto1Jcs, podem tmnllém ocorrer cm casos 
raros com d1clofcnaco, sem cxpos11llo prévia no medicamento 

Efeito~ rtnaí' 
Como retenção de llqu1dos e edema foram rcpol1Jldos cm nssoc1ação 4 terapia com AINl·.s rnclumdo dtclofenaco, deve ser dedicada 
atcnçBo especial a paciente> com dcfic1tnc13 da funç!lo cardfaca ou renal, h1stónn de hipcrtcnsno, pactcntcs idosos, pacientes soh 
tratamento concomitante com d1uré11cos ou outros med1cnmcn1os \jue pod.:m impactar s1gruficattvamcntc na fun~âo renal e aquele~ 
com dcplcçllo substancml do volume c~tracdular de qu<1l~11cr origc111, por exemplo, 11.1s rn11d1çõ.:s pré ou p6s·oJMatória no caso de 
cirurgias de grande porte (vide"( ON l ltAJl\l)JCA('()t's"} Nestes casos, ao ut1h1.ar lliclofarma é rccomcndudo o monitoramento 
da funçBo renal como medida prewnt1vo A dL'Sa>ntm11açllo do tratamento é seguida rclu rccupcruçao do estado de pté· trotamento 

lnter1çõ~ com Al:\Es 
O u.o concom1tante de D1clofnrma com outros i\IN[s 5151emrcos rnclurndo 1D1b1dores selettvos da COX-2 deve ser evitado devido ao 
potencial aumento de reações adversas (vide " I!\ l'ERAÇô• s MU>IC'A \U N 1 OSA:> ) 

Mascn111ndo sinal~ de lnfecçG\'IJ 
Assim como outros i\INL•. d1ch1lc11a.:o pode mnsr.:ur.ir ns Mll!llS e s1111t1mn> d.: mlcc·~·Ou dllV1Jo n ~uas prorriedadc5 fonnuco<lmâ1111cas 

t.xrlplcnte~ t.~pttiai~ 

O mctab1ssullito de sódio na 511J11çno para mJcçfto pode causar rc:içõcs de h1pcrscns1b1hd4<lc e broncocspa~mo isolada! e graves. 

Reaçõe\ no local da injeçAo 
Foram notificadas reações nu local da lllJCÇ!lo após a odm1mstrnç3o de D1clofamm por via lntrnmuscular, mclumdo necrose no local 
da rnJcçno e cmbolm cu11s med1ramcntosa, bmbl!m conhecida como sindromc de Nicolau (part1culJnncntc opôs adm1mstraçao 
subcutanca mndven1da) A s~kç3o apropriada tia Ui,!Ulha e a técnica l.lc• mJcçllo dcvc111 Ner scgui<.las durante a admm 1 ~tra~!lo IM de 
Diclofarmu (vide "POSOLO(;J \ 1: l\IODO m: 1 S.\R") 

PAcient e~ ldo~o~ 

Recomenda-se precaução cm ido os por motivos mtd1cos bâs1oos, cspec1almcntc em pactc111cs idosos dch1ht11dos ''LI naqueles com 
baixo peso corporal. 

Criança ~ e a<lolc~centes: devido a sua dosagem, Dtclofarma tnjctávd nllo é 1nd1cado para pacientes abaixo de 18 li/los de idade. 

Grnvlde1, IRclaçilo, mutbcre.i e homcn, com polcndMI rcprullutho 
• Gri1vhlet 



• 
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- Rc\ umo dt ri~co 

Ass $Jw' 
~~ 

Não há dado) suf1c1cntes sobre o uso de d1clofcnaco cm mulheres gmv1das Alguns estudos cp1demtologicos sugerem um nsco 
aumentado de abono csronifoeo após o uso de um m1b1dor de sinte~ de pmstaglandma (oomo os AINEs) no inicio da gravidez, no 
en1an10, os d.Ido) gerais ~o mconcluSI\ os Demonstrou-se que o d1clofcnnco atruvessn a bam:1ra pl11tcntãria em humano) O uso de 
AINfü, incluindo d1clofcnaco, pode causar inércia uterina fccham~to prematuro do canal nrtcnal fetal e insufic1tncia renal fetal 
levundo a ohgo1drãmr110 

Por causa desses riscos, D1dol11rma nllo deve ser usado nos 2 pnmc1ros lmnestrcs de grrmdc-L 1111&0 sei que o bcnellc10 esperado para 
mae Jtlslifique o nsco rotcncml para o feio 

Alem disso. D1cloformu noo dc\C ser uuhzado dur.1nte o 1c11;c1ro 111mt:s1Jc de gru' 1J"z (v1uc "( 0 1\'IR\ INIHCAÇÔES") 
1'111 estudo~ de re1)rodução unnm1I, nenhuma evidência dl• 1er.itogen)c1d.1dl1 101 11hsc1vn<I~ em camundongos, ratos ou coelhos que 
rcccbcrnm d1clolcnuoo dmnamcntll duruntc o pcrfodn de urgunogêncsc cm dosrs .111.\ nprox111J.11lamentc 0,41, 0,41 e 0,81 vezes, 
rcspcct1 vamcntc, n dose humana máxima recomendada (DllMR 1 de D1dofnm11, upesar da prcscnçn de toxicidade materna e fetal 
(vide "Dndos cm nnhnnl\") 

('011\idcrn~õcs cllnlcn\ 
Rençllc~ aclvt'r\n1 n mcdlramrnto~ fetai\ 
l'cchnmento J>rcrnuturo do Cunal Ancrt:il Fetal 
AS\ lm como com ou1ro~ A11'E~. o uso de J1clofcnaco dumntc o ten:ciro trimestre de gravidez é contraindicado devido à possibilidade 
de fechamento prematuro do canal arterial fetal (vule "CON 1 RAl"IUIC Ç(I~ S") 

Oligoidrtmnlo/ln\ ufkl~ncia Renal Fetal 
O rn co de an~ulic1~ncaa renal fetal com oligoidrâmmo subsequente foi obscmldo qtundo ArNf:.s(mclutndo d1clofcnaco) foram usados 
a panir da 20" semana de gnMdcz. 
Se for neces,Ano um AINE desde a 20" semana de gestação ate no final do 2• tnmcstrc, hm1tar a ut1hZ11çao a dose eficaz mais baixa e 
à duraçllo mais cuna posslvcl (vide " POSOl.OGIA llt: IODO Ili l'SAlt") Se o tratamento com 1>1clorarma se estender por mais 
de 48 hora\, considerar o monitoramento com ultrnssonografia para ohi;o1drAmmo Se ocorrer ohgotdrtmmo, dcsconunue Diclofarma 
e façu o ncompanhamcnto de acordo com a pr6uca clinica 

fr111Jalho <Ir parto ou parto 

Não há estudos sobre os efeuos de D1clofarma durante o Iniba lho de parto ou parto 'I oi como acontece com outros AINEs, a u11hzação 
de d1clolcnaco durante o 1ercc110 trim1.'litre de gravidez e c.onttamd1cada devido ti puss1b11i<ladc de im!rc1a uterina (vide 
"C01'TR\ll\DICAÇÔF.S") Em estudos com antma!s, os AINEs, 1nclumdo o d1clofcnaco, mthcm a stntcsc de prostaglandmas. 
causam a1raso no pano e aumentam a mc1dê11.:1a de nJtnnonos 

011do~ 

Dado\ cm h111111111 os 

Fcclrn111cnto Prcm11turo do Canal Arterial lietal 
A htcralt11<1 publicudu reluta que o uso d~ AINl's <lurn111c 111crcc1ro 1nmc~1rc de gniv1dc-l pndc e 1usar fc~h~mcnto prematuro do canal 
ancrial fetal. 

Oll1toldrAmnlofln511flcl~ncia ltenal l'ttal 
Estudos publ 1cados e rclator1os pós-comerc1ahzaçno descrevem o u~o fnatcmo de AINI:s C'll cerca de 20 semanas de gestação ou mais 
tarde na 11rav1dc1 ossociado a msufic1enda renal fctol lcv1llldo a ohgo1dr4mmo Lsses resultados adversos sno observados. em média, 
após dias a ~cmanaç dti tmtamcnto embora oligo1drãmmos tenham •ido n:latidos com pouca írcqutnc1a tllo logo 48 horas após o 
mlc10 dos AiNEs l.m nn11tos casos, mas n:to cm todos, o d1mmu1ção do liquido amnióttco fo1 tr1llls1tória e rcversivel com a suspensão 
da droca 

Oado\ t m Rnimnh 
btudos rcproout1\·11s e de desemolv1mento em 1ll11ma1s demonslf1lrum que u d1mmstraçAo de d1c1ofcnaco durante n organog~nese 
não produ7.1u 1c:ratogenic1dade apesar da indução de 1ox1c1dade m:ucma e fetal cm camundongos cm doses onus de até 20 mg/kgld1a 
(0,41 'C7.CS a dose hum8113 mâ.xl11l3 recomendada (DHMR) de D1clof.J11T1a 200 mi;/d1n com base nn comparaçao da àrca de superllc1c 
corporal (ASC)), e cm ralos e coelhos em doses orn1s de até 10 mg/kg(d1a (0,41 e 0,81 \ezcs, rcspccuvnmente, a Dll~1R com base na 
comparação da ASC) 
l·m um cs1udo no qual ratas grtlv1das receberam oralmente 2 ou 4 n\g.lkg de dtClofcnaco (0,08 e 0, 16 VCLCS o DllMR com base na 
ASC) desde o 15° dia de gestação oté o 21 ºdr.ide lactação, foi obs~ad:i mortalidade materna s1gmílca11va (causada por ulceração 
gastroantl'Slmal e pcntomte) Essas doses m3temas tóiuc::is foram us59c1adus o d1stoclll, gcs1açllo prolongada, rcta1do do crescimento 
1111rautcnno e d11111nu1çfto da sobr.:v1da fetal. 

A udmtn1struç!lo de AINL's (mdumdo d1tlofcnaco) m1biu a ovulação nu coelho e u 1111plr1111111;no e placc:ntu~Ao no rato. e levou ao 
fechamento prematuro do canal artcnal fetal 

No I º e 2º trnncslrcs este mcd1ca111cnto pcncncc li categoria d.: nllco 1.lc: gruv1dc7. e, pc111unt11, r'tr mrdkamr nlo não deve ser 
utlll1,11do por mulheres grllvid11~ s 1·m orir11111çno ml'llkn 0 11 do d1uri:i~ 11-1l rnt"f 11, 
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No 3º trimestre este medicamento pertence â cntegona de 11500 de g1Í\iul!z1>, 11011.111111, e't<' 111edil'11mt nto nAo deve ~er utilizado 
por mulheres grAvidn ~ ~rm orm1taç~o mMicu. Informe imediatamente ~tu rnl díco t m ruo de ~11s ptit1 de gra' ide:i. 

-Laclaçlo 
Resumo dt risco 
Assim como outros All\'Es, pequenas quanudades de d1clofcnaco passam para o leite maiemo l>esta forma, 1>1clofnrma não de\ e ser 
administrado durante a amamentação para evnar efcllos 111dCSCJ6vc1s n& criança 

Dados em humano~ 
O diclofenaco foi dcte~tado cm haixn concentração (IOO ng/rl l ) no k1tc rnntcrno cm uma lactnnlc tratada or.dmcnhi com um sal de 
d1clofenaco de 150 mg/drn A llose estimada mizcnda pur umJ cH.111çn hue consome Iene matemo e equivalente a 0,03 mglkgldia. 

Mulheres e homens com p<1trnl'l11I rc11rodutlvo 
- Fertilidadt feminina 
Assim como outros AINi:s, 11 uso de 1>1cloranna pode prc udtCM a fcrt) l1dade fcmmma e, por mo, deve ser eviindo por mulheres que 
estão tentando engravidar. Pam mulheres que tenham dificuldade de engmHdar ou CUJa fcrt1hdadc C.\tâ sob mvcs11gação, a 
dcscontmuaçao de 1>1clofa1ma de' e ser considerada 

- Fertilidade Mucuhna 

Nilo há dados em humanos sohrc o cfc110 de 01clofarrna ro fcruhd:lde masculina 
O d1clofenaco admm1strado a ratos machos e ~mcas n 4 mg/kg/drn (op,roxtmaJamcnte 0,16 vezes n l>llMR com base na comparação 
ASC) não afetou 11 l\:r111id;1Jc. 

ll»bilid»dc de dirigir c/011 oprrnr m1l1111inns 
É improvável qut: o uso de 1>1clolanna afete a curia,iJaJc de l1111g11 , operar m:l11umas ou faz.:1 outras <111v1dadcs que requeiram atenção 
cspccrnl 

Atenção: Diclofilrm11 inj!•bl\l'I dr\ t ~r r Rplícudo tuludnmr ntr no glult'o. NAo injrtar no braço. 

6. I NTER.AÇÔt:~ MEDIC \ !\U:l'i l'OSAS 
As mteraçõcs a seguir incluem nquclas obsenad:ls com Dtcloforrna mJcLhd e/ou outras formas farmac~ut1cnscontcndo d1clofenaco 

lnteraçile.' observada\• 'trtm rnnsidr nodas 
• inibidores dn CYP2C9: rco.:omendJ·SC precnuçao no prescrever d1clQfenaco com m1b1dorcs da CYP2C9 (tais como vonconazoll. o 
que podena resultar em um aumento slgn11ica11vo nas conccntruçõcs dt pico plnsmllt1co e expos1ç!lo ao d1clofoneco; 
• lltiu: se usados concmn11unt~mc11 1e, d1dofcnaco pode elevar as conccntruçõcs plusmâ11cus de 11110 Ne>lll c;1so, recomenda·sc 
monitoramento do nlvcl de lfllo ~~1 1co, 

• dlgoxlna: se usados conco11111Unh.:mcnt~. d1clol\:nurn f10de ~lc\llr ns 111ce111raçMs plasmát1c1t~ de d1gm,1110 Neste caso, rccomendu
sc molllloramcnto do nlvcl de ú11~ox 111.1 sérrca. 
• diuréticos e a1:er11es nntl ·hipt'rlt·mi•u' : asstm como outros AINI~. !l uso coocomuantc de dtclofcnnrn mm d1uré11cos ou an11-
h1pertens1vos (ex .: bctabloque:ido1cs, tmlmlores da ECA). pode d1m111utr o cfc110 ant1-h1pcrtcns1vo Desta fnrma, esta combmaçllo 
deve ser admimstmda com cautela e pac1cn1cs, espcc1almen1e idosos Ide' cm ter sua pressão sangulnca pcnodkamen1e monllorada 
Os pacientes devem estar odeqlllldamcnte hidratados e deve-se considi:mr o morutornmcnto da funçllo renal após o m1c10 da terapia 
concomllante e penod1cnmcn1e dWlUllC o tratamento, part1culllT11lcnle para d1uret1cos e 1mb1dores da ECA devido no numenln do nsco 
de nefro1oxic1dade (vide" \O\ t:RTf:i'C I \ SE PUl.CAl ÇÔ ES"), 
• ciclo~porina r tac rolimo: J1clofenaco, assim como outros AíNEs, pode aumentar 11 tox1c1dadc nos nos, causada pela c1c1osporma 
e \acrohmo. devido 1111 seu cfcno nas prostnglandmas renais Desta füm111, dtclofenaco deve ser ndmu11Mrado cm doses mfenores 
nquelas usada~ cm pacientes que não cst!lo em tratamento com c1clospprtna ou lllcrohmo, 
• medicamento\ conheddo, l"ir c1t1m1r hí pen-a lt·mi~: o trat.1mcnt11 concom1tonte com J1urc!t1cos pllupaJorcs de potassio, 
ciclosponna, mcrohmo ou trnnd11r r1111a r•oJcm ~ci ussocmJos crnn o ttumcntn J11~ 11lve1s seucos de potéss10, que deve ser mon11orado 
frequentemente (vide "ADVUU i>:M IAS t; l'REC"Al (,'()t:S"), 
•antibacterianos qulnolllnkos: houve relatos isolados de L'Omulslles 11ue podem c'tnr usso~iadas 110 uso co11co1111t.mte de quino lonas 
e AINEs 

lntcraç6es prrvi\ta~ 11 'erem co nslúerada ~ 
•outros \ll'f\ e corlicoldrs: o admm1strnç3o concom11ante de d1Clofcnaco com outros AINEs s1s1emicos ou cortrçoidcs, pode 
aumentar a frequenc1a de efeitos gnstrmtcstiruus indc:scjados (vide" r>V.-R'I f 'ljCIAS E PRl:c. U ÇÔl:..\'"), 
• anticoagulante' e •gentrs • nlipbquctário•: dcve·sc ter ca111cl11 no uso concom1tantc uma vci que pode aumentar o nsco de 
hemorragias (vide "AO\'t:R 1 ihTI \ S E PRF.CAlJÇÔf:s") Embora mvcsttgações cllmcas nlo indiquem que dJclofcnaco possa 
afetar a açâo dos un11cn11gulantcs, existem relatos do numcnto do nsco de hemorragia cm 1mc1entes recebendo d1clofenaco e 
ant1congulantes concomllantcmcntc Desta manetta, recomenda-se momtoramcnto próximo nestes pacientes, 
•inibidores seletivo\ da recnph11·!lo 11.1 'cmtonlna: a adm101straçllo rnncom11antc coro AINEs M~ten11cus, incluindo 1.hclofenaco e 
1mb1dores seletivos da rec<1pt.1çan da ~crotonma, pode ,nuncnlllr o mi:o de snngrnmento gas1rmtc~111.1l (vide ".\l>\'J.;RJ f'.1'CIAS F; 
PRECAUÇÔF.S" ) 



• 

• antidiabéticos: estudos climcos tem demonstrado que: o d1clofc11aço pode ser ad1111mstrado Juntamente com agentes ant~ih~ 
orais sem influenciar em seus e fenos cli11icos Entrc::tanto, C\istc111 rclat,1s 1solailos dL' cfc110s hipo e hiperghcemiantes, determinando 
a necessidade de ajuste posológico dos agentes a11\id1;1hc11cos Jumn1c o 1r.1tnmento com d1dofcnarn Por esta razão, o montloramento 
dos nive1s de glicose no sungue dew ser realizado cumo meJida preventiva durante o tcraprn concom1tomc, 
Jlouve tambêm relatos isolados de ac1doso mdabólll·n <1uamlo l11ciolcnaco foi ctint.lmm1str.1Jo com mctformmn, principalmente em 
pacientes com insufici<:ncia renal pré-existente. 
• feoitolna : quando se uhhzu foniloinn concon11tuntcmcnti: com o J1clofcnaco, o ucompanhamcnto dos concentrações plasmáticas de 
fcnitofna é recomendado devido a um esperado aumento na cxp11s1çfto à lcnitotna 
• metotrexuto: deve-se ter cautela quando AINEs, 1nclu111do d1dofenaco, s:lo admm1strados menos de 24 horas antes ou após 
tnuamento com mctotrcxato uma vez qui: pode clevur a concentraçl\u scnca do mctotrcxato, aumentando a sua toxicidade. 
• Indutores da CYP2C9: cautela é recomendada na coprcscnçno de d1clofcnaco c mdulorcs da CYP2C9 (tais como a nfamp1cma). 
o que poderia resultar em uma d1111inuiç!lo sign1l1ca11rn n~ conccntraçao plasmática e exposição do d1clofonaco 

7. CUIDADOS DE AR:\1AZF.'.'l•\l\IENTO l>O 1\H:OICAl\lENTO 
Este medicamento deve ser conservado cm temperatura amb1cnhi (entre 15 L' 30 "C) Proteger da lute unudade. 
O praLO de validade é de 24 meses a partir da dota de fabn~11~~n. 

N1ímcro de lote e datas de fRbriuçAo e validade: vide embalagem. 
Nllo use medicamento com o pn1zo de nilldade \•cncido. G1111rde·o em sua r111h11h1gem original . 

Diclofarma injetavel é uma solução limp1da. mcolor, hvn.1 de part1culas em susrcnsao 

Antes de usar, observe o 1u1H?cto do mcdicarncnlo. 

TODO l\IEDICAl\U:!'ilO O.~VF sr.R MA~Trno FOR\ l>O ALCA:-10' l),\S C RIA:-IÇAS. 

8. POSOLOGIA E MODO m; llS \R 
Modo de usar 
Como uma recomendação g~ral, il dose deve ser rnd1v1dualmcn1c niustada. As reações adversa> podem ser m1mm11adas utilizando a 
menor dose efetiva no perfodo de tempo mais curto neccssârio para controlar os smtomas (vide "ADVERTt.l\ClAS E 
PRECAUÇÕES"). 

A solução inJeUlvel ndo pode ser ad1mmstrada por mais de .2 dias Estes cmll.1Jos devem ser tomados com a mjeçào intramuscular, 
para evitar lcsno no nervo ou outro tecido no local da aphra~no (podendo resuhar cm rraqueza muscular, parahsta muscular, 
hipoestesia e cmbohn cútis medicamentosa (slnuro111e Je Nicolau)) 
Como regra, Diclofarma mjetável nào deve ser m1s1urado com outr;t~ soluções mjctãveis 

Cuidados na aplicação de injeções inlramuscularcs: 
1 - Aplicar exclus1vamcn1e no glutco Nao aplicar no braço 
2 - fazer a higiene ngorosa com ãlcool no local onde será aphrnda a lllJeç:lo 
3 - Aplicar no quadrante supcnor externo da ri.:g1!\o glutca, u11hznndo léc111eu nssep11c11, conforme u figuro: 

4 - A agulha deve ser pos1c1onada pcrpcndiculanncnte li pele e mtr0Juz1du proíundamcntc no musculo 
5 • Evitar arcas de tecido adiposo abundante, pois o rned1L11m~11to nãq deve s.:1 admmislrndo na regina subcutânea 
6 - É obrigatória a uspiraçao do êmbolo, upós a introdução dil agulha, p;ira wrt1rirnr-sc dl' qu~ nnn houve perfuração de vaso sangulnco. 
Se for aspirado sangue ou se ocorrer dor int<:nsa, m1emrn1per 1111cd1atnmcntc ll l1plicai;llo 
7 - Apiicar a mJcção tentamente 
Estes cU1dados devem ser tomados com a tnjl:çno 111tramuscul,1r, para evitar-se lesão no nervo ou outro tecido no local da mJeção 

Posologia 
População alvo 11erlll: adultos 
Geralmente, a dose é de 1 nmpolu c.lc 7~ mg 1w1 dia, uuetmlu [1l l.lluml.11nen1c no 11u.1i.lrn111c ,11pc110r externo e.la rcgino glúte.1 Nao deve 
ser dado por muis de dois dia:,, se ncçcssllrio, o 11utume1110 pode ~cr conl1111mdu com nutrns apresenta._;õcs de d1clofennco sódico (vide 
" MODO DE USAR") 
Excepcionalmente, cm casos graves (ex.: cólica) 2 umpolJS de 75 mg, sépuradas por um mtcrvalo de algumas horas, podem ser 
administradas por dia (uma cm cada nádega). 
Alternativamente, é posslvel combinar uma ampola de 75 mil com outril.'i aprcsenluçôcs de d1dofenaco sódico (por exemplo, 
comprimidos), até a dose mflx1ma d1: 150 mg por lha 



Populllçlies especial ' 
Insuficiência renal 
D1clofarma e contramd1cado a pacientes com msufic1tncl3 renal (01~< 1 S mi mtn/1 7Jm') (vide 'TOl\ rn \l'OIC'AÇÔES") 
~ao foram reah1,1dos estudos cspccifícos cm pacientes com msufic1!nc1a renal ponnnto nllo pode ser feita recomcndaçao no ajuste 
especifico da dose Recomenda-se c:iutela quando D1clofarmn 4 odm1mstrada a p:it;ientes com 111sutic1blc1a renal (vide 
"AO\ERTbcr \ Sr. J>JtU< 'AI (ÔI !'"). 

lnsutici@ncia hcpAtica 
D1clofürma é contraindicado a pacientes com iruufic1êncrn bcpAuca (v1do "CO\"I R \ t :liOICAÇ(n :.'"). Nllo foram realizados estudos 
cspeclficos em pac1cn1cs com msuf1c1êncm hepática, port;mto o.10 pode ser fc11a recomendaç~n no 11jus1c ~pcclfico da dose. 
Recomenda-se cautela quando D1dofürma ê admm1~1r~d.i u pac1c111cs com msufic1ênc1a hcpá11.:u kvc u moderada (vide 
"ADVERTÊ!\'CIAS F. l'fU:C'AI (<">t:S"), 

Pacientes pedilifricos (nbubo de Ili 11 no.\ de ich1dt'I 
Devido a sua dosagem, l>idoforma mJclá.vcl não~ 1mhcado p.irJ pnc1entcs abaixo Jc 18 anos de 1d11dc. 

Pacientes gtrilllrico' (6!i Ano' ou m11i~l 
Em geral, nenhum aiuste nn dose m1c1al é neccssáno para paciente-; idosos En1rctan10, precauçllo é indicada por nuOcs médicas 
básrcas, espec1almcnte para poC1entcs idosos deb1htados ou aqueles com baixo peso oorporal (vide ",\J)\' •:RTÊ~Cl.\S E 
PREC W ÇÔF.">") 

Doença cardio.a\rul11 r t•tahtlt'r rda ou fatore, de ri,co card lo\ U(Ular slgnlnculi• os 
O tratamento com 01clofarma gcrnlmenle n~o é recomendado em pacientes com doença cnrd1ovascular cs1abclcc1da ou h1pcrtens~o 
não controlada. Se ncccss:lr1tl pacientes com doença card1ovascut;ir estJbclcc1da, h1pcnensllo não controlada, ou futores de risco 
s1g11i ficatrvos para doenças cardmvu.~çul arcs, devem ser 1ra1ndos com 1>1clofemia somente npós avah:1~ao cuidadosa e somente para 
doses diárias <; 100 mg, quando o trotamento com 1>1~ loJ111111a lf1JCl.1vcl w 111111mu, por exemplo com outras apresentações de 
diclofenaco sódico, por mais de 4 semanas (vide "AI>\' •:H ri'..~< ·1 \S l , l'IO:CAl l< ÕF.S") 

9. HEAÇÔF.S AI)\ rnSAS 
As reações adversas o mcd1ca111ento de c.~tudos cllmcos, relatos espontãncos e: c;i os de hteruturu est.,o hst.1dos pelo s1stcn1a MedDRA 
de classe de órgão l>enu o de cada classe de órgllo, ns reações advcrsils tstfto ordenadas por frcquencur. com as n::i.;ões mais frequentes 
primeiro Dentro de cada irupo de frequ!nc1a. as rcaç~ c:~o apresentadas por ordem decrescente de gra\ldadc Além disso, a 
catcgona de fr~oqutnc1a correspondente para cada reação adversa segut n segumte COll\ençao (CIOMS Ili) 

Muito comum > 1110 
Comum: 2: 1/100, < 1/10 
Incomum · 2: 1/1.000; < 11100 
Rara: 2: 1/10.000; < 1/1.000 
Multo rarn <. 1110.000 
As rcaçõ~s adversns o seguir mclucm aquelas n:ponmlns cn111 l>1d11fam1a 1111ciavcl e/ou out ra~ formas fom111c~u11cas contendo 
diclof'cnaco cm 11:.0 por cuno uu lrmcn prazo . 

• lnfecçllc~ t infestaçi\c\ 
Muito rara absccs~o no local da 11pllcuç!lo 

·Sangue e di\túrhio\ dn \i\tmta linfi tirn 
\1u1to rara· tromboc1topc111a, leuoopc111a, anemia (mclumdo hemollttc• e aplá uca) e ngranulocttose 

· Distúrbio~ do \i\tema imunológico 
Rara reaçoe. de h1pc:rscns1b1hdadc, anafilàucas e anafilacto1dcs (111ch11ndo h1potc11s110 e choque) 
Muito rara· ang1ocdcma (inclu111do edema foc1al). 

• Distórbios psiquiátrico' 
Muito rnra desorientaç~o. dcpresstlo, msõ111a, pesadelos, 1m111h1hd11<J~, úlslurhws ps1w11cus 

- Disuírbios do si~trnu1 nen·nso 
Comum cefaleia, 1on111m 
Rara sonol~ncia. 
Muno rara parestcs1a, distúrbios da memória co"' ulsõcs, nn lcdade, tremores, memng1te nsstpt1cn, disgcusia, ac1den1e 
cerebro' ascular 

• Distúrbios oculare\ 
Muito rara dclic1~nc1a visual, v1s!lo borrada, drplop1a 

· Distúrbio~ do labirinto l' do o uvido 
Comum vcnigem. 
Muito rara: zumbido, dcfic1~ncm uud111va 



- Di)túrbio~ cardfaco) 
Incomum•· mfuno do m1ocánho, 1nsufic1!nc1a carchaca, palpitação, dores no peito 
Frcqu~ncia dcsconhcc1da· Sindrome d<' Koums 

- Dl\lúrhio1 '•«ul~n-5 
Muito rnnl' h1pcncnsllo, vasc:uhte. 

- Oishlrbio~ mcdlasllnal, lonicico r rtspiralório 
Rara asma (incluindo dispncia) 
Multo mm· rneumon11c. 

- 01\lúrhlos do tnllo g11strinlf~lir111l 
Co111u111. nâu)ca, vômito, dmn~ia. thspcps1a, cólicas abdo11111w1s, ílatulê11cm, d1111111111çno do opct1tc. 
Rara gastrites, sangmmonto gastrmtesllnal, hcmat~1rn .. 'Sc, dmncm s.ini;u11111lc11u1, 11kcra gastn11tcstim1l (com ou sem sangramento, 
estenose gasrmucst111ul ou rcrf'uração, podendo condurn u rcnionitc) 
Muito rara· colllcs (mclu111do colJle hcmorriíg1cn. colil<' 1squ~nlllD e CXíllCrhuçna da colne ulccrnuva ou doença de Crohn), 
consllpaçllo. esronl.llne, gloss1te, d1~túrb1os esufag1cos, duençn 111tcst1jlal Ji.1lrapM1ca, pancrcatne 

- l)M(Jrbio\ hepíllohilrnrc~ 
Comum dcvuç<lo d.i~ trunsammascs 
Rnrn hcpa11tc, 1ctcrtc1a, d1s1urh1os hcp:illcos, 
Mu110 mra: hcpallle fulm111an1e, necrose hepâllca, msufic1enc1a hepática 

- Pt lt t dí~turbío~ do' lrc1do' •uhcut:inros 
Comum rash 
Rara unicnna 
Muno raro dermatite bolhosa. eczema, entcma, cntema multrforrnc, sfndrome de Sle\cns-Johnson, stndrome de Lyell (necróhse 
cp1dérrn1ca 1ox1ca), dennautc csfohatl\a, olopcc1a, reaçao de fo1ossens1b1hdade purpura, púrpura de Hcnoch-.Schocnlem e prundo 

- Oi\llirhio\ urmArio' frenais 
Muno rara ks.'lo renal aguda (msufic1fnc1a renal oguda), hematuna, protcmurrn, slndromc ncfróllca, neíntc 1ubul(llnterst1C1al, n~>çrosc 
pap1lar n:nal 

- 01\turhios i:tral~ t no local d1 ac.lministraçlo 
Comum rc.1\·llo 110 l0<:al da nplicnç!o, dor nn local da ophcação, ni;rdc7. do local da aphcaçfto 
Raru edema, necrose no loc:il da ~phcaçâo 

• A lrcqui!nc111 rcflch: os doe.los du u1nam~nto o longo prazll l'.om uma dnse clcvadu ( i 50 mi; por dia) 

llc11çõcs udvcr,a, a medkMmcntos na C\pcrirnciM pós-comt·rc!Klf1.1t\'ào (frcquhld111k•1·onh1·r1d11) 
A scgumrc rcaçao adversa ao medicamento foi originada na expcn~n~1a pM-comcrl·i.1111.uçao wm 1>1dofunna Como essa reação foi 
relatado voluntariamente cm uma populaçM de t:11nanlm 111ç-0rto. nnn e llosshcl rs1111111r com scaun111ç11 sua frcquencia, que é, ponanto, 
cutegom.oda como desconhcc1da. 

R1•11ções no locnl da inj<'\'AO 
Lmbohu cut1s 111cd1curncnto'lll (slndmmll de Nicolau) 

Oe~crlçlo dns rtações •dHnas ~elecionada\ 
t:ventn, aterotrnmbc\tlco~ 
0<1dos de meta-analise e fonnacoep1demiol6gicos apuntam em relação a um pequeno aumento do nsco de eventos nterotrombóticos 
(e\ mfano do minCl\rd10), ossoc1ado oo uso d~ d1clofcnaco, pamcul:!rynenre em doses elevadas (ISO mi; por dia) e durante tratamento 
n loneo pruo (vide ",\D\ J:Jt ti" 'CI \S ~: l'Rf:CAI <;ôf.ln 

Efeito) ~uuai\ 
D1sturbm~ \1sua1s, 1a1s como defic1mc1a visual, v~o borrada ou d1plop1a, parci:cm ser efeuos da clnssc AINl:s e são geralmente 
rcvcrslve1s com a dcs•'Dntmuação Um mecanismo provil,cl pam os thsturb1os \ISWIS é u tmb1ç40 da slntesc dns prostaglandmas e 
ou1ros compostos relac1onatlos que oltcram a regulaçao do nuxo s:ingulneo da reuna rcsullllndo em po1cnc1:11s alteraçõc~ da visão Se 
este~ smtumas (lCOITCm durante o tratamento com d1clofcnaco, um dxame ofü1lmolói;1co pode ser considerado para excluir outras 
causas 

Em rA'º' dr rvento~ advtl"\o(, notinqut pelo si,terna \lglMtd, di pnnhrl no Portal da Anvlsa. 

1 O. MIP• ltl>OSF: 
Slntomu 
Não há quadm cllnic;o lirico a~soc1ado à supcrd1)se com d1clofcn~co 
A supcrdos.: pode i:ausar smtomas tais como \'Õmilo, hcn11magia gu~trm1est•11nl diarreia, 10111ura n1111h1dn ou convubões No caso 
de 111tox1cnçao s1gmfíc:u11c. msufa1êllc1a aguda nos nus e 111suiic1Enc1,1110 ligado podc111 oco11cr 

'l'rnf11mrnfo 



O tratamento de 111tox1caçõcs agudas com AINEs, mclumdo d1clofcnaco, consiste essencialmente cm medidas smtomáltcas e de 
suporte. Tratamento sintomâtico e de suporte deve ser ac.lmmistrado cm caso de comrhcaçõcs tais como hipotensão, insuficiencia 
renal , convulsões, distúrbios gastrmt~stinais e Jepress!lo resp1rutúria 
Medidas especflicas tais como dturcse forçada, diálise ou hemopeffusão provavelmente 11(10 aiudnm na elimmação de ATNEs. 
mclumdo diclofcnaco, devido a seu alto inc.l1ce de: ltguçilo a protc1nas t; metabolismo extenso 

Em cuso de lntoxlCllçAo lli:ue p11rn 0800 722 61HJ1, He voctl 11red~;1r de mnh orlentaçllt·~. 

Ili - OlZER•:S LEGAIS 
M.S: 110850016 
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Barbalha, Cc-CEP 63.180-000 
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Proc. Nº 023/2023 - .... _ .. __ 
1- IDENTIFICAÇÃO 00 MtDICAMliNTO 
DIPIFAL~MA 

dip1rona monoidratnda 

APRl~SENTAÇÓES 
Solução injetável 500 mg/mL. Caixa com 50 ampolas de v1dm úmbar cnm 1 mi cEmbalag~m Hosp1tulur) 
Solução injetável 500 mg/mi.,: Caixa co11150 ampolas de \ldro âmbar com 2 mi (Embalagem IlL1sp1tlllar) 
Solução injetável 500 mg/ml . Caixa com 100 umpolas de vidro ârntw w1n 2 mJt (l'mbaL1gem l lospnalar) 

USO INTRA VENOSO. lJSO ADULTO E PlmlÁTRJC'O AC'l'1.\ DE 1 .\'-O. 
USO lJYíRAMlJSCULAR. USO ADULTO E PEDIÁ TIUC'O ACl\IA DE J \1ESES. 

COMPOSIÇÃO: 
Cada mL da solução injetável contém 500 mg de dipirona mon01Llratnd.1 
Excipientes: edetato d1ssódico, metahissulfitn de sódill e UfU" para 111ic1ave1s 

11 - INFORMAÇÕES TÉC:\ ICAS AOS PROFISSIOr\AIS m: :-1Ai1m: 

1. NDICAÇÔES 
Este medicamento é indicado como analgés1rn e antit.!n111w 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
A d1pirona mJetâvel foi comparada com ptacebo em estudos ch111cos 

gHi 

Um estudo comparou dipirona 1 g IV versus placcbo para cefale111 tensional em 60 pacientes. Os pacientes que rc-ccberam dipirona mostraram uma melhora 
estatisticamente significante da dor (p < 0,05) comp<1rud11 com o pl<1.:cbo Uo> 'º mmutus upós aüm1nis1rnção. O ganho terapêutico foi de 30% em 30 minutos 
e 40% em 60 mtnutos. com resultados s1grulíc:1tivamcntc supmorcs para li1r1rnna foram <.!hs.:rvudas reduções s1gmficnt1vus na rcmc1d~ncio (d1pirona 
25%. placebo 50%) e uso de medicaçllo de rcsgnte (dipmma • 20•;,, placclw .47,6%) para o grupo d1p11ona (Rigal MF., 2002) 
Outro estudo comparou dipironn 1 g IV com placebo p::tra o ollv10 da cct;L1c1a llpo nu11illnca com aura e sem aura. Foram utilizados sete parâmetros de 
avalinç~o analgésico e uma escala analógica para avaliar nauscas, fotn!,1h111 e fonofohia Os P'Ktcntcs ·'"m aura que receberam dipirona demonstraram uma 
melhora estacisticamente superior com 30 mmutos (29.5° :, no grupo dipirona versus 10°" no grupt1 placcbo) ~ 60 minutos (65,9% com d1pirona e 16,7% com 
placebo) (p < 0,05) Os pacientes que apresentavam aura 11verum comporta111eu10 S<!melhante com 30º •de melhom no grupo dip1rona versus 3,3% no grupo 
placebo com 30 mmutos e 63,3% wrsus 13,3'!• para d1pHona e pluceb11, rcspecuvamentc com 60 nunutos (p < 0,05) l louve melhora lambém cm todos os 
sintomas associados quando comparados com 1nd1víd110~ contml~ ( l l1gal ME, 2002) 

Referêncii1s bibliogrílficns 
• B1gal ME, Bordim CA, Spccinh JG. lntmvenous d1pyronc for the acute 1rcutmcnt of cpisod1c tcns1on-typc hcadache: a randonuzed. placeho·controlled, 
double-blind study Braz J Med Biol Res 2002Oct;15(1O).1139-45. Fpuh .2002 Oca 13 
- B1gal ME, Bordini CA. Tcpper SJ. Spccíali JG íntmvennus d1pyronc in 1hc 1icu1c t11:at111cnt of m1gra111c wíthout aura and nugramc with aura: 11 random1zcd. 
double blind, placebo controlled ~tudy Headache. 2002 Oct..J2('ll 862· 71. 

3. CARACTEHiSTICAS FARMACOLÓGICAS 
J>ro11ríeclades fannacodiniimícu 
A dipirona é um denvado pirDLolõnico nilo narcótico com efcnns analgésico, lmtlpir~tico e cspa~mnli11rn. 
A d1pirona é uma pró-droga cu.ia mctabohzaçllo gem a J0n11nçàc1 de ~~rio~ mctub<.\l1tos cnlre os quais h~ 2 com propriedades analgés1cas: 4-metil
aminoantipirma (4-MAA) e o 4-ammo-anhpirma (4-AA) 
Como a imbição dn c1clo-ox1gcnase (COX·l. COX-2 ou umlms) nllo ~ suli.:1entc para explicar c~tc efeito antmocicertivo. outros mecanismos altemauvos 
foram propostos, tais como: m1b1ção de síntese de pro~taglandmas rucfc1cn«1tllmcntc· no ,1,tcmu ncrvos<1 ccnlral, desscn~ibili?.ac1lo dos nociccptores 
pcn!cncos envolvendo auvidade via óxido nllnco-GMJ'c no nociccptnr, umo 11os~hcl vmrnntc lic COX-1 do si~tcma 11erv,1so central seria o alvo especflico 
e, mais recentemente, a prop0sta de que a d1pirona 1mbina uma outrn 1soforma dn ciclo·•'XJgcn~c. a C< lX-3 
Os efeitos analgésico e nnllpiréuco podem ser cspemdos cm .30 n 60 m1nuws npôs n .1Jmmis1ruçõo e gcmlmentc duntm cerca de 4 horas. 

Propriedades fürmacodnéticas 
A fnmiacocméuca da dtpirona o de seus mctnbóhtos nõo cstt\ complctumcntc cluc1dudti. ma' os segumtcs mfom1açõcs podem ser fornecidas. 
Após admmistraçfto oral, a d1p1rona é completamente h1JwhsaJa cm $Un porção ativa, 4·N·mct1l.11111noant1pmna (MAA) A biod1spombilidade ahsoluta da 
MAA é de aproximada.mente 90%. scndo um pourn 111;11or arós aJm1111slrnçíl11 oral q11.inJo comparaJa à a<l111111istração mtrnvcnosa. A farmacocmé1ica da 
MAA nilo se altero cm qualquer cxtcnsao quando a thpmllla é adm1111strad:i C111J•111111t,mtcmenle 11 alimentos 
Prínc1palmentc a MAA. mas também a 4-am1noant1p111na (Al\1, conmhuem paro o efeito ch111co Os valores de AUC para AA constituem aproximadamente 
25% do valor de AUC para MAA. Os mctabóhtos 4-N-11cculammoanlip1rma !MA) e l·N·frn1111lammoanupirina (FAA) parecem não apresentar efeito 
clínico. São observadas farmacoc1nética~ não lineares para lodos os metnhohtos Slln nccéSS<lril)S estudos a<l1cionais antes que se chegue a uma conclusão 
sobre o signifi cado clinico destes resultadc-~ O açumulo 1k mc1al1<'1liio~ aprc~cnta pequena rclcvánc1a cllmca cm tra1amc11tos de curto prazo 
O grau de ligação às proteínas plasmática:. é de 5&% para MAA.48% para AA, 18°0 para PAA e 14% paraAM 
Após admi nistração intravenosa, a meia-vida plasm:\tica e de aprnx1111~dam\!flte 14 minutos para a d1p1ronn. Aproximadamente 96% e 6% da dose 
radíomarcada administrada por via intravenosa foram cxcrclad~s na urina e ft!l'es, rcspecllvurncntc. !-oram 1denulic11dos 85% dos metnbóhtos que são 
excTetados na unnn, quando da adminislração oml de dose ú111ca, obtendo-se 3"t 1% par.1 MAA. 6% ;t 3'!-o para AA, 26% 1 8% para MA e 23% 4% 
para FM. Após administração oral de dose (maca de 1 g de J1p1rona, o "ckarante'' renal foi d~ 5 mt. .t ~ ml.lmm parn MM. 38 mL i 13 mL/mm parn AA. 
61 mL J: 8 mUmin para AAA, e 49 mL L 5 ml.lnun para l'AA As meias-vidas plasmâ11cus correspondentes foram de 2.7 ± 0,5 horas paro MAA. 3.7 ± 1,3 
hora$ po rn J\J\. 9 ,5 J 1 . 5 hora> para J\J\J\. e t 1 ..2 J 1,5 111 •rus ruru I' J\J\ 
Em pacientes idosos, a exposição (AUC) aumenta 2 a 3 ve1cs. l:m pacientes com cirrose hepu11~11. npc>S administração oral de dose unica, a me1a-v1da de 
MAA e FAA aumentou 3 veies ( 10 horas). enquanto para AA e AAA este aumento 11ao foi tão marcante, 
Os pacien1es com insuficiência renal não foram extensivamente estudados .11~ ,, momento Os da.IM disptmlwis md1cnm que a ehmmaçllo de algun.~ 
mctabólitos (AAA e f'AA) é reduzida. 

Dndos de segurança 11ré-cllnicos 
'l'o,icidndc aguda 
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~ 
As dose~ mlmmas letais de d1p1ronu cm ç;11nuruh1ngl>S e rutos são 11prox1mad:1111entc 40IKI mglkg de f'C"' ccupoi.11 f"ll via orul, 11prl1ximadamente 2300 mg 
de d1p1rona por kg de peso corpornl ou 400 11111 de MAA por kg de p~so corp11wl f>"' vi11111rr.1venosa Os sinais J~ 1ntc1xicuç~o foram M:dação, taquipneia e 
Cllnvul sões pré-morte. 

To,icidade crônica 
As injeções intravenosas de dipm111u cm mtos (peso corporal 150 mglkg JlOr dia) e ~lies (SO mg/kg de peso corporal JlOr dia) duramc um perfodo de 4 semanas 
foram toleradas Foram realmidus estudos de tox1C1dade oral cr6nlca oo longo de: um perfodo de 6 meses cm flitos e cães doses d1anas de ate 300 mg de 
~so corporal 'kg em ratos e atê 100 mg/kg de peso corporal de peso cm eles não causaram S!IUJS de mtoincaçllo Doses mu1s elevadas cm ambas as cs~'ctes 
cauuram alterações qu1m1ca\ do soro e hemoSSldcrosc no figlldo e baço, uunbém foram dctect:ldos smrus de ancmta e to.x1c1dade da medula óssea 

Mut1gtnlcidade 
E~Ui·' descntos na literatura tanto resultados pos1U\OS bem como negamos No entanto, estudos "m vnro" e "in \l\O" com matcnal especifico grau Hoechst 
não deu indicação de um potencanl mutag~mco. 

C'a rei nogenicldade 
Estudos de tempo de vida com d1p1rona em rntos e camundongos NMRI nn<> mo~1ro111111 efeitos cunccrigcn<>s 

TodcidHcl e reprodutiva 
Fs1udos em ratos e coelhos n5o md1cmn pol~nc1:il tcrutogêmco 

<$. CONTRAr,DIC.A("ÔF.S 
Dll'IFARMA n.'!o de'e ser adm1mMrada a p:ic1cnles 
• com hipersensibilidade à dcp1rona ou n qualquer um dos componentes da Cormulaçl!o ou o outraS pmizoloms ou a p1razohd1113!> (ex fenazona 
prop1fcnazon:i, isoprop1lammof,-nazon:i, fcmlbubZona. ox1fcmbutazon:i) Incluindo, por exemplo, expenênc1a prévia de agronulocJtose ou reações cutâneas 
graves com uma destas substànc1as, 
- com função da medula óssea pn:iud1cada (ex após tnuamcnto c11os1f111cc ) ou doenças do sistema hcma1opo1éuco. 
• q~ tenham dcscnvolv1do bronCl>C~posmo ou outros reações &ru1fi1Jcto1des (ex urt1câri;i, rtrutc, ang1oeJcma} com analgé 1cos tais como sahc1latos, 
parac..:tnmol. d1clofcnaco. 1buprofcllli, 1mlomctncma, naproxeno, 
- com p<>rfiria hepltt1c11aguda111tc11111tentc (r1s<o de mdu~tlo de cnses de porfina). 
- com deficiência congêmlu da ghcose-6-fosfoto·Jes1drogcna<e (G6f'D) /risco de hcmól1scJ, 

gt11v1dez e lactação (vide ''AO\ lrn r i:NC'lAS F. l'RFC:All(ÓES- <:rn\ ldu e 1~1l·h1çftu") 
Em crianças com idade entre 3 e 11 meses ou pcsa11du menos de 9 kg, Dll'll•AR"iA n!lo dC\c ser udmmi5tr.iJa 1101 via 1111J.1vcno~.1 . 
Dll'lrARMA ncro deve 5cr adm11us1rnda por via parenteral em p.1c1entcs com l11pdtc11sllo ou hc111od1nãm1C'.t instavcl 

l:str 111cdlc11111coto é contntlndltwdo pRrll mtnorc.' dr J fllrst'j ou pelando mrnns dr 5 kg, para uso inlr:unu~ulllr r nlo drH' ~cr ~ado inlntHno\o 
r m menores de 11 mc'!f\. 

C'ak goriD dr risco na gnnídr1: D. •:.0.1t mrdkarmnto nlo dC\r srr utlfüado ppr mulbun gnhidas sem orirntaçlo mrJica. lnfonnt imediatamcntr 
'ru médico rm ca50 dr su~prill de gra• idn. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRl.C ',\l'~Ô·~'i 
Agranulocltose: induzrda pela d11mona é uma casualnlaue lle ongcm 1munolllérgrpa durnvcl por pelo menos 1 sern:ma Embor.1 essa reação seia multo rara. 
p<ldc ser grave e fatal, Niio é dusc~cpe11dc111~ e rode t>eorrer cm qu11lquer momento durante o lrnlamcnto l'udos os pacientes devem ser advertidos a 
interromper o uso da med1caçat1 e consultm ~cu médico 1111ed1;1h1mcn1c se alguns dos seg111ntcs sumis ou sintomas, pos~1vclmcntc relacionados ti ncutropcnia, 
ocorrerem: febre, calafrios. dor de gorga11tu.11kcrnç01111a cav1d.1dc ornl 1 111 c;1so de 1>•N1foc1.1 de neutropenia (menos d~ 1500 neutrófilos/mm') o trntnmcntn 
deve ser imediatamente dcscontinuuul• eu crn1t;1gc111 s;mgu111cn compktu dc'c sei urge11tcmcn1c crn11rolada e moniwmJn alé rdmnar nos niveis nonnais 

1'11 ncitopeniM: cm caso d~ panc1t<lpemo l' trntamemo de\c ser 1mcdintmnentc dcscpnt•mtldô e uma completa monttonzaçl!ll sung111nca deve ser realizada ate 
norrnahwçdo dos valores Todos os pa.:1entcs dC\cm ser aconselhados a proctnar atendimento m6d1co 1mcJi.alo se dcsenu1lvercm >inm> e 'intomas 
sug.:.11t1\0S de d1scra.ias do sangue (ex mal-estar geral, infecç5o, febre pers1stqntc, hematomas, sangramento, palidez} durante o uso de mcd1c<1mentos 
oont~nJo dipirona 

C'hc><J uc anafilAtico: essa reação o..:orrc prrnc1palmen1e em pacientes sensi~cts Pur1111to, a d1p1rona de\e ser us:tda com cautela cm paciente~ que apresentem 
alergia atóp1ca ou asma (vide "(O" 1 RAIM>IC'AÇÔt~;. 

Rrações cutâneas gnnt~ adHn1u: o tratamento com 1.hptron:i poJc causar Rcaç(lcs Cutâneas Grm es Adversas (RCGAD), 1r1cl111ndo smdrome de Stevens
fohnson (SSJ), Necrólise Fpidem11ea Tóx1.:o (Nm/ e Reação Cutânea Assocmda :\ Eosmofil1a e Sintomas !fotê1111cns ([)l{l1SS), que podem ser um risco~ 
vida ou fotllis Se desenvolverem sinais ou smti,mus de h1pcrscn»1b1l1uadc cut:111C11 tais como eruf"IÕCS, e,,1111c111a pwgress1vo mu1tu.' vezes com bolhas ou 
lesões da mucosa, o tratamentc) com a J1111ro11a deve ~cr dc;;conlmuado 1111cdratt11ni:111c e 11110 dcH' ser reto111.1d1J Os pat 1cntcs devem ser avisados dos sinais 
e sintomas e acompanhados de perto para reações de pele (vide "C'ONlR\l:"i Ili(' \((>t:S") 

Ruções a11a lilática'l/anafllactoldr' 
Quondo da escolha da via de admm1str11ç!lo, deve-se considerar que o via parentcnl (v111 in1ravcnosa ou intramuscul.1r) está 11SS<>rn1da a um maior rrsco de 
reaç.'\es anafilaucas anafilactordc). 
Em particular, os scgumtcs pa.:1cntcs apresentam nsco especial para pj:l.o;slve1s reações anafilaucas graves rclncionadas à d1p1rona (vide 
"CO,TIUl:\DICAÇÔJ~S") 

p.1•1cntcs com s1nJromc da asma 11nalgb1ca ou rntolcrânct:i analgé51cu do bpo umcána"'1flgJocdcma, 
- pacientes com asma brõnqwca. panicularmentc aqueles com nnossmusttc poltposa concomitante, 
• pu~1cn1es com urttcárra crõmca, 
- pacientes com rntolcrãn.:ia uo álrnol, por exemplo, p:ic1entes que rengem ate mcjmo a pequenas quantrdades de bebida, nlcoôhca:.. apresentando smtomas 
como espirros, lacrimcJamcnt11 e rubor Jmmunoado da face A rntolcrtncta no tllc()(ll pOdc ser 1nd1cahva da "ndrc1111c de asma unalglis1ca prévia ndo 
drne.nosucada 

pacientes com intolerância a coranl.:s ou a conscrva111cs (ex .: t.1nraz1m1 c/,1u b<111.o.1tos) 
Ant~• da administraçfto de OIPIFAl~MA. eis JlilCtcMtcs devem ser quesuonnuos c~ptlllicn111c111~ Em pacientes que e~tno '°º 1isco potencial para reações 
unul11âticos, DlPIFARMA s6 deve ser 11d1111nistrada após cuidadosa avalm~!lo 1fos 1iosslvc1s risço~ em rcl"'~" .111s henclki11s c~pcrados Se DIPfFARMA for 
H<lmmistrada em tais circunMânóus, é rcqucmlo que seia rcah1ada sob supcrv1sll!l métl1m e recursos pam 1111tumcnto <l<J c111c1g(,ncia devem estar disponlvc1s 



lteaçlies hipotensivas isolada~ 
A adm1mstração de dipirona pode causar rca\ões bípotcns1v8l isolada.s (vide " RI,,\( i'>FS .\DV•'RS.\S") I~ n:açôOJ sao possivelmente d<hC· 
dependentes e ocorrem com mruor prooob1l1dade após odnumstruçllo p:m:ntcrnl 
Paro evitar us reações h1po1cns1vns gr&\CS desse UJ10 
·a IRJCção deve ser adm1m•trnda le11twncnte, 
• rc\'trtcr a hemod1nãm1ca cm poc1en1cs com h1potcnsâo pré-ex1Stentc em pac1e111CS com rcduç!o dos Owdos corpóreos ou dcs1dm1açllo, ou com ms1ab1hdade 
circula1ónn ou com msufk1ênc1a c1rculat6na mc1p1enle, 
• deve-se ler cautela cm pac1c11tes com febre alta 
Nestes pac:1cmes, a d1p1rona deve str ut1hzalb com extrema cautela e a adm1mstraçlo de DIPll'ARMA em tais c1rcunst4nc1.1~ llcve ser realizada wb cuidado~ 
supervisão médica Podem S\!r neccsSllraas medidas prc,cnuvas (como est:ib1h1.11ç!o dJ c1rcul3ção) para reduzir o nsco de n:nçao h1potcns1va 
A d1p1rona só deve ser uul11ada sob cu1dudoso momtoramento hemodm!m1co cm pacientes nos quais a d11n111111çllo d.1 prcss.~<l sangumea deve ser evitada, 
tu1s como pacientes com doença çurdlal\I çoronanina grave ou e'lcnose dl1S vasos 'a11gu111cos que migam o cércbm 
Dll'U'ARMA deve ser uul1zndn sob 011c11t11~Jn medica cm paç11:11tc~ com 111suíic1C!tu.:1111cnol ou hepat1ca uma vC'r que a tax.1 de eh1111naçâo e reduzida nestes 
pacientes (vide "POSOLOGIA E MODO DE llSAH") 
A injeção intravenosa deve ser adm1111strudJ nnuto lentamente (sem exceder 1 mi por rnmuto) pnm ass~gura1 4uc .t m1cç!ln po~w ser interrompida <10 
pnmciro smal de reaç!o anafihl11Cl/analilll4'I01dc (vide• R~:.\<'i'>t:S AI>\ • R<; \S") e par.1 mm1m1z:u os rtsCos <lc reaçl\cs h1potensavas 1i;oladas. 

Ltslo hc1iA1ica i11d1uida 11or dn1gu 
Cas. •>de hcpaute aguda de padrão prcdonunantcmcntc hepatoa:lul.u foram relatados cm pacientes tratados com d1p1rona com mie 10 de algWls dias a alguns 
mc~cs após o inlc10 do tratamento < ls '1nats e '1ntomas incluem enllmas hcpáucas s.!ncas elevadas com ou sem 1c1crlc11, frequentemente no conte~10 de 
outras reações de h1pcrscns1b1luJadc a drogas (por exemplo, erupção cutdnc:i, d1scras1as sangu1nc:is. febre e eostnofiha) ou ocompanhadas por caractcrisucas 
d~ hepatite auto1munc. A maioria dos pactcntes se recuperou com n dcsconttnll!IÇlo do tratamento com dtptrona. cntrcbnto, cm casos isolados. ío1 relatada 
progrc>l>llo para m;.ulic1encia hep3tacn aguda com necessidade de trnnsplantc hcM11co 
O mecan1>mo de lesllo hepataca 1nd1111da por d1pirona n!!o cstà claramente cluc1dai.10, mas os dados 1nd1cam um mccru11sm1J 1111unonlcrg1co 
Os pacientes devem ser mstn1ido' n entr.tr em contai<> com seu médico caso OCQffillTl smtomll5 sugestivos de lcsllo heputac.1 Nesse~ pacientes, a d1pmma 
deve ser interrompida e o funçnll hcr•1t1ca avahnJa 
A d1parona n!lo deve ser remtrodu11da cm JM'1Ctllcs com um e111sód1,1 de lcsllo hcp,\t1CJ1dwnnlco1ratamcnl<' ~'''" d1p11nn;i paru o qual nenhuma outra causa 
de l<lsão hepática foi dctermmndu 

GrHvldct 
A d1piro11u atrave~sa a hancua pJa,cntánn. Não e,x1stem ev1d!nc1as de que o ljtcd1c:imcnto SCJa prCJuUICJUI ao reto a d1p11una n!ln apresentou efeitos 
tcrntogêmoos em ratos e coelhos, e fctotox1c1dade foi observada apenas oom dose mw10 elevadas que foram tóxicas as mães l'ntrctantl1. não existem dado' 
chmcos sulic1entes sobre o US<> de Dlf'IJ·ARMA durante o gJllVldeZ, 
Recomenda-~ nllo ut1luar DIPIF ARMA duruntc os pnmctros 3 mcsc da grav dez Dwantc o segundo trimestre da gravidC7 só deve ocorrer o uso de 
DIPIFARMA após cuidadosa avaliação do potcnct:1l nsco.lbcncflc10 pelo médico 
DIPIFARMA não deve ser ut1h1nda dwnnlc os 3 olllmos meses da gm\1dez. 11ma vez que, embora a d1pirona scJa uma fraca m1b1dora da sintcse <lc 
pr05laglandmas, a poss1b1hdàdc de fechamento prem:ituro do dueto artenal e de ct1mphcaçõcs penrn1ta1s devtdo oo prcjulzo da agregação plaquc1ána da mãe 
e do recém-nascido não pode ser cxduíJ.1 

l .aclaçilo 
Os metabóhtos da d1p1rona sfto cxcrctudos no lc1h: nrnt~rno A lactação deve ser c~11111J.1 durante e Jl<'r u1é 48 horas .1pós a udm1111strnção de IJIPIFARMA 

Po11ulnçOcs cs11eciais 
1'11tlc111cs idosos t pacientes debílitndo1: deve-se wnsiderar a poss1b1lidade das lunçõcs hcpallca e rt·nal estai cm 11rc1ud1tad11s 
C'rl111ç11s: cr111nçus menores d< 1 mc,n de idade ou pesund(l menos de S kg 11~0 Jc,cm ser trotadas com Dll'IFARMA Craun\"U> wm idade mfenor a 1 ano 
ou pesando menos de 9 kg nuo <lc\ern ser tratadas com DIPlFARMA por via intravenosa (vide "l'O~Of.OGI \'') 

Outros grupos de risco: (Vide "CO~ 1 RAl1'T>IC ,\ÇÔES" e "AD\ 1 lfft.NCIAl:i-) 

\llel"llçllcs na capacidade de dirijlir \tknlos t opcntr núqulnl5 
Paru as doses recomendadas, nenhum e feno adverso na h:ib1hdade de se concentrlll' e reagir é conhecido Entretanto, pelo menos com doses elevada<, de~e· 
se lcvor em consideração que as h.1b1hdadcs para se concentrar e reagir podem e lar pn:;ud1cadas, cons111wndo nsço em •llu:içõcs em que estas hab1hdades 
sJo de importância cspe,ml (e\ .. operar carros ou máquinas), especialmente quando ~lcool foi conswn1do 

SenJiliilidnde cnJZadR 
Puc1~ntes que apresentam reaçôcs ru1Jfilado1dcs à d1pirona podem uprcscniar um 1)sn1 c~pccull p.ir.1 rcoçõcs i;cmclhantcs a outros analgésicos não narcóticos 
Pucicntcs que apresentam reações unalilotica~ ou outrus 1111unolog1~nmcnlc•mcJ111dus, 1111 SCJU, reações 11lergic11s {ex agaa1111lnc1t0se) à d1p1rona podem 
nprc~entar um risco especial pam reações semelhantes a outras p1razolnnas 011 p1rálolidmas 

6. l"ITERAÇÔES MEDIC'.\Ml.N 1 OS \S 
Indução Íllrmacodnétiu dt tn1imà• rnrlahohn1do1"11•: 
A d1p1rona pode induzir cnr1mns mctllboh.zadnras, 1nclu1ndo CYP2B6 e CYPJA4 
A coadm1ms1111Çilo de d1p1ron:1 et1m subsuatos do CYP2B6 e/ou CYP3A4, comp buproptona, cfavircnz, metadona, c1closporma, tacrohmo ou -crtrahna, 
puJe causar uma rcduçl\o nas conccnuaçõcs plasm6t1cas destes mcd1camen10S 
Ponanto, recomenda-se cautela quando d1p1rona e substrato de CYP2B6 ou C'YPJA4 ~o adnurustrados concomnan1emcntc, o resposta chmca e:ou os 
nivcis do medicamento d~vem ser seguidos de momtoramento terupêuuco do mcd1camen10 

v11 IJ1 ro11to: A d1pirona podé d11111nu1r ns nlvc1s sértcos de valproato quando coadmmtstrado, ,, que pode r•'Su!t11r em efkic1.1 potcnc1ulm~nte dnnmuida do 
vulproato. Os prescri1ores d.:vcm momtm.u a rcspo~l<l clinica (controle d.is cOl\\ulsõcs ou controle d11 humor) e n>11'1Jcri1r o monitoramento dos níveis 
sértcos de valproato, conforme n11rnpriad0 
Adicionar dipirona ao mctotrce'\uto Jl<ldc t1umc11t.1r a hcma1ot11x1c1Jadc d11 mctotrC)ialo, pa11anil,1rincnté cm pacientes ulosos Porh111to, esta combinAçllo deve 
ser evitada 



Proc. Nº 023/2023 

gM{ 
A dJp1ronn pode rcdu.m o efeito do ácido ncctilsah,·1hco na agregação plaquewn:i; quando comado concom1tantcmcntc. Ponanto, cslll comb1naçllt!·d~ !'Cr • • 
usada com cautela em pacientes que tomam 6c1do ncctH sahc1hco cm b;uxu doses para proteç!!o cardiovascular -..... 

Medicamento-alhnen to,: nàC> hã dados d1sponh'C1s até o momento i;obrc 1 ndm1mstmçl!o concomitante de alimentos e d1p1rona. 

Mcdkamento-medlcamcnlo: a d1p1wna p1kk ~uus.u roouçOo dos n(\c1s do c1do p<>rma no 5,111guc As cc111centraçÕt:~ d.1 c1clos11<>rma devem. portnnlo, ser 
monitoradas <1uundo a d1p1rona ci nd1111mstrad;1 cnncmnitanremenle 
O uso concomilnnte de d1p1mna com metotrexato pode aumentar n 1ox1C1Jadc sangu1nea do mctotrcxato parucularmcnle cm pactentes idosos. Portanto, esta 
combinaçllo deve 'Ct evitada 
A dJp1rona pode r~.Jum o efeito do éc1do acc11lsahdhco na agregaçllo plaquctârra (uruno das plaquetas que atuam na coagulaçllo), quando adm1msuaJo., 
concomnantcmcntc Portanto, essa combmaç!lo deve ser usada com prccauçlip cm pacientes que tomam b:lixa dose de ácido aceblsahcll1co para 
card1oproteçllo 
A d1p1rona p..>dc caus;ir a redução na conccn1rnçllo s:mgulnca de buprop1ona. j>orumto, recomenda-se cautela quando a d1p1rona e a buprop1ona 'ão 
adm1mstrnda~ concom11antemente 

Medicamcnto-namc~ lnboratorlals: foram l'Cfl\lltJdas rntcrfer~ncins cm lestes laboratona1sc111c u11hz.im 1c11ções de Tnnder (('<H exemplo: lestes para med ir 
nive1s séricos de crca1m111a. triglicéridc~. cnkstcwl llDL e ácido uncn\ t 111 r,1, 1cnks utthzumli1 d1p1ni1m 

7. CUIDADOS Dt AR'\IAZFN.\\IF.:'<TO f)() \1t:o1C,\'\ll, 1 rn 
DIPIFARMA rn1ct.ivel de' e •er manuda cm temperatura amb1cntc (entre 1Se30 C) Proteger da luz e umidade Proteger do calor 

Número de lote e data\ de fabriraç~o t \Dlidadf: \idt embalagem. 
Não use medicamento com o pram de \Dl11ladc Hnridn. Guanlr-o cm sua cmbalagrm original. 

Ap6s aberto~. a~ arn11ola' de DIPffARM,\ drHrn ~cr utililacla~ hntcli~t1111tnte. ,\ \oluçAo rtntantNrcnte a11ó\ o tt\O dc~c \cr dl"tartacla. 

Caraclerlstlu~ íl~ic11s e orwrnoltplira~ 
Solução límpida, Jmarelnda acond1c1onnJa tm rcc1p1cntc de Hdro âmbar, hvre do par1kulu$ em suspcnsilo 

\nlcs de uur, ob,tn e o aspecto do mrdk11mrnlo. 
Todo mcdkamcnto dt\c ser mJtnlido fom do nlconc~ das crianças. 

8. POSOLOGI\ t MOOO DE llS\R 
DlPIFARMA mJclavel pode ~er ndministrnd.1 p<>r '1n inlru'/cnosa ciu mtr<imusculw. 
Para assegurar que 11 nd111i111straçdo p•1rcnlc1UI de d1pmma poss11 ser 111te1romp1J3 ao pnmerru s111.1I de rctt~'!k> analil:i1tcal.maf1l11<101dc e para m1m11111.ir o 
risco de reações h1potens1vns isoladas (vide" ltF.A< ót:S AD\ 1 ltS.\S"), é neçcssârio que os pacientes cstcJwn de11ados e snh supcrv1sllo médica Além 
disto, a adm1mstru~ã'' 11\lrawnosa de\'e ser 11111110 lcntl, n uma vcloc1d ide de mfusão que n.~11 cxc~da 1 mi, (500 mg dti dipnona)·'mmuto. para prc\cnir 
reações h1potcns1v11:.. 

lncompalibllldade,./compalibilidadt~ : 

DTPIFARMA pode 5er diluída em soluçllo de ghcose as• •• solução de cloreto de $.'ld10 a 0,9" •ou solução de Rmger-lactato Entretanto, tai' soluções de, cm 
ser admin1straJ.is 11ncd1atamentc, wna vez que suas estabilidades sllo ltm1tadas 
Devido à possib1ltd•1dl! de mcompat1l>1hdadc 11 solução de J1p1rona nllo deve SCI' ldm1mmndajunt;unentc com outros mcJ1c:11ncn1os lnJClaveis. 

Posol0Jllt1 
A pnnc!pio, a d<'Sc e o via de administrnçfto c~c(ll111das dcpcmkm do cfc1t11 nn11lgés1wdcscJ11d0 e dus wnú1çllcs J11 pacicme rm mu1t11s casos, a adm1mstrnçà11 
oral (d1p1rona mnn,11dratada comprunídos, $Clluçlo oral 011 gotas) ou rclill (d1p1ronii mo1101dr11111d.11uposrtó11os) é sulicrcntc para obter analgesia sausfat(1ria 
Quando for necessário um efeito analgésico de inicio n\p1do ou quando 11 adm1m~ por 'l1a oral ou rct:il é con1ramd1C11da, recomenda-se a admm1strnçdn 
de OIPlfARMA mJctãvcl pon1a mtmvenosaou 1mramuscul:ir 
O tratamento pode ser mterromp1do a qualquer 1nsunte sem provocar danos oo MClente, inerentes à rcurad:l da medrcaçao 
Quando da escolha da vra de adminisunçi!o, deve-se considerar que n \ta p;11Cntcrnl está assoc1:ula com maior nsco de reações analihlucao;lanalilactoidc_, 
Cao;o a adm1mMraçao parenteral de d1p1ronn SCJa considerada em crianç;is entre 3 t 11 meses de idade, di:vc-se uuhmr apenas 11 vm mtramuscular 
Para todas as form~ forn1acêu11cns. o:. cfo1h.>S nnnlgésico e nnti1,11ét1cu são alc:m@dos 30 a 60 mmutos np6s n adm1msrm~no e ii!Crulmeme duram cerca de •l 
horas. 
Visto que reações de hipotensão após 11d1111111st1,1~ft\> 1.IA fo1111.1 lllJ~tóvcl pQdem ~r uose·dcpc11<k111cs, 11 111d1rnçllo de do~s 11111cns mu1orcs do que 1 g de 
diptrona por via parenteral deve $Cr cu1J,1úosmntnle wns11k1ad;1 
Se o efeito de uma única dose for insulic1c11lc ou 11p,1s o efeito WJa!ges1co ter d1mn1uldo, e dose pode ser repetida respeitando-.., d po>1.1Jngia e a do-e máxima 
diária. c-0nformc dcscnto abaixo 

• As seguinlrs do>Mgtn\ ~lo rttornrnd1du 
Adultos t adolf\ctnte~ •cima de 1 !i1no~: cm dose umca de 2 11 S ml (IV ou IM). dose mâ..x1ma du\na de 10 mL 

Crlanç11s e lactrntc~: em crianças Cútn 1daJo mfcnor a 1 ano, DIPfl ARMA 1rtJC!llvel <kv~ 5cr 1dm1111s1rn<b somenti: pela vrn mtramuscular 
As crinnçus devem receber DlPffARMA tnJCl!\vcl conforme seu pCSl' i>Cj!unJo u ciricnla\~O ,J,•sh: cs1111c111a 

l't\O lnlnlHllOH (1\ . 1 lnlnrmu•cular (IM) 

Lactente~ de 5 u 8 kg - 1 0,1 - 0,2 mi 

Cnanças de 9 a 1 S kg 0,2 -OS mi. 

C:nançus de 16 a 23 kg 0,3 -0,8 mL 

Cnanç11s de 24 a JO kg 0,4 • 1,0 mi 

Cnançtt~ de 31 o 45 kg O,S • 1,$ mi. 

Crinnças de 46 a 53 ks 0,R • l,R mi . 



Caso necessário, DIPIFARMA injetável po<lé S<:r udn11ms1rmla ulé ~ ve 1.es "º<lia 
Não há estudos dos efe itos de DlPIFAR:vtA injetável ad111in1s1rnJ<t l'"'r vias nào rccomcnJ<1das 
medicamento, a administração deve ser somcnlé por ~ia mtravcno~a nu mtrurnu,~ular 
Populações es11cciais 
Em pacientes com insuficiência renal ou bc11átic11 recomenda-se que o uso d~ alta:. doses de d1p1rona sCJa c\·nudo. uma vez que a taxa de elimmação e 
reduzida nestes pacientes. Entretanto, paro tratamento cm cuno prwo mlo e nccessana rcJuçtlo da dose. Nilo extsh: experiência com o uso de dip1rona em 
longo prazo em pacientes com msuficiênci<1 renal ou herut1ca 

Em 11acicntcs idosos e pacientrs debilitado\ deve-se cons1Jer.u a ros~1hihJmlc das funções h<'raucu e renal estarem pre1ud1cndas. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
As frequências das reações adversas csU!o listadas 11 seguir de acordo com a ~cgutntc començ5o 
Reação muito comum (ocorre cm mais de 10% dos pacientes que uuilzam cslc mcd1camc11to) 
Reação comum (ocorre entre 1% e 10% dos paciente~ que utiluam este medicamento). 
Reação incomum (ocorre entre 0.1 % e 1% dos pacientes que u111izum este 111cdrcemcnto) 
Reaç11o rara (ocorre entre O.OI% e 0,1% dos pacientes que ullhzam este mcd1camenh1). 
Reação muito rara (ocorre em menos de 0,0 l % dos pacientes que 1111hzm11 este rncd1camcnto) 
Reação desconhecida (não pode ser csumada a pariu dos dados dispon1vcis) 

Distúrbios cardíacos 
Síndrome de Kounis (aparccimcnlo simultâneo de cvcnios cornn:inanos agudos e reações alérgicas ou analilactoidcs. Engloba conceitos como infarto alérgico 
e angina alérgica) 

Distúrbios do sistema hnuoológico 
A d1pironu pode causar choque annfih\uco, reações an111ilitt1cas/;1nalilaclo1\lc~ que podem se tornar graves com risco ti vida e. em alguns casos. serem fatais. 
Estas reações podem ocorrer mesmo npús DIPll'ARMA ter '"ln u11h1:i1lu prcviamcn1c em 11H11ta' clCllsiõcs sem comphcnçõcs 
Estas reações medicamentosas podem desenvolver-se du1antc a 1111cção de 1.hp1r1>na ou h11r~s murs tarde; contudo. a tendência normal é que estes eventos 
ocorram na primeira hora após n admrmstração 
Normalmente. reações anafilát1cas/analilacto1Jes leves mamlestam·sc na formJ, <k sintoma, cutâneos ou n;L, mucosas (tais como prurido. ardor. rubor. 
urticária. edema), dispneia e, menos frequentemente. d!lenças/simontas gast1111tcstina1s 
Estas reações leves podem progredir rara formas graves com unicâna generalizada • .ing1oc<lcnia grave (att.' mesmo envolvendo a laringe}, broncoespasmo 
grave. arritmias cardfacas. queda da pressão sanguinca 1algrnna~ ve1.cs prcçedida por aumento da press~,, sangumea) e choque circulatório 
Em pacien1es com slndrome da asma analgéstca, reações de 111tolcrânc1a .1parece111 11r1ca111e11tc na forma de crises asmáticas. 

Distúrbios da pele e tecido subcudlneo 
Além das manifestações de mucosas e cut<ineas de r.:açõcs analilattca'1anafilac1oidcs mcncwnaJas acima, rodem ocorrer ocasionalmente erupções 
medicamentosas fixas. raramente exantema e. cm casos isolados, stndromc de Stc•ens·folu1so11 (SSJ} (reação alérgica grave. envolvendo erupção cutânea na 
pele e mucosas) ou sfndrome de Lyell ou Necróhse Epidérmica ' i 1>xíca (NF f') (Ji111Jromc l1<1lhosa rnra e j;rave, caracterizada clinicamente por necmse em 
grandes áreas da epiderme. Confere ao paciente aspecto d~ grande q11e1mndura) , Rcuçllo Cutânea As~oc1ada ,\ Eostnotilia e Stntomas Sistêmicos (DRESS) 
(manifestação rara 1nduz1da por hipersens1lnhdade aos medicamentos levando aQ surgimento de erupções cutâneas. alterações hematológicas [no sangue]} 
também foi relatada com frequência desconhecida (vide "AD\ EIHiNCIAS t: PRECA! Ç ÔE~~·) 

Dlst(Jrblos do sangue e sistema llnfllHco 
Anemia nplást1ca, ogranuloc11osc e pancnopcnia, inclutnuu cuso• fotais. leucoptma e trombocttorcma Esrns reações sOo cons1dcrndas imunológ1cas por 
natureza. Elas podem ocorrer mesmo upós DIPIFARMA ler sido ut1lu.ada previamente em mu11as ocus1l\cs, sem c(>rnplícaçi.lcs 
Os sinais típicos de agranulocitose incluem lcsl>cs intlamntónas na muçosn (e~ .. l'llllBrlngca, unorrctal, gcmtal). mflumnçllo na garganta, febre (mesmo 
inespcradamcme persistente ou recommtc} l'ntrctnnto, em paçicntl!:> rccchend!) 1crnpli1 cnm nnt1h16t1co, us s1mus tipicos de agranulocitosc podem ser 
mintmos. A taxa de sedimentação eritrocitlirin é extcnsivumcnte uumc11111<la, cnqtfant11 que o aument<> de nódulns lmfot1cos é tipicamente leve ou ausente 
Os sinais ti picos de trombocitopcnta 1ncl11cm uma maior tendência paro sangramento e apa1ccimcnto de pctcqu1as na pele~ membranas mucosas. 

Distíirbios vasculares 
Reações hipotensivas isoladas 
Podem ocorrer ocasionalmente após a administrJçtio, reações h1pote11Mvas twnsitúrms 1"1lad.1" (poss1vclmen1e por mediação fünnacológ1ca e nilo 
acompanhadas por outros sinais de reações anatilá1icas/anafilactoides); em e usos raros, éStas re11çllcs apresentam-se sob a fonna de queda críuca da pressão 
sanguínea. A adminis1mçllo tntravenosa rllpida pode au111ent;1r o risco de reações hipoléns1vas 

Disrúrbios renais t urinários 
Em casos muito raros, especialmente cm pacientes com h1stónco de docn~a renal, rode ocorrer piora a&uda da funç;lo renal (msulic1êncra renal aguda}. em 
alguns casos com oligúria, anúrin ou pmtcinlina Em casos isolados, pode oc11rrcr nefrite 111tcr-tic1al aguda 

Distúrbios gcrnls e no local da administração 
Reações locais e dor podem aparecer no local da mieçt!o, incluindo tlcbnc:.. 
Uma coloração avcm1elhada pode ser observada algumas vezes na urtna Isso ~de ocorrer devido à presença do mctaból1to ácido rubazômco em baixas 
concentrações. 

Distúrbios gastrintesHnttis 
Foram reparlados casos de sangrnmcnlo g:1"rmt1lshrml 

Distúrbios he11atobillares 
Lesão hcpiltica tnduzida por mcd1camen1os. mdumdo hcpatllc uguda , 1ctc11c111, .1umcn10 lias cnmnas hcp~licil~ podem ocorrer com frequência desconhec1ua 
(v1de"ADVERTÊ:"ICIAS E PIU~CA l lÇô•:S"J 

Em casos de eventos adversos, noti011ut 11elo Si~tenJJl Vi~i\ltd, tll\J1011ivrl 110 Portal dn ,\n\'iS>l. 

IO. SUPERDOSE 
Sintomas 



• 

Apói. sup.:rdo.o;c aguda foram n:gtstradas reações como n:iuscas, ~õm1to dor abdominal ddic1!ncia da função n:n:tl/insufic1~nc1a n:naJ (ex devido 
à ncfntc m1cnuc1al) e, mais raramente, smtom:is do sistema nervoso central (vcrll$C111 sonolcnc1a coma convulsõc:s} e queda da prcs>:lo san 
vezes progn:dmdo para choque) bem como amtm1as cnrdfacns (taqu1cnrd1.1) A~ a ndm1ms1r:iç!lo de doses muno elevadas, a excreção de um rnctabóhto 
mofcnmo (ácido rubuõruco) pode pro•ocar coloração avermelhada ro unna 

1 ntHmcnto 
Nõo existe untidoto c;;pccllíco conhcci<lo para d1pirona. Em caso de lldm1mstrnçll0 recente, deve-se hm1tJr o absorçllo s1s1cm1ca ad1c1onaJ do princ1p10 atJvo 
por meio de procedimentos pnmarms de dcs111tox1caçlio, como la\ agem gâsu1CJ ou aqueles que n:dun:m o nbsorçlio (ex carvão vegetal ativado) O principal 
me1abóli10 da d1p1wn11 (4·N·met1lmrnnoant1p111nn) poJc ser chmmado por hemodiãhse, hemoliltraç!lo, hcmopcrfuslo ou filtraçl!o plasmatica 

Ili - orz•:R~.s 1 LGAIS 
M.S l 1085001R 
Fnrm Rcsp Drn Anu Ru4ucil Muccdo Nunes - CRFiCF. nº 3378 
f'ormnce lndust11n Qul1111co-f'o1 macêuhca Ceurcnsc l .tdu 
Rod ílr Antôml1 Uno Cullou, Km 02. 
Bnrllalhn. Ce - CFI' l>l 180-000 
CNPJ 06 628 '13/0001-46 
lndustnn Brus1lc1ra 
SAC 0800<211021128 

l 'SO RESTIU ro A llOSl'l l'.\ IS. 
Vt:'llDA SOB PRt'..'iCIUÇ.\O \1f:l)IC\. 

Fs'ia bulA foi a1ualí1ada confomtr Hula P11lrllo •11ro,1d1 pr.11AN\1 i\ ~m 07/07/2022. 
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Dados da submisslo eJ.etr6nica 

Data do 
e:mediente 

23!0312022 

15/01/2021 

1&11212018 

Nº 
enedicnte 

B41SO&a2-6 

0195341f21-9 

1188663/18-3 

Assunto 

10450- SIMILAR 
Notificação de 

Alteração de Texto 
de Bula 

10450- SIMILAR 
Noulicaçllo de 

Alteração de Te."dO 
de !:lula 

10450 - SfMILAR 
Notificaçlo de 

Alteração de Tcxw 
de Bula 

10450-SIMfi..AR 
Notificação de 

Alteração de Texto 
de Bula 

IDSrÓRICO DE ALTERAÇÃO PARA BULA 

Dados da petição I notificação que altera a 
bula 

Data do 
eTt1ediente 

Nº 
expediente Assunto 

Data de 
aprovação 

Dados das a lterações de bulas 

Versões 
Itens de bula 1 (VPIVPS) 

VP: 
3. Quando não devo usar este 

medicamento? 
4 O que devo saber antes de 

usar este medicamento? 
8. Qu_ ais os males que este 

1 

Bula VP e 
Medicamento pode me VPS 

Causar? 

VPS: 
4. Conuamdu:ações 

5. Advertências e precauções 
9 .Reações adversas 

- Notificação de Alteração de 
Teno de Bula 

VP: 
4 O que devo saber ames de usar 

este medicamemo? 1 Bula VP e 
8 Quais os males que ~1e VPS 

mediel<lllento pode me causar? 

VPS: 
5. Adverté11C1as e precauções 
6. Iruerações medicamentosas 

9 . Reacões adversm 

VP 
3. Quando não devo usar este 
medicamento? 4. O que devo 

saber antes de usar este 1 Bula VP e 
medicmncnto? VPS 

VPS 
4.Conttaindicações 5. 

Advertências e 
precau~ 

VP 

Apresentações 
relacionadas 

Solução mjetável 500mglmL: 
Caixa com 50 ampolas de vidro 
ãmbar com lmL (Embalagem 
Hospitalar); 
Caixa com 50 ampolas de vidro 
âmbar com 2mL (Embalagem 
Hospitalar); 
Caixa com 100 ampolas de vidro 
âmbar com 2mL (Embalagem 
Hospttalar) 

Solução injetável 500mg/mL. 
Caixa com 50 ampolas de vidro 
âmbar com lmL (Embalagem 
Hospitalar); 
Caixa com 50 ampolas de vidro 
ámbar com 2ml. (Embalagem 
Hospitalar); 
Caixa com 100 -ampolas de vidfft +· 
âmbar com 2mL (Embalagem 
Hospitalar) 

Solução injetável SOOmg/mL. 
Caixa com 50 ampolas de vidro 
âmbar com lmL (Embalagem 
Hospitalar°); 
Caixa com 50 ampolas de '~dro 
âmbar com 2mL <Embalagem 
Hospitalar); 
Caixa com 100 ampolas de vidro 
âmbar com 2mL (Embalagem 
Hosoitalar). 

Solução injetável (500mg/mL) 
Alteração de texto de bula para Caixa com 50 ampolas de vidro 
harmonização com a sua Bula âmbar com 1 mL. Caixa com 50 

Padrão 2.Como eStC Bula VP e ampolas de vidro âmbar com 2mL. 
medicamento funciona? VPS (Embalagem Hospitalar. Caixa com -O 

3.Quando não devo usar este 100 ampolas de vidro âmbar co a 
medicamento? 4.0 que devo 2m.L) / C"> 

saber antes de usar este (Embalagem Hospitalar). ,. • 
medicamento? 6. Como devo f 

usar este medicamento? 7.0 e , 
:. • 

-n 
Ü) 

to 
O") 

o 
CJ1 
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devo fazer quando eu me 
.. 

esquecer de usar e$c 
medlcamento1 8. Quais os males 
que este medicamento pode me 

caasar? 9. O que faza se alguém 
usar uma quaaudade maior que a 

indicada deste medicamento? 
VPS: 

3.ClrlCterisu~ farmacológicas. 
4 Coott1111d1caç6es 

S.Ad,·ertblcias e pr=wçõcs_ 6. 
llltm.çGes 

medicamentosas. 8 Posologia e 
modo de usar. 9. Reações 

11 m!vcrsa,, 

1 Solução Inictivel (500m~mL). 
Caixa com SO ampolas de vidro 
ãmbar com 1 mL 10450 - SIMILAR Jdcntific:açlo do medicamento e Bula VPe Caixa com SO amp0las de vidro 

1025817/14-S NotificaçSo de - - - - Apresentações (Atualiz.açlo de 
VPS lmbar com 2mL 13/1112014 Altençto de Texto DCB) 

(Embalagem Hospitalar Caixa com de Bula 
100 ampolas de vtdro Ambar com 
2ml... <EmbalB2cm Hosi:uularl 
Solução lnjetivcl (SOOmr/mL). 1 

Caixa com SO ampolas de vidro 1 

lmbar com lmL. 10457 - SIMILAR Todos (Submissão Inicial do 
Bula VPe Caixa com 50 ampolas de vidro 06217661/44- -lnclusSo tnícial de - - - - tato de bula e adequação a RDC 

VPS lmbar com 2mL. 31/07.-2014 4- l~ck'l!!i.l!!.- '4712009) · (Einbàlegem Hospitalar. Caixa com 1 RDC60/12 
l 00 mnpolas de vidro lmbar com 

1 2mL. - Hosoítalarl 



cloridrato de dobutamina 

"Medicamento Genérico Lei nº 9.787, de 1999" 

Solução injetável 
250mg/20mL 



• 

cloriclrato de dobutamina 
"medicamento genérico Lei n• 9.787. ele l 9'JIJ" 

1) IDENTIFICAÇÃO DO MWICAMl:N IO 

Nome generico· clondrato de doburnm ina 

A l'IU.SENTAÇÕES 

clobutaminn 250 mg/20 mL. cada ampola contêm clondrato de dobutamma cqu1valcntc u 250 me de dohutamma na fonna de $nluçno 
cont' ndo 1.0 ampolas com 20 mL elida 

\. IA l'l'I RA VE:'IOSA, exclum11mente por IM l SÃO l'i l" Rr\ \ E1'0S \ 

t ~O AOl LI O E PEDL\TRICO 

C Ol\IPOSIÇÃO 

dolrnhuninn 250 mg/20 mL cada 1 mL dl' snluçao contém 14, I mg de clondrnto de dobutmnlna e4u1vaknte a 12,5 mg de dobutum111a 
h cip1cntcs b1ssulfito de sódio e ncua pura 11tjctàve1s 
Obs. pode ser utiltzado lÍClllO clolfd11rn e/uu h1llróxido de sodiu durante o 1,1bncnçllo rara DJllStar o pi 1 

11) I'\ FORMAÇÕt;S TÉCNICAS AOS l'RO. ISSIO"AIS m ; :-; Ü' l>E 

1. l llJDI( \ ÇÔES 

O cl11ricl rato de dobut;imina é md1cado qu:mdo é necessário o supone motróp1co paro o tratamento de pacientes com estados de h1pop.:rfu:.llo no:. quais o déb110 
cardlaco é msulic1ente para suponar as demand:is c1rculatónas t md1cado também qu:indo ~ ncccssâno o suponc motróp1co para o tratamento de pacientes nus 
quats 11 prc)s!lo de enchimento ventricular unorm;ilmentc aumentada pode levar a um risco de congcstlo pulmonar e cdemn 
O clorldrato de dobulJlminn é usado p.1r.1 aumentar a contraultdadc cartltaca no tratlimcnto de mfüfic1ênc1a cnrdtaca ai;udn rcs1ilta11tc tanto de doença cardfaca 

orgllntco como de procedunentos c1rurg1cos cardfacos. 
h utll1tndo tnmbém no trntamento a curto prnrn pani uumentur u contrulllu.ludc ~.11dfaca 1111 <lcsc11111pcns11i;llo ca1<1i111m da tnsu líci(:ncia curdlaca congestiva ou nu 
contrutiltdade dep11m1da devido a uma c11 11rgia cnrdlaca ou a uma c1ruri;1a \ilscuhtr de gmnde porte A C.\penênc1a com dohutamina intravenosa em ensaios 
controlados nllo se estende alem de 4R horas de ndm1mstraçao 

2. IU:Sl 1 TAOOS OE EFIC.\CT,\ 

/\ dobuta•nma e um den\'ado de dopamma com propncdadcs motrópteaS pronunc1ad4s e efe1t05 cronotróptcos e amtmogrntcos menos pronunciados que o 
1 nrotcrenol A dobutamma foi avahada cm duas doses, S mcg/kgfmm e 10 mcg/kllimm, cm dois grupos de 10 pacientes C<tda, durante emergência de byplbs 
card1opulmonar Um terceiro gnipo com 5 pactcntcs foi estudado com 1soprotcrcnol l)a dose de 0,02 mcg/kg/mm A Jobutamma aumentou o fnd1cc cardfaco cm 
16% com dose de 5 mcg/kg/m1n e cm 21!% com dose de 10 mcg/lq;;mm e o 1soprotcrtnol aumentou o todice cnrdíJco em 9% 

l m contrnstc, a dobulamma aumentou a frcqu~ncrn cardlaca cm 6% e 15% rnnt us dm.cs S mq!l'k&fmm e 10 mqylig/1111n, respect1vamcntc (não 51gn1ficnntc) e o 

tsoprotcrcnol aumentou a frcquCnc1a cm 44% (s1gnilicantc) .C' l 

Bat>.as doses de dobutamma melhoram a função sistóltCll e o rclaxarnento ventnculnr'csqucrdo em pacientes com mo\1mcnlac;no nonnal da parede até ml'Smo cm 
dosai.:en~ em que a frequ!nc1a card!aCll gcmtmcntc nllo aumenta, enquanto nfto hA efqito no lnd1ce de pressão de enchimento ventricular esquerdo (6> 

e ( ;111 .um estudo em que a dobutamma foi admtmstmda por mfus!lo mtra~enosa cm 22 pacientes .ipós cirurgia cardfaca aberta, pode-se concluir que a dobutamma é 

um potente agente motróptco que aumenta o débuo cardlnco sem causar 1aqutcard1a ou am1m1a s1gndicantc, podendo ser utilizada no tralllmcnto de pacientes após 
e rurg1a cardlaca abena Com a dobutamlna fot possl\cl ohter um efeito no !nd1ce catdl~co comparâ\CI ao do 1soprotcrcnol, com menor alteração na frequ~m:rn 
cardlaca (1J 

Os efeito~ hcmodmâm1cos da 111f'usao de dobutam111n foram e>tmt.1llo~ nas d11~.1gen~ de 2 5, 5 e 10 111cg/kg/m1n cm 12 ptK1cntcs com doença arterial coromrnnna A 

dobutamma possui um potente efeito mot16p1c11 p11sttivo l]UC nn11 é nrnm11•111haJn de ~umcnto da l 1cqu~ncta carJlaca, exceto cm ultas tloscs. Na menor dose, 
2 5mcg/ki/mm, a mfusao de dobutamma oumcntuu s1g11111cutiva111entc o dc!bllo c;irJfuco, 11umen1us nuuorcs ocorreram com as doses de Se 1 O mcg/kg/min '"' 

Um estudo com 18 pacientes com doen~11 artcnal coronarmna e 7 pacientes com CllrWOm1opalla aval ou o mfusllo de dobutamma cm doses de 2,5 a l 5mcg/kglmm 

A dobutamma produziu efeitos favonlvcts na hcmodm!nuca, no \olumc s1Stóhco e njtS ononnal dadcs de mottl dade segmentar na maioria dos pac1cnt~ com 
1n>uhc1~nc ia cardlaca conges11•a sem efeito dclcta1u no mdabohsmo do m1ocàrd10 • 

I .m pacientes com msufic1enc1a cardtaca congesttva, a adm1mstraç!o a cuno prazo de dobutumma por 72 horns melhora n funçlln endo1el1al vascular por pelo 
menos duas semanas <10> 

A dobutumma é um agente 111otró111co positivo ckuvo cm rac1enllls com 1nsul 1c1tn11a l',1rdl11ca congcstl\'ª b'T'•WC. Dcrnlo no pequeno cfcllo na frequência ct11tl la1:íl 
c na prcssâo aórtica (princ1pa1s determinantes do consumo de ox1gi!n10 pelo m111ci\ldlo) pl1<lc ser ullhluJa na si11d1n111e do lldnto cmdlaco d1minuldo associada li 
doença cardfaca coronanana Em um estudo com 12 pacientes recebendo dobuuunma o 10 pac1c11tcs recebendo d11pamma, u lhihutomma apresentou aumento no 
1nJ1cc card iaco maior que a dopamma 011 

4m estudo com 13 pacientes com msufic1fnc1a cnrdfaca congcsuva gra\C comparou os cfcnos hcmodmãnucos s!Slfnucos e rcg1ona1s da dobutamma e da 
dor.amma Os resultados demonsuarnm que n dobutarmna (2,S - 10 mcg/kg/mtn) aUIJlenta propcsm1111lente e prC\ mvclmcnte o débito cnrdiaco atra~és do 



alimento do volume sistólico, enquanto d1mmu1 simultaneamente a res1st~nc1a vascular s1st~1ca e pulmonar e 11 pressão propulsorn pulmowd\i1q~OJ.'O 023/2023 
.Jtcraçllo nn frcqutnc1a cardtaca ou contrações \cntncularcs pmn:iturns por minuto Q'VCs. mm) com cstns doses A dopam ma (2·8 mcg/k mJ;")l~\fteh~ .. u .. ol-"";.;;..;..;;;.--...._ 

\Ulumc sistólico e o débito cardlm;o com doses de 4 mcg/kg/nun ,\ doPlllllma cm dCJSe maior que 4 mcg/kg/lntn promuv.:u pequeno aumcn adicional ~:·d~
1 

c11rdlaco e na prcssao propulsora pulmonar e no numero d!! PVCs11nm Doses de dopam ma m:iwrcs que 6 mcgi~C1mm aumentaram u frcqu6n -~ 
<l mfusõo da dose de manutcnçDo por 24 horas, .1pcnas u dobutamma m~ntc\C um .1umcnto s1grníic.iuvo no volunll' i>istóhco. no debito curdlaco, fluxo urmóno, 

nn concentração de sódio unnáno, no deanmet• llc crcallnina e no !luxo suni;uinco pentcrico t" 

No período pós-operatóno re.::entc, p3cicnt~s com doença cardtaca 1squ~1ca apresentam d1sttlrb1os na performance do vcntrlculo esquerdo A dobutamma 

melhora ' tes d1stúrb1os sem prowcar efeitos delctérms na excttabtltdllde Os efeitos hcmodmãm1cos est!lo rclncton:idos à dose. Com baixas do~es. de :?.5 mcg/kg 

~r minuto, a dobutamina reduz a rcs1Mtnc1a 'ascular s1sttm1ca e a p~o de ench1t1cnto Com doses entre Se 7,S mcg.'kg por minuto a redução da reststen"u 

' scular s1stêm1ca e manttda e aumenta, cnqullllto ns pressões de cnchtmento retomam n nf\cts nonn:us Ad1c10n:1lmcntt\ o lnd1ce ststóltco aumenta Nas dosagens 

ma1S altas, de 10 a 15 mcg/kg por mmuto a dobutamtna produz um aumento s1gmfiC<1U\O n:i frcqu!ncia carcllaca podendo contribuir para o aumento do lndtcc 
canJ1aco.'1 '1 

m um estudo comparativo de dobutamma com dopuminu, ambas mclhorarum o déh!to ~.1rdlaco cm pac1ent.:' com msu1irn:nc1u çurdfnca crônica por tia1xo dch1lo 

l•n tn:t<1nto, a dopamina tem mnior proballllidadc de causar cle\'i1çllo pers1s1.111e du rcs1stênc1.i vasculur, de aumentar a prcssao de cnchtmcnto do vemrlculo 

e~qucnlo e de causnr congestiio pulmon.ir e edema l'or isso, deve-se ter prcfcr~nctn pela dnhut.imma para uun1cnta1 o débno carlllaco ne;tcs pac1cntcst1•1 

J, C \IUCTERÍSTlC \S f'\Rl\1.\COl.ÓC: l<'AS 

l>C\criçllo: a dobutamina e uma catC\'olamma smtét1ca, de nome quhmco clondrnto de 1, 2-bcnzenodiol, 4-[2-{[3-(4·htdrox1fen1l)-l·mcttlprop1l]ammo]cttl)·. (:t) 

t•ossui fórmula molecular C:iH:1NO, e peso molecular 301,.39 

f armacologia Clínica: a dobutamma é um agente 1notróp1co de ação direta Su:i auv1dllde prunAna resulta da esumu!oç!lo dos receptores beta 1 do coraçâo, tem 
wuco~ eíe11os em receptores alfa 1 (vas11conm1tor) e beta 2 (vasodilatador). A açllo ua dobutamma, 110 contrilno Ja dopommn. n!ln depende da ltberaçllo de 

norepmefrmn endógena e, portanto nJo depende das reservas curdiacus desse mediador 

/'\. dobutamína produz um menor aumento da frcqu~nci.1 cnrd1aca e urnu 111c1111r thmmu1~llo lin 1cs1st~ncm v.1s.:11l.tr pcnlêr1ca do que o 1soproterenol Em pacientes 

com depres~l!o da função cardlaca. n dobu1am111a c o 1sopro1crcnol uu111en1a11111 uc.'h1111 c.irdlurn .11ê nlwís semelhantes 
/\ fraca elevaçao da pressão arterml M! c\pl1ca pela compensação dt> uumcnh• do déhllo cardlacn conc,11111tantc com t d1n1111uii;~o dn resistência vascular pcnfénca 

A dobutamma aumenta o volume sislOltco e u débito cnrdfaco. Dmunm n prcssllo vcl\lt 1cular d enchimento (reduz a pré-cmga) e as rcsisténctas vascular pulmonar 

e s1sttm1ca total 

Como a dobutamma não age sobre receptores doplllllmérg1cos, nlio dtlau selettvamcntc os vasos renais ou csplâncmcos, assim, a dobutamma pode melhorar o 

déhtto s[lllgulneo renal, a ta\a de líltraçllo glomcrul:ir, o débno urilúno e o excrcçllo tle sódio 

l~\per1mL'lltos cllntcos mostraram que 11 dobutomma nllo oumcntl ou aumento p0uco o consumo de oxigênio pelo mtocárdto, S31vo nos casos onde a frcqu~nc1a 

dtrd1aca ou a pres5Jo artenal, ou ambos, aumentou 

A dobutemma demonstrou foc1lttur 11 com.luçno átrm·ventncu!ar em esludos elc1rofisfol6g1cos no homem e em casos de pacientes com fibnlaçao ou lluttcr alnal A 

nltcraçno da concentração ~mapllc•1 d1,; cutcrnl,11nmas, tunto com a rcse1p11111 quanio qom 1111t1dcprcss"os u1cicl1cos, n~o 11l1cru us ações da dobutamma cm antm•llS, 

indicando que as ações da dobumn1111u nno d1:pc11dc111 de: mc~~m1smos pr6-smap11cos 

A velocidade de mfusl!o efetiva de dollutmn111a vui1.1 ampla111(ntc de pm.:1cntc Jlillil paciente, e ti 11111laçao é ~e111prc nc~cssána 

T'a rmncocinética: o m1cio da ação da doblllamma ocorre 1 o 2 mmutos após o mlclq da mfuslo, cntrctaolo, podem ser neccssânos até 1 O minutos quando a 
•loc1dade de infusão é baixa As ennccntroçllcs plasmâtlCBS de dobutamma otmgcm o estado ~ cqutltbno aproximadamente 1 O minutos após o mic10 da mfusl!o 

A mc1a-v1da plasmáttca da dobutamma em humanos é de 2 mmutos A meta-vida de ehmmaçlo é de cerca de 9 minutos A duração da açâo é de menos de 5 
minutos /\ metabohzação ocorre no flgado, gerando produtos mau~os As prmctpa~ rotas de metaboltsmo da dobutamm:i sllo a metilaçao do grupo catecol e 
oo'}'ugaçto. Conjugados de dobutamma e o seu pnnctp:il mctabóhto, o 3-0-mct ldobutamma, s:!o chmmados prmctpalmcn1e n:i urina e uma pequena parte nas 

rem 
4. COl'ITRAINDICAÇÔES 

O d orldrnto de dobull1111ln11 é eontru111d1c;iu11 nos scgumtcs c.1sos 

• estenose subn6rt1ca h1pcnrófica 11.hopaltca (~111d10111iopatia h1pc1t1/líica oh~lrtlllVíl) pois 11 uhstn1ç~o pode a1m1l'tllar, 

• foocromocnoma. pois pode ocorrer htpcrtcns.,o grnw, 
• ttl!luia1T1tm1as ou ftbnlaçâo vcntncular, ro1s pode ocorrer exacerbação da arrnmt.1 

• pdcientcs com h1persens1b1 ltdade 6 dobutamma 

!'I. A llVI R r Í.NC tAS t: PRt:C'At (, Ôt.S 

Crrnh: durante o admm1stmç:'lo de dolnt111mma, como qualquer catecolamma parc:ntcrol, n pressão nrtc:nal, o frcquenc111 Cllldlacn e a taxa de mfusâo de\ cm ser 
mon1toradus Quando a terapia é 1111c1ada, ~ aconselh6vcl o momtoraçllo eletrocardt0grdfu:a antes que 1::m1 resposta csttlvel seja alcançada (ver 8. POSOLOGIA r. 
MOOO DE USAR, Cuidados de mo111ton11·Ao) 

lllpotcnsno: quedas rcpcntmus nu pri:ssno nrtcrml s.io descritas em as~ocu1~lln w11111ni.1 tcr.1p1a de dohutanuna. A ll1tnmu1çao du dose ou a tnicm1pç1lo da infusão 

gcrohncntc resulta num rápido Momo da prc~s.in un~nal a nl\'Cis basais, c11ucta11111rnm1n~111c11 mteí\ençao é n~ccssn11a ~ 11 rcvcrs11l1lidade pode não ser 11ned1ata 
ll111 geral, quando a pressão arterial é menor que 70 mm! lg, na austncia de um t :nei110 dn pressão de cnch1111en10 \Cnl11culiu, a lupovolernia pode estar presente e 

P.od<' )er necessário tratamento com ~oluçõcs rerosttoras de \'olume antes de 11 dobuomma ser ndmmtstradn 
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\umento nA frequ @ncia cardlara ou na pre sfto artrrúl: a dobutamma pode cnuJr um aumento pronunciado na frcqu~ncau cunha 
especialmente na pressão sistólica AproxirnaJnmente 10% Jos pacientes cm atudo~ clf111cos uvcram aumento da frcquenda ca11h,1c 
minuto, ou mais, e cerca de 7,5% tiveram uumcnlo igual ou rn:uor q· e 50 mmHg na (lrcssno s1stohca Geralmente ri redução <la dose rc ·rte prontamente e•se, 

" crc1tos Ass-...;:;'I~---~ 
Como a dobutamma facilita a conduçdo l\1110-vcnlriculor, rac1entcs co111 llb11laçno u11aal têm 11s1:0 de dcscnvohcr rc~poM<i vcntmular ra1>1 l'ac1cn1es 
hipcrtcns~o pré-existente parecem ter um risco u11111c111mlo <lc dcscnvolvcr uma rcspoft;i prcsso1.1 cxugcrada. 

\lhidade cctópica: a dobutamma pode prec1p11ar ou exacerbar at1v1dadc ectóp1c;i vclntnculnr mas isso raramente tem caus.1<10 taquicardia ventncular 

•.nchimento -entricular prejudicado t ob,truçlo do c"uiamrnto \entrlcular: nenhuma melhora pode ser obtida nn presença de obstrução mecàmca 
11nportJntl' Os agentes motróp1cos, mclumdo a dobutamma, nllo melhoram n hcrnod111ã1111ca n;i maioria dos pacientes com obstrução mecãmca 1mponnnte que 
prcJud1ca o enchimento ven!rlcular ou o esvaziamento vcntncular, ou ambos A rcspQsta 11101róp1ca pode ser madequada ern p;ic1entes com d1stens1b1l1dadc 
ventricular redunda 

1 ~las coml1ções estno presentes no tamponamcnto cur<l1aco, estenose da \àlvub aón11:n e card1ormop;1t1a h1pc1tróíicn oh~1rut1\a Hcnos motróp1cos benéficos 
podem ser vistos cm alguns pacientes se o coruçQo é dalulado ou sob ck1tus extcss1v s de u111ugon1stas de reccplures heln-11Jrcncrg1cos 

Uso n1>ó• Infarto agudo do rniocllrdlo: 11 cxpcu~ncru cHmca com 11 <luhu1nmrna npó~ mÍílr10 úo mioctlrJio é 111sui1~1cnte para cstuhclecer a segurança do 
mcJ1camcnto para este uso !lá consenso ttuc qu.1lqucr ugcnte que nunJL-ntc 11 força cantt6tal e a frequeric1a car<linca pode ourncnlílr a ârea <le infnno por 
mtcns1ficaçllo da 1squcm1a, mas nllo e conhectdo seu dobutamma exerce tal cfetto 

Ruptura cardlaca como complícaçAo do infarto do miodrdio: a ruptura cardlaca é uma comphcnção potencial do mfano do mtocárd10 O nsco da ruptura 
canhaca pode ser mfluenc1ado por diversos !atores, mclumdo locallZllÇfto, momento e duração <lo mfano Foram ranuncnte repmtados casos de ruptura cardlaca 
durante o teste de estresse com dobutrunma 
~tcs eventos ocorreram durnn1e a exammaçno de pré-descarga em pacientes hospitalizados con mfnrto do m1oc!n.lro rcceme (entre .i e 12 dias} Paciente~ que 
possuem nsco de apresentar umu ruptur.i curJlacu dun111te o leslc com dnbutamma Jq\ em ser c111dadosamcn1c avahaJos 

Rcaçõc~ de hlpcrsenslbilidodí': podL·m oc,1sm11,dmcnte induir crur,no cu1~11c11, rnc·rira no como cubcludo, cosmotJlia, febre e brnncocspasmo. 

~l'n\ibilidode ao sulfito: o cloridrato dr doh11tamina contem bissulíito de sódio, uo1 sulfilo que pode causar rcaç6es <lo llpo ulérg1cas, mclumdo sintomas 
ar1afJla11cos e cp1sód1os asmáticos menos gra'cs ou com nsco de morte em md1vlduos scnsl\CtS A prevul~ncm total de htpcrsens1b1hdade uo sulfilo na populaçfto 
eerul e desconheçída e e provavelmente ba1xn A scns1bthdadc ao sulfito tem sido obscnada nu1s frequentemente cm pessoas a~mállcas do que em nao asmãt1e11? 

Rrduçlo na, conctntraç6tS dr potj \\lo: a dobutrumna, nss1m como outras drogas ~cta-agonJStas, pode produ2:.1r leve rcduçllo nas concentrações sencas de 
potássio. raramente atmgmdo Ol\'CIS de h1pocalemia Deve-se considerar n mon1tornçlo do pot ss10 sér co durante o trntamcn10 com Jobu1amma 

c'ardnoglncse, muta~ênesc, diminuição dn rertilldadc: não foram realizados estudos to111 dobutnnuna para uvulrn1 11 potencial curcmogêmco, mutagên1co nu de 
afctur 11 lertilidadl:. 

frnbalho de Parlo: o cfeuo da <lohutamina no 1rubalho de parto é desconhecido 

l 'º 1111 gravidu - categoria de rí..ro 8. 
• \tf medicamento nlo de\ t •tr utilindo por mulbtrtS grhidu "m orltnto('IO m~llc1 ou do clrurgllo-dtntbla 

tu<los de reprodução realuados cm ratos com dose nté n dose normal cm hUITIJllos (10 mcc/kg/mm em 24 horas, dose total de 14,4 mg/kg), e em coelhos com 
doses at~ o dobro da dose normal cm humanos, nllo revelaram qualquer ev1d~nc1n de dano fetal pro\oca<lo pela dobutamuia Nllo hA, entretanto, qualquer esiudo 
adequado e bem controlado em mulheres sr .1V1Jas 

11mn vez que estudos de rcproduçtlo cm annm11s 11~111 s~·mprc são prcd111vos <la rcspn$l11 tnt hum.mos, este med1c,uncnto nnn deve ser usado durante a gravide;r., a 
nlo ser que seja evidentemente ncccssôrio 

Uso na lactaçAo: nllo se sabe se este med1camc11to é cxcrcta<lo no leite mntemo humjino l'or prccnuçl!o recomenda-se que o alc1!i1111cnto seJa interrompido 
enquanto durar o tra1amemo 

t so em ido\Os, crianças t outro\ grupo• dt ri Ko 

liso cm ldo~os: dos 1893 pacientes em estudos cllmcos que foram tratados com clorldrato de dobutamma, 930 {49,1%) !mhrun 65 anos ou mais. No geral, não 
houve d1fer~nçns na segurança e na ef1c.icia entre tndivfduos idosos e md1vlduos mat$JOVcns Em outra cxpcn~nc1a chmcu rcla1u<la nfto foram 1den11ficaúa.s 
difwcnço, nas respostas entre pac1cnlcs 1do~os e 111.11~ Jovens, mus uma maior scns1b1húachl entre os md vlduos 1Josos nno poJe ser descartada 
Em 11eml, a escolha da dose nos pacientes 1<losos de' e ser cautelosa, gcr.1l111c111c comt'Ç.1mln com n uose 111aJ.S b;11xa dri fo1xn 1crapêu1ica, devido a maior frcqu~ncrn 
de d1mim11çao da função hepática, r~nnl ou cur<lt.1e11 e pelas tcreprns e docnç"s .onrn11111,1111cs 

Uso em crianças: a dobutamina aumenta o <l~b1to cardlaco e a prcssno s1stemtcn em p.1ctcn11:s ped1âtncos de iodas as 1da<lcs 
l 111 noonatos prematuros, a dobutammn é menos efetiva que a dopamma cm numentar a prcss!io artcnal s1SleID1ca sem causar lllqu"a1<11a, e nllo oferece nenhum 
l>Cnct ic10 ad1c1onal quando admm1stradn 11 estes pacientes que Jll estão recebendo mfusõcs de dopam ma 
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6, INTERAÇÕES MEDICA\.1ENTOSAS 

A dobutamina pode: 

·aumentar os efeitos pressorcs dos vasoconstntores (ex epindrina, norepmcflma, 14vonor<lcfr 111a) Pode lambem aumcntur a vasoconstriç 

ergonovma; mctilcrgonovina; me1iserg1du; ox1tocina 

- aumentar os riscos de arritmias cardiacas e de hipertensão anenal grave com, a1111d<1press1vos tndchcos (ex.· an11tnphhna, nortriptilma); maprotíltna. ....... _ _ 

·ter sua ação inibida ou inibir a ação de betabloqueadorcs (ci. propranolol, mc1oprolol) . DururM o trntarn~nto com bccabloqucadores, baixas doses de dobutamma 

poderão manifestar graus variados de atividade alJ'u adrc11crgicu, como vasornnstrn;llo. 

- sofrer ou provocar aumento de reações advcr~as graves com : cocatna. IMAO• (1111b1dores da mononmma-oxidasc). incluindo furazolidona, procarbazma e 
seleg1l111a 

•Pacientes que receberam IMAO ate 3 semana:; antes podem cx1g1r doses de s1mpatom11nét1cus mullo menores que aq habituais {chegando mesmo a um décimo da 

dose usual), para tentar evitar reações adversas graves 
- aumentar os riscos de arritmias cardlacas com d1g1tal1cos (ex d1gox111a} 

- aumentar a ação ou ter sua ação aumentada por doxapram. 

O uso concomitante de dobutamina e 111trorruss1ato resulta no ;u1mcnto do deb110 curdiaco e, geralmente cm uma menor pr.:ssno pulmonar de oclusão do que 

quando estes medicamentos sao utilizados sozmhos 

Anestésicos hidrocarbonetos halogenados (ex .. halotano, 1soOura110) podem scns1b1hzai o 1111oclud10 aos <!l'cnos da dobutamina; ha risco de ocorrer arritmia grave. 

7. CUIDADOS OE ARMAZENAMENTO DO MF.DICAMF.NTO 

O cloridnito de dobut11111in11 deve ser annazcnado cm sua crnbalugcm 011g111al ntc o momento Ju u11hzaçao, cm tcmpcrutur11 ambiente ( l SºC a 30ºC) e protegido 
dtl luz Este produto tem validade de 18 meses o partir du data de fuhricuç,lo 

!'iúmero de lote e datas de fabricaçilo e validade: vide emh~laj?cm. 

Nno ose medicamento com o praro de validade vencido. Guardl~o cm s1111 emlmlal!l'lll orii:inal. 

AJlÓS preparo, manter cm temperntura ambiente ( J 5°(' a JOºCl por 111~ 24 hora• (ver 8. l'OSOl.OGIA •: \IODO OE llSA R) 

CaracterlStica~ flsic1u e OrRanoléptlc11s 

Aspecto da solução concentrada: incolor a amarelo claro (ver 8. POSOLOGIA E MODO L>t l SARJ 

Aspecto da solução após diluiçllo: incolor (ver 8. POSOLOGIA 1' MODO m: U~Alt) . 

Soluções contendo dobutamma podem apmcntar uma cor rós~u . o que indica leve os1dm,:õn da fom1ula<;ao. mas sem p~rda da potência desde que os parâmetros de 

estabilidade sejam respeitados. 

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 

Todo medicamento deve ser mantido fora do 11kancc da~ ni1111ça\. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 

Posologia 

ATENÇAO: as doses sno dadas em termos de dobutamina. 
Doses e velocidades de Infusão 
Para aumentar o débito cardlaco gcmlmcntc se emprega uma dtfü~ de 2,5 a 10 1ncgll.1Vm111. Rt.:eorncndu-~c 1111cmr co1t1 u dose menor (2,5 mcgll.g/min) As doses 

devem ser ajustadas de acordo com a resposta clinica 111d1vidual Alguns pacientes ptX!cm necessitar de c.Jo~cs mu1s elt:vadas que us L1sua1s. 

A experiência com dobutarnino intravenosa em ensu1os controlados nao se estende altm de 48 htlrus de admmistrnr,:ao 

Adultos 
A infusão de dobutamina deve ser iniciada com a dose mais bm:ow (2,5 mcg/kgímm) e titulada a 111tcrvalt1s de alguns minutos. guiada pela resposta do paciente. As 

doses geralmente se situam entre 2,5 a 10 mcglkg/mm nn mniorm dos pac1cnt~'S 

Frequentemente doses até 20 mcglkglmin sl!o ncccss:lrias para melhora udcquada Jn hcmod1nâm1ca Em raras ocus1õcs doses de ntt! 40 mcglkg/mm foram 
rtiportadas 
Na TABELA J são íomt-cidas as velocidades de 111f"usao, em tllnçJo das co11ccntr11çl\i:s e i.las i.lusçs desejadas de dobutamina 

Crianças 

Doses geralmente de 5 a 20 mcg/kglmin. mas considerando as paniculandadcs du rcspostJ clinica 
Na TAIJELA 1 são fomt'<:1das as veloc1dadcs de 1nf'usllo, cm funçllll das conccnt1H~ôcs e dus Lloscs tlcscjad•1s de tlobutnminn 
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TABELA l - Velocidade de mfusão cm funçao da conccntraçao e úa dose LlescJada de dobutamin« 

cloriúrnto de dobuhunirrn CONCENTRAÇAO DA SOLUÇAO 
DOSE DESEJADA 250 mcg/mL 500 mcg/rnl. 1000 mci:/ml, 

(dobutamina) 
YELOCllHIH: llE 11'H s,\o (n)IJkg/min)** mcg/kg/min 

2,5 0,01 0,005 1 0,0025 J 

5 0,02 O OI o 005 
7,5 0.03 OJll 5 IJ 0075 
10 0,04 o 02 O.OI 

12,5 0,05 0,025 0,0125 
15 0,06 O,OJ 0,015 

(••)É a velocidade (cm mUkg/mm) nel:essària para proporcionar .1 dose dcse1ada <l'e dob11tam111a referida na coluna da esquerda Observar que silo fornecidos 

números (mUkg/min) para cálculo das velocidades rara as ires pnnc1pa1s dilu1çl\cs u11lm1das de dohutamina (250 mcg/mL: 500 mcg/ml,e 1000 mcg/mL). 

Modo de usar 

A solução deve ser dilulda antes da admmastraçao 

Qeve ser administrada por via intravenosa, cxclustvamcnte por mfusilo mtr.ivcnosa 

ABElrl'URA DA AMPOLA COM SISTEM.\ Ol'C (ONE POll'ff C't T) 

Ponto preto 
para frente 

1 Segure a ampola mclmada a um ângulo de aprox1mudumcnte 45° 

2 Apoie 11 ponta dos polegares no estrangulamento da ampolu 

ATENÇÃO: o ponto de tmta deve estiar volwdo para frcnt<.', do 1,1Jo oposto aos polcfarcs. 

3 Com o dedo indicador envolva a pnrt.: superior do ompola, prcss1onundo-n puru tn'is íltê sua ohc11urn. 

DILUIÇÃO 

Diluente; glicose 5%; cloreto de sódio 0,9%, glicose 5% cm cloreto de sódio 0,9%, glu;osc 10% ou Ranger lactato. 

As diluições devem ser feitas considerando as necessidades de fluidos do paciente. 

Concentrações das soluções 

A ampola de cloridr11to de dobutaminn contém uma soluçao com 250 mg de dobutamma cm 20 mi.. 

Diluldo para 1000 mL obtêm-se a concentrnçAo 250 mcg/mL. 

Diluldo pAm 500 mL obtem-se n conccntr11çJ10 500 mcg/mL. 

Oiluldo para 250 mL obtém-se a concentmçilo 1000 mcg/mL. 

AT•:NÇÃO: a concentração de dobutamina nao d~ve ultrapas,ar 5000 mcg/rnL (250 mg de dobutumma d1luldos para 50 ml.). 

Aparência da soluçno diluída: incolor. 

Soluções contendo dobutamma podem apresentar uma cor r6set1 o que indica leYe miíd;u;lln da ti111nuluçllo, sem perda da potência desde que os parâmetros de 

estabilidade sejam respeitados 

Estabilid11de após diluição: 

Temperatura ambiente ( l 5ºC a 30°C) 24 horas 

O medicamento não deve ser congelado devido à possih1hdadc llc cri~talílaçno 

Medicamentos intravenosos devem ser inspecionado~ vis11;1lm~nte e nOo devem s~r usndos si: hou~er prese1wa de nuucrml particuludo 

Incompatibilidades: n dobutnmma é mcompatfwl com soluções ukahnas, pollanto, não misturar co111 bacarbona10 de sódio a 5% ou outras soluções alcalinas. 

Não usar a dobutamina cm conjunto com outros medicamentos ou dllucmi:~ contendo b1s~ulfito de sódio e etanol 

A dobutamina é também incompatlvcl com. succina1<1 s6tlico de h1drocort1sona, c~luzohna, cclamandol, cdalotma neutra, pcnac1lma: ácido ctacrinico e heparina 

sOdica. 

Compatibilidades: quando administrada por rubos tipo Y, a dohutamma e compath ~I com dnp~1111na, lido.:alna, vcrapam1I, cloreto de potássio 

ATENÇÃO: ames de mstnu1r a mcdacaçao, observe os Culdad1>s de AdministmçAo e e. uidatlo' de Moniton1çilo do paciente. 

Cuidados de adminís traçno: a dobutamina nao e subs111uta da r~posiçno de sn11g11c, rlo;ma llu1dos ou clctrólllos 
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Antes da administraçao da dobutamma, a hipovolcm1a deve ser comg1da ~e posslvcl com sangue total ou com um cxpansor do volume pr. 

A dobutamina deve ser ndm1mstrada por infusão mtrnwnosa através de homba de infusll1l ou ou1ro .111arclho capaz 1k controlar a velocida 

a administração de doses maciças. 

As doses devem ser ajustadas de acordo com a Tl!sposta clinica 1nd1~t<Junl i\lguns pacientes pouem ncccss1tar de doses mais elevadas que as u 

Administrar a dobutamina em veia de grosso calibre ou diretamente na cm:ulaçno cenir.11 ......_.._, 

Ao interromper a medicação, as doses devem ser reduzidas grnduahncntc (111ntcrruP<,13o rápida pode causar hipotcnsl!o) Se necessário, para evitar hipotensão, 
deve-se repor íluido m1ravascular. 

Cuidado para evitar extravasamento, que pode dnrulknr os tec1Jos atmg1dos. 

Condut11 em casos de extravnsamcnto (isquemia por cxtrawsamcnto). parn prcvcnú o ncuosc cm áreas onde o extravasamento ocorreu, o local deve ser 

infiltrado prontamente com 1 O a 1 S rnt de cloreto de s6cho 0,9% para lllJCÇl!o com 5 li 1 O mg de fcntolanuna. Deve ser utilizada uma seringa com agulha 

h1podém11ca fina e a solução deve ser mfiltrada por toda a área afetada. Se a arca é mfillrada dc~Jro de 12 hora~. o hloqueio simpático com fentolamína produz 

imediatas e vislvcis mudanças locais h1per~mica~ . Este tratamento deve ser proporcmnahnente r.:du1.1do para pacientes pcdiátricos 

Cuídados de Monitoraçilo: pacientes recebendo simpatom1111C11cos ncccss1tnm ser 111omtorados cuidadosamente. Recomendam-se as seguintes medidas 
- monuorar contmuamente a pressão arterial, o eletrocardiograma (ECG) e o fluxo uqnário do p11c1cn1c 
Adicionalmente, monitorar também: 

- déb ito cardlaco 
• pressão venosa central 

• pressào capilar pulmonar de oelusllo 

- potássio sérico 

9. RJ<:AÇÔES ADVERSAS 

Curdiova~culnrcs 

Re11çilescornu11s (> 1%e<10%): 

Aumento da frequência cardlaci1, pressi\o 11rtcri11l e atividade ct·tópira ventricular: um 11u111ento du prcssllo sistólica de 10 a 20 mmllg e um aumento da 

frequência cardíaca de S a 15 bu11mcntos/mmuto fornm obscrv11dos 1111 ma101 m uos pnc1cntcs 1\proximadamcntc 5% dos pacientes adultos tiveram aumento de 

batim~mos ventricularns prematuros durnnce as tnlL1sl\cs Estes ck1tos si\o 1~laL 1011.tuos ;\s doses 

Outras reações adversas cardiovasculares incluem. h1pcrtcnsJo, h1pote11s!lo (\cl 5. AOV•:R 1 Í'NC'l-\S •: J>RECAl'Çôf:S) 1ntcns11icaçào du isquemia, 
taqu1cardta, palpitações, extra sístole venmcular. taquicardia vc111n.:ular foram rcla1ados ruros 1.:11sos de rnpturn cardlaca íntul durante o teste de estrnssi.: com 

dobutamma 

Reações no local d11 infusão intravenosa: ocasionalmente rode oc11rrcr tleh1te Altcruçl'les 111Jlama1ónas locais foram dcscntas após mfillração madveruda Casos 

isolados de necrose cutânea foram relatados 

Obs.: se ocorrer extravasamento, ver 8. POSOIOGIA E \1000 r>E IJS.\I{, Cuidados de Arlministraç>lo. 

Outros efeitos 

Reaçllcs comuns(> 1% e< 1061.1): as seguintes reações adve1sas foram rdatadas en 1% n 3% dns paci~rues adultos: n<lusea, cefaleia, dor angmosa, dor torácica 

mespeclfica, palp11ações e respiração cuna 

Pode ocorrer também erupção cutânea. Casos isolados de tromboc1topcnia foram relatados A adm1111straçao de dobutamina. como a de qualquer outro 
catecolamma, pode produzir leve redução das concentrações scnca:; de potássio, raramente a nlvcl h1pocalém1co. 

Segurança da administraçAo a longo prnzo: mfusôes de até 72 horas nao levaram a efeitos adversos d1f'crentcs dos observados com 1nfusões a curto pra7.o 

Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema Vlgl\1ed, dl\f!Onl\·rl no Portal da Anvisa. 

10. SUPERDOSE 

Superdoses de dobutamina foram raramente relatadas. As scgumles medidas sJo apontadas para servir de guia caso uma supcrdosc ocorra· 

Sinais e Sintomas: J\ toxic1dado da dobulam1110 deve-se g<Jralmcntt: â cxccss1vu cstunulaçõo dos rc,cptorcs beta A duração de uçao da dobutamma é geralmente 

curta (Tl/2 = 2 minutos). Os su1tomas de tox1cidodll poucm indu1r uno1cxia , m1uscu. ~õmnos, tn:mor, w1s1l'l.ladc, palpitações, cefaleia. respiração cuna e dor 

torácica tipo angina ou mespeclfica Os efeitos 111otróp1cos e cronot1op1cos da doburnmum sob1c o rntoc11ru10 podem causar h1pcrtcnsllo, taquiamtm1as, isquemia 

miocárdica e fibrilaçllo ventricular. A h1potcnsl!o pode resultar da vasod1lutaçDo 

T~atamcnto: em caso de superdosagem deve-se cons1dcrur a po~sib1ht.lat.I.: de supcrúnsngcm de diversos mcd1c;11m:ntos, mternção entre medicamentos. e uma 
cinético nao usual do medicamento no paciente. 

As ações iniciais a serem tomadas no caso de uma superdosagem sou 1111enu11ç!lo da 11d111inis1ra~no, cslahc;lcccr um acesso às via~ respimt6nas e garun11r a 

oit1gcnaçao e a ventilação. Medidas de ressuscitamento devem ser m1<"iadas 1111cdiatamcnte 
Taqu1card1as ventriculares graves podem ser tratadas com sucesso com proprnnolol ou l1docu1na A h1pcncnsâo geralmente responde à redução da dose ou 
interrupção do t mtamento 

Se necessário, monitore meticulosamente e mantenhn, dentro de li1111i.·s ucc1t•\ve1s os sma1s vn:us, gases snngulnc<Js, elc1r6l1tos 
Se o produto for ingerido acidentalmente, pode hawr uma ahsnrç~o i111prcv1sivel pel:r boca e traltl g<1strm1cs1mal J\ absorção dn medicamento pelo trnto 

gastrintestinal pode ser d1m111ulda pela administração de carvão nllvado, que em rnu1tos cusos é mais cfct1vn que a ~mcsc ou lavagem, deve-se considerar a 
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ai.hmmstraçao de carvão ot1\adO ao '"'és ou 11s.~ocmda no esvnZJamcnto gãsmco Do cs repelidas de cnrvllo podem acelerar a ehminaça 
~e foi mgendo 

Pr!lleJa as' ias a~reas do rarien1e quando estiver usando o enrvllo 

A d1uresc forçada, d1âlise JlCf1toneal. hcrnod1âhsc ou hcmoperfusl!o de carvão nllo fotam cstabclcc1das como benéficas para uma superdo 

1:m ciso de lntoxicaçlo liizuc para 0800·722-6001 s~ \Ocf pl'l'cisar de mais orienfaçllt5. 

Rcferênciu Dlbllográllca\ 

1 Drug lnformat1on for thc llealth Care Professtonal • USP OI, 27th Ed1uon 2007, fhomson • MtcromcJcx. 

2r Handbook on lnicctahlc Orugs -1.n,Hcncc A 1 nssel, 15th cdJ11on, 2009, AmenciU1 Soc1cl) of !le:ilth-Systcm Ph:umac1sts 

J Drug lnformnllon. Amencnn Society of 1 h:nlth-Systcm l'hnrmac1sts, 201 O 

~ Monmdulc Thll Compktc Drug Rcfcrcncc, 36th Ed111on, 2009. 

5 Tmkcr JI 1, Tarhun S. Wh11c R, l'luth J, Damhorst DA. Oobutamme for motrop1c d11r1ng emcrgencc lrom card1opul111011ary hypas~ Anesthes1ology. 1976 
Apr.44(4) 28 1-286. 

6 Gorgolo S, l'rcn M. U/unlnr 13, Uyurcl !I, 'I c1cl J' Asscssing thc elfcd of low dose doh1u,1111111c on vurmus J1astol11: fu11ct10n indexes Anadolu Kard1yol Oerg 

2004 Sep 4(3) 227-30 

7 ~akamolo T, Yn111ad11 r llc111odynu1111c efií.'Cts oi dobulllmm.: m pa11c111s follow111g op~n hll!lrt surgcr~ C'trrnlallon 1977 Mar, 55(3) 525-533. 

8. Magnani n, Ambros1on1 E, Bronzi A. 1'1ccl110 F, Cap1tanuu:i P licmod} 11nm1l cffec1s oi dobut~1111nc m pallc:11ts w1th coronary anery d1scase. J Jnt Med Res 

1977, 5: 10- 17 

9 Po1cn RG, 01D1anco R, Kat1. RJ, Bortz R, Mycrburg RJ, Fletcher RD Myocnrdml mcUtholl~ n11d llcmodynam1c cffc:cts of dobutamme m hean fa1lurc 
comphcuung coronary oncry discase Circ11/a11ri11 1981 Jun, 63(6) 1279-1285 

tp Patel MB, Kaplnn IV, l'atni RN, t.c:vy D, Strom JA, ~h1ram J, LeJcmtcl Tii Sus1um~'d 1mprovcmen1 m Ou"'·medtntcd \11.Sod1la11on aftcr shon-term 
admmistrauon of dobu1ammc m pauents 11 nh scvere congcstl\C heart fallurc Clret1la1ion. 1999 Jon, 99( 1) 60-64 

11. Stoncr Ili JD Bolen Jt., Hamson DC Companson of dobutunme and dopan11ne jn trcatment of scvcn: he:in fotlurc BntiJh lltart Joumal 1977, 39· 536-539 
12. l.eier CV, Hcban PT, Huss P, Bush CA, l.cv.1s RP Compand1\'C system1c and re,1onal hemod}nanllC eITccts of dop:immc and dobutamme m patlcnts wnh 
can:hom1opathK hcan fa1lurc Cim1/a1um. 1978 Sep, 58(3) 466-47S 

13 Pmaud ~ DcsJars P, Nicola~ F dobutanune m lhe lreatmcnt of deprcsscd card1aq funcuon /111~ns ('ar• Med 1978, 4 105-11 O 

14. l.oeb llS, Brcdal.1s J, Gunnar RM Supenonty of dobutamme ovc:r dop:immc for llugment uon of card1ac output m pauents w1th chromc lo" ou1pu1 çard1ac 
fa1lurc Circu/011011 1977 Fcb, 55(2) 375-381 
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Anexo B 

Histórico de alteração da Bula 

Dados da Submissão eletrônica Dados da petição/notificação que altera bula Dados das alteracões de bulas 
Data do No. Expediente Assunto Data do :"Jo. do Assunto Data de Itens de Bula Versões Apresentações 

expediente expediente expediente aprovacão (VP/VPS) relacionadas 
10452 -

GE"l\~RICO -
Notificação de Não ~ão Não ~ão 9. REAÇÕES VPS Solução injetável 

1 

Alteração de Te.,10 1 Aplicável Aplicável Aplicá\el Aplicável ADVERSAS - 250 mg / 20mL 
de Bula-RDC 

60/ 12 
1 

10452 - i 

GEJ\:'ÉRICO - 8. POSOLOGIA E 

08/1212020 4337923120-1 
Notificação de Não Não Não Não MODO DE USAR 

VPS Solução injetável 
Alteração de Texto Aplicável Aplicável Aplicável Aplicável 9. REAÇÕES - 250 mg I 20mL 

deBula-RDC ADVERSAS 
60/12 

10459 -
Submissão eletrônica para 

GENÉRICO-
1 

08/0812017 1661012/17-1 Inclusão Inicial de 
Não Não Não Não disponibilização do tcx1o 

VPS Solução injetável 

Tex1o de Bula -
Aplicável Aplicável Aplicá\cl Aplicável de bula no Bulário - 250mg / 20mL 

RDC60/12 
Eletrônico da ANVISA. 



GHEMAXAN® 

(enoxaparina sódica) 

BIOMM S.A. 

Solução injetável 

10.000 U/mL 



~BIOMM 
Bula para o profissional de saúde 

GHEMAXAN® 

enoxaparina sódica 

APRESENTAÇÕES 

- Solução injetável 2.000 U (20 mg)/0,2 mL: 4!tnbalagem com 1 O seringas preenchidas 

com protetor de agulha. 

- Solução injetável 4.000 U ( 40 mg)/0.4 mL: embalagem com 1 O seringas preenchidas 

com protetor de agulha. 

- Solução injetável 6.000 U (60 mg)/0.6 mL: embalagem com 1 O seringas preenchidas 

graduadas com protetor de agulha 

- Solução injetável 8.000 U (80 mg)/0,8 mL: embalagem com 1 O seringas preenchidas 

graduadas com protetor de agulha 

Solução injetável 10.000 U (100 mg)/1 10 mL: embalagem com 1 O seringas 

preenchidas graduadas com protetor de agulha 

USO SUBCUTÂNEO OU INTRAVENOSO (a via de administração varia de 

acordo com a indicação do produto) 

USO ADULTO 

COMPOSIÇÃO 

Cada seringa preenchida de Gl-IEMAXAN.!Y contém: 

Apresentação 20 mg 40 mg 60 mg 80 mg 100 mg 

enoxaparina sódica 20,0 mg 40,0 mg 60,0 mg 80,0 mg 100,0 mg 

~gua para injetáveis 0,2mL 0,4 mL 0,6mL 0,8mL 1,0mL 

f:l.S.p. 

Ghemaxan® Bula para o Pro11ssional de Saüuc - Comercial e Institucional 
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~ BIOMM 

1. INDICAÇÕES 

- Tratamento da trombose venosa profunda com ou sem embolismo pulmonar; 

- Tratamento da angina instável e infarto do miocárdio sem elevação do segmento ST, 

administrado concomitantemente ao ácido acetilsalicílico; 

- Tratamento de infarto agudo do miocárdio com elevação do segmento ST, incluindo 

pacientes a serem tratados clinicamcnlc ou com subsequente intervenção coronariana 

pcrcutânca: 

- Prolilaxia do lrornbocmbolismo venoso. cm purticular aqueles associados à cirurgia 

ortopédica ou à cirurgia geral; 

- Profilaxia do tromboembolismo venoso em pacientes m:nmndos devido a doenças 

agudas incluindo insuficiência cardíaca, falência rcspirmória, infecções severas e 

doenças reumáticas; 

- Prevenção da formação de trombo na circulação extracorpórea durante a hemodiálise. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 

Glll~MAXAN09 é um medicamento biológico desenvolvido pela via da 

comparabilidade (biossimilar). O programa de desenvolvimento do produto foi 

projetado para mostrar a comparabilidade entre GI IEMAXANOQ e o medicamento 

comparador Clcxanel]''. com base cm: 

Estudo de Fase 1 realizado com o produto G)lF:MAXAN®: 

Foi rcali1ado cm 2014 um estudo de rase 1. Estudo comparativo, randomizado, aberto, 

de dose única e cruzada de duas vias sobre a biodisponibilidade de GflEMAXAN® (80 

mg / 0,8 mL) e Clexane® (80 mg / 0.8 mL) s.c. em 47 indivíduos adultos saudáveis de 

ambos os sexos sob condições de jejum. 

A dose de 80 mg foi selecionada, pois estava na faixa de doses aprovadas para Clexane~ 

e porque garantia que o:. biomarcadores de anti-coagulação avaliados pudessem ser 

medidos com uma sensibilidade apropriada. Alem disso. essa concentração foi a melhor 

opção entre a necessidade de uma dose suficientemente alia para permitir uma avaliação 

adequada da atividade anti-FXa e anti-Fila e a neccssidndc de uma dose segura em 

indivíduos sadios. 

GhemaxanOO Bula para o Profissionul de Salldc - Comercial e Institucional 
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cada dose e foi considerado suficientemente longo para evitar efeito carry-over. 

Como a enoxaparina não pode ser medida diretamente no sangue, a farmacocinética foi 

estudada com base no seu efoito nos mecanismos de coagulação, particularmente na 

inibição da atividade de FXa (anti-FXa) e Fila (anti-Fiia). 

Os objetivos primário e secundário foram: 

Primário: Avaliar a biodisponibilidade relativa cm dose única de GHEMAXAN® (80 

mg/0,8 mL) e Clexane1-0 (80 mg/0,8 mL) administrados por injeção subcutânea (SC), em 

condições de jejum em voluntários saudáveis. 

Secundário: Avaliar a segurança e a tolerabilidade de GI IEMAXAN® (80 mg / 0,8 mL) 

e Clexane® (80 mg / 0,8 mL) administrado por via SC. cm condições de jejum, em 

voluntários saudáveis. 

O tamanho da amostra da população do estudo foi determinado tomando como base o 

estudo exploratório realizado com Clexanc·ll1. Neste estudo. o CV% de vários parâmetros 

de PK/PD foram obtidos e com base nestes resultados, utilizando o CV% máximo 

(geração de trombina / rua e 111111 de 29,3%), o tamanho da amostra de 46 sujeitos foi 

escolhido para este estudo. 

GHEMAXAN® foi considerada biocquivalcnte ao Clcxanc]{· de reícrência cm uma dose 

de 80 mg SC, como reíletido por um teste/referência LS geométrico com IC médio de 

95% caindo entre 80 - 125% para os desfechos primários de PK que foram a Cmax e 

AUCo-L das atividades anli-Flla e anti-FXa. 

Também foi alcançada a bioequivalência para a atividade anti-Fiia e anti-FXa (AUCo. 

mr), a razão de atividade anti-f'Xa/anti-Flla (Cmax, AUCo.1 e AUCo-inf), TFPJ (Cmax, 

AUCo-1 e AUCo-inf) e geração de trombina/fo'lla (AUCo-1). Embora semelhante, a Cmm da 

geração de trombina/Flla não foi considerada bioequivalente ao Clexane® de referência 

com IC superior logo acima do limite de 125%. 

Não houve diferença no T max (para atividade anti-Fila, atividade anti-fXa, atividade da 

razão anti-FXa/anti-FTia e atividade de TPPI) ou Tmm (para geração de trombina/FJia) 

Ghemaxan® Bula para o Profissional de Saúde - Comercial e Institucional 
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~BIOMM 
GHEMAXAN® e o Clexane® de referência, indicando que não há diferença na taxa de 

absorção entre as duas formulações. 

GI-IEMAXAN® em uma dose SC de 80 mg foi considerado seguro e bem tolerado com 

TEAE, bioquímica. hematologia, coagulação (APTT) e perfil de sinais vitais 

semelhantes ao medicamento de referência ClexancJ<J. 

Os estudos descritos a seguir foram realizados com o produto comparador 

Clexane® 

Cirurgia abdominal 

Em um estudo duplo-cego em pacientes submetidos à cirurgia eletiva de tumores 

gastrointestinais, urológicos, ou do trato ginecológico, um total de 1116 pacientes foram 

incluídos e 1115 receberam profilaxia de TEV. CLEXANE 40 mg SC, urna vez ao dia, 

começando 2h antes da cirurgia e continuado por um período de no máximo 12 dias após 

a cirurgia, leve sua eficácia comparada a da heparina não fracionada (l INF) 5000 U SC 

a cada 8h na redução do risco de trombose venosa profunda CI VP). Os dados de eficácia 

são apresentados abaixo [ver tabela I] (Bergqvist et ai, 1997). 

Tabela 1 - Eficácia de CLEXANE na profilaxia de TVP após cirurgia abdominal 

Regime 

Indicação CLEXANE llcoarina 

140 mg se cada 24h n (%) 15000 u se cada 8h n (%) 

Todos os pacientes 555 (100) ~60 (100) 
submetidos à cirurgia 

abdominal que receberam 

profilaxia 

[EV totaP (%) 56 (10,l) ki3 (l l,3) 

(95% IC2: 8 a 13) 95% IC: 9 a 14) 

Somente TVP (%) 54 (9,7) k'll ( 10,9) 

(95% IC: 7 a 12) '95% IC: 8 a 13) 

1 TEV = tromboembolismo venoso incluíram TVP, EP e óbitos considerados de causa 

Ghemaxan® Bula para o Profissional de Saúde - Comercial e Institucional 
5 



~ BIOMM 
tromboembólica. 
2 IC Intervalo de Confiança 

Em outro estudo duplo-cego. CLEXANE 40 mg SC uma vez ao dia foi comparado com 

HNf 5000 U SC a cada 8h, em pacientes submetidos à cirurgia colorrctal (um terço deles 

com câncer). Um total de 1347 pacientes foi incluído no estudo e todos receberam 

tratamento. A profilaxia foi iniciada aproximadamente 2h antes Ja cirurgia e continuada 

por aproximadamente 7 a 1 O dias após a cirurgia. Os dados de clicácia .são apresentados 

abaixo [ver tabela 2] (MacLeod RS ct ai , 2001 ). 

Tabela 2 - Eficácia de CLEXANE na profilaxia de TVP após cirurgia de câncer 

color rctal 

Regime 

Ind icação CLEXAJ\'E •frnarina 

40 mg se cada 2411 n (<!lo) 5000 use cada 8h o(%) 

rodos os pacientes 673 ( 100) r,74 (100) 

submetidos à cirurgia 

colorrctal que receberam 

profilaxia 

TEV total 1 (%) 
48 (7.1) 45 (6,7) 

95% IC2: 5 a 9) 95% IC: 5 a 9) 

Somente TVP (%) 47 (7.0) ~4 (6,5) 

95% IC: 5 a 9) 95% IC: 5 n 8) 

1 TEV tromboembolismo venoso incluíram TVP, l:.P e óbitos considerados de causa 

trombocmbólica. 
2 IC Intervalo de Confiança 

Ghcmaxan<f-0 Bula para o Profissional de Saúde - Comercial e Institucional 
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Cirurgia geral oncológica 

Em estudo duplo cego randomizado multicêntrico conduzido com pacientes submetidos 

à cirurgia abdominal ou pélvica oncológica curativa, 332 pacientes receberam 

CLEXANE 40 mg uma vez ao dia, por 6 a 1 O dias e após este período, foram 

randomizados para receber placebo ou manter a proíilaxia com CLEXANE 40 mg uma 

vez ao dia por 19 a 21 dias adicionais, totalizando um período de tratamento de 25 a 31 

dias. O desfecho primário de elicácia analisado foi a incidência de tromboembolismo 

venoso diagnosticada à venografia entre os dias 25 e 31. Os resultados de eficácia são 

apresentados na tabela abaixo f ver tabela 3]. Todos os pacientes foram acompanhados 

por 3 meses. (Berqgvist, 2002). 

Tabela 3. Incidência de eventos trombo embólicos. 

Evento Placebo Enoxaparina Redução do risco p 

n= l 67 n= 165 (95% JC)I 

Nº(o/o) % 

Durante o período 

kluplo cego 

TEVTotal 20(12,0) 8(4.8) 60( 10-82) 0,02 

TVP Proximal 3(1,8) 1(0,6) 

TVP Distal 17( l 0,2) 7(4,2) 

Embolia pulmonar 1 (0,6)* o 

No 3° mês 

TEV Total 23( 13,8) 9(5.5) 60( 17-81) 0,01 ** 

TVP Proximal 4(2,4) 2(1 ,2) 

TVP Distal 17(10.2) 7(4.2) 

Embolia pulmonar 2(1,2) o 

1= Intervalo de confiança 

*O paciente com embolia pulmonar também apresentou TVP distal 
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**Um caso de TVP em membro superior distal no grupo placebo foi incluído, se 

caso fosse excluído, P=0.02 

Artroplastia de quadril 

Em um estudo duplo·cego, randomizado. CLEXANE 40 mg se uma vez ao dia foi 

comparado com HNF 5000 U se a cada 8h. após artroplastia total de quadril. A 

profilaxia foi iniciada l 2h antes da cirurgia, no caso da enoxaparina, e 2h antes da 

cirurgia, no caso da heparina. Um total de 237 pacientes foram randomizados no estudo 

e receberam profilaxia. Os resultados de eficácia são mostrados na tabela abaixo [ver 

tabela 4] (Planes et ai 1988). 

Tabela 4 - Eficácia de CLEXANE na profilaxia de TVP após artroplastia total de 

quadril 

Regime 

Indicação CLEXANF Henarina 

40 mg se cada 24h 5000 use cada 8h 

TVP total 12.5%1 Q5% 

TVP proximal(%) 7 5%2 

' 
18,5% 

1 valor de p versus heparina = 0.03: redução de risco relativo de 50% 

2 valor de p versus heparina = O.O 14: redução de risco relativo de 59% 

Um estudo duplo·cego, multicêntrico, comparou três regimes de dose de eLEXANE em 

pacientes submetidos à artroplastia de quadril. Um total de 572 pacientes foram 

randomizados e 568 receberam a profilaxia proposta. 

Profilaxia com CLEXANE foi iniciada 2 dias após a cirurgia e continuou por 7 a 11 dias 

após a cirurgia. Os dados de eíicácia são fornecidos abaixo l ver tabela 5) (Spiro et ai, 

1994). 
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Tabela 5 - Eficácia de elexane na profilaxia de TVP após cirurgia de artroplastia~ 

de quadril 

Regime 

Indicação 10 mg se 30 mg se io mg se 

cada 24h n (%) cada 12h n (º/c>) cada 24h n (%) 

Todos os pacientes 161 (100) 208 (100) 199 ( 100) 

TVP lotai(%) 140 (25) ~2 (J l)l 27 (14) 

rrvP proximal 17(11) 8 (4)2 9 (5) 

1 valor de p versus CLEXANJ-., 1 O mg cada 24h = 0,0008 
2 va lor de p versus CLEXANE 10 mg cada 24h = 0,0168 

Não houve diferença significativa entre os regimes de 30 mg cada l 2h e 40 mg cada 24h. 

Em um estudo de profilaxia estendida para pacientes submetidos à artroplastia de 

quadril, os pacientes receberam durante a internação, CLEXANE 40 mg SC iniciado l2h 

antes da cirurgia para prevenir TVP pós- operatória. Ao final <lo período pcrioperatório, 

todos os pacientes foram submetidos à vcnogralia bilateral. Seguindo um desenho duplo

cego, todos os pacientes sem evidência de doença tromboembólica foram randomizados 

para um regime pós-alta de CLEXANE 40 m~ (n = 90) por via SC, uma vez ao dia ou 

de placebo (n = 89) por 3 semanas. Nessa população <le pacientes, a incidência de TVP 

durante a fase de profilaxia estendida foi significativamente mais baixa no grupo que 

recebeu CLEXANE comparado ao placcbo. Os dados de eficácia são apresentados na 

tabela abaixo [ver tabela 6] (Planes et ai 1996). 

Ghemaxan® Bula para o Profissional de Saúde - Comercial e InstitucionaJ 
9 



~BIOMM 
Tabela 6- Eficácia de CLEXANE na profila~ia estendida de TVP após artropla 

de quadril 

Regime pús-alta 

Placeho 

o mg se cada 24h n (º/i1) e cada 24h n (%) 

rodos os pacientes 

com profilaxia 

estendida 

VP total(%) 

VP proximal(%) 

(7)1 

95% 1C2: 3 a 14) 

5 (6)3 

95% IC: 2 a 13) 

1 valor de p versus placebo = 0.008 

2 IC= Intervalo de confiança 

3 valor de p versus placcbo = 0,53 7 

9 ( 100) 

18 (20) 

95% IC: 12 a 30) 

(8) 

95% IC: 3 a 16) 

Em um segundo estudo, pacientes submetidos à nrlroplastia de quadril receberam 

durante a hospitalização CLEXANE 40 mg Sd. iniciado 12h antes da cirurgia. Todos os 

pacientes foram examinados cm busca de sinais e sintomas de doença tromboembólica. 

Pacientes sem qualquer sinal de TEV foram rn11domi7.ados para um regime pós-alta com 

CLEXANE 40 mg SC uma vez ao dia (n = l~I) ou placebo (n = 131) por 3 semanas. 

Um total de 262 pacientes foram randomizados nessa fase duplo-cega. De modo 

semelhante ao primeiro estudo, a incidência de TVP durante a profilaxia estendida foi 

significativamente menor com CLEXANE quando comparado ao placebo, com 

diferença estatisticamente significativa tanto na incidência TVP total (CLEXANC [ 16%] 

versus placebo 45 (34%]; p :;::; 0.001 ) quanto na de TVP proximal (CLEXANE 8 [6%] 

versus placcbo 28 [21 %]; p = <0.001) (Bcrgqvist ct ai, 1996). 

Artroplastia de joelho 

Um total de 132 pacientes foram randomizados no estudo e 131 receberam profilaxia. 

Após hcmostasia, pro li laxia foi iniciada 12 a 24h upôs a cirurgia e continuada por até 15 

dias. A incidência de TVP total e proximal após cirurgia fbi significativamente mais 
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baixa no grupo que recebeu CLEXANJ:, comparado uo placcbo. Os dados de elicác1 

mostrados abaixo 1 ver tabela 7] (Leclcrc cl ai. 1992). 

Tabela 7 - Eficácia de CLEXANE na profilaxia de trombose venosa profunda 

após artroplastia de joelho 

!Regime 

lndicação CLEXANE 30 mg 

~ada12h se n (%) 

Todos os pacientes 47(100) 

submetidos a 

artroplastia de joelho 

ifVP Total(%) ~ ( 11 )1 

95% IC2
: 1a21) 

íl'VP proximal(%) o (0)3 

95% LC superior": 5) 

1 valor de p versus placcbo = 0,0001 
2 IC =Intervalo de Confiança 
3 valor de p versus placebo = 0,013 
4 LC =Limite de Confiança 

Plnccho q12h se n (%) 

62 (100) 

32 (62) 

(95% IC: 47 a 76) 

7 ( 13) 

'95% IC: 3 a 24) 

Ainda em artroplastia eletiva de joelho, outro estudo clínico aberto. de grupos paralelos. 

randomizado, comparou CLEXANE 30 mg SC a cada l 2h com heparina 5000 U SC a 

cada 8h. Um total de 453 pacientes fornm rnndomizados e todos receberam profilaxia 

conforme o grupo designado. A prolilnxia iniciou-se npós a cirurgia e continuou até 14 

dias. A incidência de trombose venosa profunda fbi significativamente menor com 

CLEXANE, comparada com heparina (Cowell cl ai, 1995). 

Profilaxia de tromhoembolismo em pacientes cHnicos com mobilidade reduzida 

durante doença aguda 

Em um estudo multicêntrico. duplo-cego. de grupos parnlelos. CLEXANE 20 mg ou 40 

rng se uma vez uo dia íoi comparado COlll placcbo na profilaxia de TVP cm pacientes 

clínicos com mobilidade restrita durante uma doença aguda (definida como distância 
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percorrida <10 metros em tempo ~ 3 dias). Esse estudo 

insuficiência cardíaca (NYI IA Classe funcional IIf ou JV); insuficiência respiratór1a-.--~,.... 

aguda ou insuficiência respiratória crônica complicada (sem necessidade de suporte 

venlilatório): infecção aguda (exceto choque séptico) ou doença reumatológica aguda. 

Um total de 1102 pacientes foi incluído no estudo, e 1073 pacientes receberam 

profilaxia. A terapia foi continuada por até 14 dias (m~dia de duração de 7 dias). Quando 

administrado numa dose de 40 mg SC lx/dia, CLEXANE reduziu significativamente a 

incidência de TVP comparado ao placcbo. Dados de eficácia são mostrados abaixo [ver 

tabela 8) (Samama et ai, 1999). 

Tabela 8 - Eficácia do CLEXANE cm 1>acicntcs clínicos com mobilidade reduzida 

durante doença aguda 

Regime 

Indicação CLEXANE CLEXANE Placeho 

o mg se lx/dia o mg se lx/dia 

n ('Yo) 

odos os pacientes 

línicos que receberam 51 ( 1 OO) 

profilaxia durante 

doença aguda 

Falha terapêutica' TEV 

otal2 (%) 3 (12,3) 

VP Total (%) 

VP proximal(%) 

3 (12,3) 

95% IC3 8,8 to 

15,7) 

13 (3,7) 

1 Falha terapêutica durante os dias 1 e 14. 

n (%) n (%) 

60 (100) 62 (100) 

16 (4,4) 3(11,9) 

16(4,4) 1 ( 11,3) 

(95% IC' 2,3 to 95% IC3 8,1 to 14,6) 

,6) 

5(1,4) 14(3.9) 

2 TEV =Eventos tromboembólicos. os quais incluem TVP. EP e óbito considerado de 

origem embólica. 
3 IC =Intervalo de Confiança 
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O tratamento profilático com CLEXANE 40 mg SC ao dia reduziu em 63% o risc 

TEV. Em aproximadamente 3 meses após a inclusão, a incidência de tromboembolismo"""'---

permaneceu significativamente mais baixa no grupo que rnccbeu CLEXANE 40 mg 

versus o grupo placebo. 

Tratamento de trombose venosa profunda (TVP) com ou sem embolia pulmonar 

(EP) 

Em um estudo multicêntrico, de grupos paralelos, 900 pacientes com TVP aguda de 

membro inferior associada ou não à embolia pulmonar foram randomizados para 

tratamento hospitalar com CLEXAN E 1,5 mg/kg Se 1 x/dia, eLEXANE 1 mg/kg Se 

cada J 2h ou heparina em bolus (5000 UI) seguido de infusão contínua (administrada até 

atingir um TTPa de 55 a 85 segundos). Todos os pacientes receberam tratamento. Todos 

os pacientes também receberam varfarina sódica (dose ajustada de acordo com o TP para 

atingir um RN 1 (relação normatizada internacional) entre 2 e 3 ). a partir de 72h do início 

da terapia com CLEXANE ou l INF. CLEXANE ou HNF foram administrados por no 

mínimo 5 dias e até que o RNI desejado fosse atingido. Ambos os regimes de CLEXAN E 

foram equivalentes à terapia com HNF em red~tzir o risco de TEV recorrente. Os dados 

de eficácia são mostrados abaixo [ver tabela 9 J (Mcrli et ai. 2001 ). 
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Tabela 9 - Eficácia de CLEXANE no tratamento da trombose venosa profun 

com ou sem embolia pulmonar 

Rcgime1 

CLEXANE CLEXANE He a ri na 

Indicação 1,5 mg/kg se 1 mg/kg se cada erapia IV a.iustada 

lx/dia 
12h 

porTTPa 

o(%) 11 (%) o(%) 

odos os pacientes com TVP 298 ( 100) 12 ( 100) 90 (100) 
ratados (com ou sem EP) 

TEV Total2 (%)Somente 13(4,4)3 (2.9) 3 12 (4,1) 

VP (%) TVP Proximal (%) 11 (3.7) 7 (2,2) 8 (2,8) 

EP (%) 9 (3.0) 6 (1,9) 7 (2,4) 

(0,7) (0,6) ( l,4) 

1 Todos os pacientes também foram tratados com varfarina sódica a partir de 72h do 

início do tratamento com CLEXANE ou hcparina padrão. 
2 TEV = evento trombocmbólico (trombose venosa profunda (TYP] e/ou embolia 

pulmonar [EP]). 

Os intervalos de confiança de 95% para a diferença de tratamento no TEY total foram: 

CLEXANE lx/dia versus heparino (-3.0 to 3,5) CLEXANE cada 12h versus heparina (-

4,2 to 1,7). 

Hemodiálise 

Em um estudo, pacientes com insuficiência renal terminal (n=36) fazendo hemodiálise 

3 vezes por semana, receberam CLEXANE ou HNF e <.kpois foram trocados para o outro 

tratamento. a cada 12 semanas. 

Enoxaparina 1 mg/kg foi administrada na forma de bolus dentro da linha arterial antes 

da diálise. Doses subsequentes de enoxaparina eram reduzidas para 0,2 mg/kg caso 

ocorresse sangramento. HNF 50 UI/kg foi administrada na forma de holus dentro da 

linha arterial, seguida por uma dose de manutenção de 1000 UI/hora. As linhas e filtros 

de diálise ficaram significativamente mais limpas (sem coágulos) com CLEXANE em 

comparação com l INF (p<0.001) (Saltissi et ai, 1999). 
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Tratamento de angina instável e infarto do miocárdio (IM) sem 

segmento ST (Cohen et ai, 1997) 

Em um grande estudo multicêntrico. 3171 pacientes incluídos na fase aguda de angina 

instável ou IM sem elevação do segmento ST foram randomizados para receber, em 

associação com ácido acetilsalicllico (l 00 a 325 mg, urna vez ao dia), l mg/kg de 

enoxaparina sódica em injeção subcutânea a cada 12 horas, ou HNF por administração 

lV, ajustada com base no tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPa). Os pacientes 

foram tratados em ambiente hospitalar por um período mínimo de 2 e máximo de 8 dias, 

até estabilização clínica, procedimentos de revascularização ou alta hospitalar. Os 

pacientes foram acompanhados por 30 dias. A enoxaparina sódica, em comparação à 

HNF, diminuiu significativamente a incidência de angina recorrente, IM e óbito, com 

redução do risco relativo de 16,2% no 14º dia, sustentado durante o período de 30 dias. 

Além disto, um número menor de pacientes do grupo tratado com enoxaparina sódica 

foi submetido à revascularização por angioplastia coronariana transluminal percutânea 

(ACTP) ou por enxerto de ponte arterial coronariana (15,8% de redução do risco relativo 

no 30° dia). 

Tratamento do IM com elevação do segmento ST (Antman et ai, 2006) 

Em um grande estudo multicênlrico, 204 79 pacientes diagnosticados com IM com 

elevação do segmento ST, elegíveis para receber terapia fibrinolítica, foram 

randomizados para receber: 1) enoxaparina sódica em holus IV único de 30 mg 

acompanhado de 1 mg/kg por via se. seguido de doses se de 1 mg/kg a cada 12 horas; 

ou, 2) HNF por administração IV. ajustada com base no tempo de TTPa por 48 horas. 

Todos os pacientes também foram tratados com ácido acctilsalicílico por um período 

mínimo de 30 dias. A estratégia posológica de enoxaparina foi ajustada para pacientes 

acometidos por insuficiência renal severa e para pacientes idosos com 

idade maior ou igual a 75 anos. As injeções SC de cnoxaparina foram administradas por 

um período máximo de 8 dias ou até que o paciente recebesse alta do hospital 

(considerando o que ocorresse primeiro). 

Em um subgrupo deste mesmo estudo, 4716 pacientes foram submetidos à intervenção 

coronariana percutânea ([CP) recebendo suporte anlitrombótico com fármaco do estudo 

de modo cego. Portanto. para pacientes que utilizaram a enoxaparina, a ICP foi realizada 

Ghemaxan® Bula para o Profissional de Saúde - Comercial e Jnstilucional 
15 



balão ser inflado, não se administra dose adicional e caso a üllima dose suhculânea tenha 

sido administrada há mais de 8 horas antes de o balão ser inflado, administra-se uma 

dose adicional de 0,3 mg/kg através de holus intravenoso. 

A enoxaparina sódica quando comparada cotn a J INF reduziu significativamente a 

incidência do desfecho primário, uma combinação de morlc por qualquer causa ou 

reinfarto do miocárdio nos primeiros 30 dins após a randomização [9,9% no grupo 

tratado com enoxaparina, comparado n 12,0% no grupo tratado com heparina não

fracionada] com uma redução relativa do risco igual n 17% (1'<0,001 ). 

Os beneficios do tratamento com enoxaparina, evidenciados por uma série de resultados 

de eficácia. surgiram em 48 horas, tempo no qual houve uma redução de 35% do risco 

relativo de reinfarto do miocárdio, quando comparado com o tratamento com HNF 

(P<0,001 ). 

O efeito benéfico da cnoxaparina no desfecho primário foi consistente enlre os 

subgrupos principais do estudo, incluindo idade. sexo, local do infarto, histórico de 

diabetes. histórico de infarto do miocárdio anterior, tipo do fibrinolitico administrado e 

tempo para tratamento com o fármaco cm csluUo. 

1 louve um benefício significativo do tratamento com enoxnparina, quando comparado 

com o tratamento com l INF, em pacientes submetidos à ICP dentro de 30 dias após a 

randomização (23% de redução do risco relativo) ou cm pucicntcs lralados com terapia 

medicamentosa ( 15% de redução do risco rcblivo, P = 0.27 parn interação). 

A incidência do desfecho composto ele morte, reinfarto do miocárdio ou hemorragia 

intracraniana (uma medida do beneficio clínico liquido). considerando-se os 30 

primeiros dias, foi significativamente menor (p<0,0001) no grupo tratado com 

enoxapanna (l 0.1 %) quando comparado com o grupo tratado com llNF ( 12,2%). 

representando uma redução de 17% do risco relativo em favor do lralamento com 

CLEXANE. 

O efeito benéfico da enoxaparina no desfecho primório. observado durante os primeiros 
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30 dias, foi mantido por um período de acompanhamento de 12 meses. 
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3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 

Propriedades farmacodinâmicas 

Grupo farmacoterapêutico: Agente antitrombótko. grupo hcparina. Código ATC BOIA 

805 

O princípio ativo de Gl-IEMAXANJ!J é a enoxaparina sódica. Trata-se de uma heparina 

de baixo peso molecular com peso médio de 4.500 dfillons. A enoxaparina sódica é um 

sal de sódio. A distribuição do peso molecular é: 

< 2000 dállons ~ 20% 

2000 a 8000 dáltons ?'.:, 68% 

> 8000 dáltons ~ 18% 

A enoxaparina sódica é obtida pela despolimerização alcalina do éster benzi! heparina 

derivado da mucosa intestinal suína. Sua estrutura é caracterizada por um grupo ácido 

2-0-sulfo-4-enepiranosurônico no final não redutor da cadeia e um 2-N, 6-0-dissulfo

D-glicosamina no final redutor da cadeia. Aproximadamente 20% (variando entre 15% 

e 25%) da estrutura da enoxaparina contêm um derivado 1,6 anidro no final redutor da 

cadeia polissacarídica. 

Em um sistema purificado in vitro, a cnoxapar'ina sódica apresenta alta atividade anti

Xa (aproximadamente 100 Ul/mg) e baixa atividade unti-lla ou antitrombina 

(aproximadamente 28 LJl/mg). Estas atividades anticoagulnntcs são mediadas por 

antitrombina Ili (A Tlll) resultando em atividade antitrombóticn em humanos. 

Além da sua atividade anti-Xa/lla, as propriedades antitrombótica e anti-inflamatória da 

enoxaparina foram identificadas cm indivíduos saudthcis e em pacientes, bem como em 

modelos não clínicos. 

Estes incluem inibição A TITJ-dcpendente de outros fatores de coagulação, como fator 

Vila, indução da liberação do inibidor dn Via do Fator l'cciduul endógeno. assim como 

uma liberação reduzida de fator de von Willcbrnnd do endotélio vascular para a 

circulação sanguínea. Estes fatores são conhecidos por contribuir para o efeito 
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antitrombótico global da cnoxaparina. 

Quando usada como tratamento profilático. a cnoxaparina sódica não afeta 

significalivamcnlc o arn·. Quando usado como tratamento curativo, o aPTI pode ser 

prolongado cm 1,5-2,2 vezes o tempo de controle no pico <ln utividade. 

Propriedades fa rmacoci néticas 

Características gerais 

Os parâmetros farmacocinéticos da enoxaparina sódica roram 1.!sluda<los principalmente 

com relação ao tempo da atividade plasmática anti-Xa e também com relação à atividade 

anti-lia, nos intervalos de dose recomendados após administrações subcutâneas únicas 

e repetidas e após administração intravenosa única. 

A determinação quantitativa das atividades farmacocinéticas anti-Xa e anti-lla foi 

realizada por métodos analíticos validado com substratos específicos e com a 

enoxaparina padrão calibrada contra o padrão mternacional para hepurinas de baixo peso 

molecular (NlBSC). 

Biodisponi bilidadc e Absorção 

A biodisponibilidade absoluta da enoxaparintl só<licu arôs administração subcutânea, 

baseada na atividade anti- Xa, é próxima de 100%. Os volumes de injeção e 

concentração de doses no intervalo de 100+-200 mg/mL não afetam os parâmetros 

farmacocinéticos cm voluntários saudáveis. 

A máxima atividade anti-Xa plasmática média é observada 3 a 5 horas após 

administração subcutânea alcançando, aproximadamente, 0,2; 0,4; 1,0 e 1.3 UI anti

Xa/mL após administração subcutânea de doses linicas de 20 mg, 40 mg. 1 mg e 1,5 

mg/kg, respectivamente. 

Um bnlu.\· intravenoso de 30 mg seguido imediatamente por uma dose subcutânea de 1 

mg/kg a cada 12 horas forneceu um pico inicial de níveis de fator anti-Xa igual a 1, 16 

U l/m L (n = 16) e uma exrosição médin correspondente a 88% <los níveis do estado de 

equilíbrio. O estado de equilíbrio é alcançado no segundo din de tratamento. 
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A farmacocinética da enoxaparina parece ser linear nos intervalos de dose 

recomendados. A variubilidadc intra e intcrpacicntes é baixa. Após repetidas 

administrações subcutflncas de 40 mg. umu vc~ ao dia, e de 1.5 mg/kg uma vel ao dia, 

em voluntários saudáveis, o estado de equilíbrio é alcançado no 2° dia, com uma taxa de 

exposição média aproximadamente 15% maior do que após a administração de dose 

única. O nível de atividade da enoxapnrina no estado de equilíbrio é bem previsível pela 

farmacocinética de dose única. Após administrações subcutâneas repetidas de 1 mg/kg, 

num regime de 2 vezes ao dia, o estudo de equilíbrio é alcançado entre o 3° e o 4º dia, 

com uma exposição média aproximadamente 65% maior do que após administração de 

dose única, e as concentrnções máxima e mínima médins de aproximadamente 1,2 e 0,52 

Ul/mL, respectivamente. Baseada na formacocinética dn cnoxaparina sódica. esta 

diferença no estado de equilibrio é esperada e está dentro do intervalo terapêutico. 

A atividade plasmática anti-lla após a administração subcutânea é aproximadamente 1 O 

vezes menor do que a atividade anti-Xu. A múxima atividade anti-1 la média é observada 

aproximadamente 3-4 horns após administração subcutânea e alcança O, 13 Ul/mL e O, 19 

UI/mL após administração repetida de 1 mg/kg, duas vezes ao dia e de 1,5 mg/kg, uma 

ve1 ao dia, respectivamente. 

Distribuição 

O volume de distribuição da atividade anti-Xa ida enoxaparina sódica é cerca de 4.3 L e 

é próximo do volume sanguíneo. 

Metabolismo 

A cnoxaparina é mctnbolizada principalmente no figado por dessulfatação e/ou 

despolimerização formando moléculas de peso menor, que apresentam potência 

biológica muito reduzida. 

Eliminação 

A enoxaparina sódica é um fármaco de baixa depuração, com média de clearance 

plasmático anti-Xa de 0,74L/h npós infüsão intravenosa de 1,5 mg/kg em 6 horas. 

A eliminação parece ser monofásica, com meia-vida de aproximadamente 5 horas após 
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uma dose subcutânea ünica. e até aproximadamente 7 horas após doses repetidas. 

O clearance renal dos fragmentos ativos representa aproximadamente 10% da dose 

administrada e a excreção renal total dos fragmentos ativos e não-ativos é de 40% da 

dose. 

Características em Populações Especiais 

Idosos: com base nos resultados da annl isc formucocinética populacional, o perfil 

cinético da enoxaparina sódica não é diferente cm voluntários idosos comparados a 

voluntários jovens quando a função renal é normal. 

Entretanto, como é conhecido que a funçfio ~enal diminui com o aumento da idade. 

pacientes idosos podem apresentar retardo na eliminação da enoxaparina sódica (vide 

item "5. Advertências e Precauções - Populações l ~speciais ... 8. Posologia e modo de 

usar - Populações bspeciais'' e o item u seguir "Insuficiência renal"). 

Insuficiência Hepática: cm um estudo rcalizndo em pacientes com cirrose avançada 

tratados com enoxaparinn sódica 4.000 UI (40 n1g) uma vez ao dia, uma diminuição na 

atividade máxima anti-Xa foi associada a um aumento na gravidade da insuficiência 

hepática (avaliada pelas categorias ele Child-Pugh). Esta diminuição foi atribuída 

principalmente a uma diminuição no nível de A'l'l 11 decorrente de uma síntese reduzida 

de ATIH cm pacientes com insuficiênciu hcpútica. 

Insuficiência renal: observou-se uma relação linear entre o clcarnnce plasmático de 

anti-Xa e o clcarancc de creatinina no estndo de equilíbrio. o que indica um decréscimo 

do clearance da enoxaparina sódica em pacientes com função renal reduzida. A 

exposição anti-Xa representada pela AUC (áre~1 sob a curva), no cslado de equilíbrio, é 

levemente aumentada na insuficiência renal leve (clcarance de crcalinina 50 80 

mL/min) e moderada (clcarance de crcatinina 30 - 50 mL/min) após repelidas doses 

subcutâneas de 40 mg, uma vez ao dia. Em pacientes com insuficiência renal severa 

(clearance de creatinina < 30 mL/min), a AUC no estado de equilíbrio é 

significativamente aumentada em média em 65% upós repetidas doses únicas diárias 

subcutâneas de 40 mg (vide itens "5. Advertências e Precauções - Populações especiais'' 

e "8. Posologia e modo de usar- Populações cspcciuis"). 
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atividade anti-Xa é levemente maior no estado de equilíbrio cm voluntários saudáveis 

obesos (IMC 30 - 48 kg/m2) em comparaçãb aos voluntários controle não-obesos, 

embora a atividade máxima observada n!lo tenha aumentado. l lá menor clearance 

ajustado ao peso cm voluntários obesos tratados com doses ~ubcutâncas. 

Quando se administram doses não ajustadas ao peso, a exposição da atividade anti-Xa é 

52% maior em mulheres de peso baixo(< 45 kg) e 27% maior cm homens de peso baixo 

( < 57 kg), após uma dose subcutânea única de 40 mg. quando comparada aos voluntários 

controle com peso normal (vide item "5. Advcrtêncius e Precauções - Populações 

especiais"). 

Hemodiálise: em um único estudo. a taxa de eliminação apresentou-se semelhante, 

porém a AUC foi duas vezes maior que na população controle, após uma dose 

intravenosa única de 0.25 ou 0.50 mg/kg. 

Interações farmacocinéticas 

Não foram observadas interações fàrmacocinétlcas entre a cnoxaparina e trombolíticos 

quando administrados concomitantemente. 

Dados de Segurança Pré-Clinicos 

Não foram realizados estudos de longa duraçl!o cm animais para avaliar o potencial 

carcinogênico da enoxaparina. 

A enoxaparina não se mostrou mutagênica em testes in vitro, incluindo o teste Ames, o 

teste de mutação de células de linfoma e111 camundongos, o teste de aberração 

cromossômica linfocitica cm humanos e os testes in vivo de aberração cromossômica na 

medula óssea de ratos. 

Demonstrou-se que a cnoxaparina não tem nenhum eleito na fcrti lidade ou no 

desempenho reprodutivo de ratos machos e lemcas cm doses subcutâneas de até 20 

mg/kg/dia. Estudos teratológicos foram conduzidos em ratas e coelhas prcnhcs em doses 

subcutâneas de enoxapanna de até 30 mg/kg/<lia. Não houve nenhuma evidência de 

efeitos teratogênicos ou fetotoxicidadc devido à enoxapmina. 
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Além dos efeitos anticoagulantes da enoxaparina, não houve evidência de 

adversos em doses de 15 mg/kg/dia em 13 semanas de estudos de toxicidade subcutânea, 

ambos em ratos e cães e em doses de 1 O mg/kg/dia em 26 semanas de estudos de 

toxicidade subcutânea e intravenosa ambos em ratos e macacos. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 

- l Iipcrscnsibilidadc à enoxaparina sódica, à heparina e seus derivados, inclusive outras 

heparinas de baixo peso molecular; 

- I lic;tória de trombocitopenia induzida por heparina mediada por imunidade (HIT) nos 

últimos 100 dias ou na presença de anticorpos circulantes; 

- Hemorragias ativas de grande porte e condições com alto risco de desenvolvimento 

de hemorragia incontrolável, incluindo acidente vascular cerebral hemorrágico 

recente. úlcera gastrintcstinal, presença de neoplasia maligna com alto risco de 

sangramento, cirurgia recente no cérebro. cirurgia espinhal ou oftalmológica, varizes 

esofágicas conhecidas ou suspeitas, malformações arteriovenosas, vasculares 

aneurismas ou anormalidades vasculares intracspinhais ou intracercbrais importantes; 

- Anestesia raquidiana ou pcridural ou anestc,sia locorregionnl quando a enoxaparina 

sódica é usada para tratamento nas 24 horas anteriores 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 

Não administrar GHEMAXAN® por via intramuscular. 

Hemorragia 

Assim como com outros anticoagulantes, pude iocorrcr sangrumcnto em qualquer local 

(vide item "9. Reações Adversas'·). Se ocorrer sangrnml:'nto. a origem da hemorragia 

deve ser investigada e tratamento apropriado deve ser instituído. 
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utilizado com cautela em condições com alto risco de hemorragia, tais como: 

- alterações na hemostasia; 

- histórico de úlcera péptica; 

- acidente vascular cerebral isquêmico reccnto; 

- hipertensão arterial severa não controlada: 

- retinopatia diabética; 

- neurocirurgia ou cirurgia oftálmica recente: 

- uso concomitante de medicamentos que afetem a hemostasia (vide item "6. Interações 

Medicamentosas"). 

Monitorameuto da contagem plaquctária 

O risco de trombocitopenia (diminuição no número de plaquetas) induzida por 

heparina também existe com heparinas de baixo peso molecular. Pode ocorrer 

trombocitopenia geralmente entre o 5° e 21 º dia após o início do tratamento com 

GHEMAXAN®. O risco de 1 HT é maior cm pacientes pós operatórios e 

principalmente após cirurgia cardíaca e cm pacientes com câncer. 

Portanto, recomenda-se a realização de contagem plaquctária antes do início e 

regularmente durante o tratamento com GHEMAXAN®. 

Se houver sintomas clínicos sugestivos de HIT (qualquer novo episódio de 

tromboembolismo arterial e/ou venoso, lesão cutânea dolorosa no local da injeção, 

reações alérgicas ou anafiláticas no tratamento), a contagem de plaquetas deve ser 

medida. Os pacientes devem estar cientes de que esses sintomas podem ocorrer e, se 

houver, devem informar seu médico de cuidados primários. 

Na prática, em caso de confirmação de diminuição significativa da contagem 

plaquetária (30 a 50% do valor ínicial), o tratamento com GHEMAXAN® deve ser 

imediatamente interrompido e substituído po~ outra terapia. 

Advertências Gerais 

As diferentes classes de heparinas de baixo peso molecular (l IBPM), por exemplo, 

enoxaparina. dalteparina, bcmiparina e nadroparina não devem ser intercambiáveis 

(unidade por unidade), pois existem diferenças entre elas quanto ao processo de 

fabricação, peso molecular, atividade anti-Xa e anti-li específica, unidade e dosagem 

e eficácia e segurança clinicas. Isto ocasiona diferenças em suas atividades 
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farmacocinéticas e biológicas associadas (por exemplo, a atividade antitrombin 

interação plaquetária). Portanto, é necessário obedecer às instnições de uso de cada .. _, 

medicamento. 

Anestesia espinhal/peridural 

Foram relatados casos de hematoma intraespinhal (acúmulo de sangue dentro da 

coluna espinhal) com o uso concomitante de GI IEM/\XAN® e anestesia 

espinhal/peridural ou punção lomb::ir, resultando cm parai isia prolongada ou 

permanente. Estes eventos são raros com a administração de doses iguais ou inferiores 

a 40 mg/dia de GJ IEMAXANi.Ri. O risco destes eventos pode ser aumentado com 

administração de doses maiores de GHEMAX/\N®, uso de catcter epidural no pós

operatório ou em caso de administração concomitante de medicamentos que alteram 

a hemostasia, tais como anti-inflamatórios nlio esteroidais (vide item "4. O que devo 

saber antes de usar este medicamento? -

Interações Medicamentosas"'). O risco parece também ser aumentado por traumatismo 

ou punções espinhais (na espinha) repetidas ou cm pacientes com histórico de cirurgia 

ou deformidade espinhal. 

Para reduzir o risco potencial de sangrrnnento associado ao uso concomitante de 

Gl IEMAXAN® e anestcsiahnalgesia pcridwal ou espinhal ou raquidiana, deve-se 

considerar o perfil farmacocmético do fármaco. A introdução e remoção do cateter 

devem ser realizadas quando o efeito anticoa$ulante de GI 1 EMAXAN® estiver baixo, 

no entanto, o momento exato para chegar a um efeito anticoagulante suficientemente 

baixo cm cada paciente não é conhecido. 

A anestesia espinhal/peridural ou punção lombar não devem ser realizadas dentro de 

24 horas após a administração de GHEMAXAN® cm doses terapêuticas. 

Níveis de anti-Xa ainda são detectáveis neste momento, e estes atrasos não são uma 

garantia de que um hematoma neuroaxial (espinhnl) será evitado. Pacientes recebendo 

a dose de 0,75 mg/kg duas vezes ao dia, ou a dose de 1 mg/kg duas vezes ao dia não 

devem receber a segunda dose de enoxaparina no regime de duas vezes ao dia para 

permitir um atraso maior antes da colocação ou remoção do culcter. Da mesma fonna, 

apesar de uma recomendação especifica para o intcrvnlo da dose subsequente de 

enoxaparina após a remoção do cateter não poder ser lcitn, considerar adiar esta dose 
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seguinte por pelo menos quatro horas, com base numa avaliação do risco-ben 

considerando tanto o risco de trombose como o risco de sangramento no contexto do ___.. 

procedimento e dos fatores de risco do pnciente. Parn pacientes com clearance de 

crcatinina..::; de 15 a 30mL/minuto. são necesshrias considerações adicionais porque a 

eliminação de enoxaparina é mais prolongada; considernr a duplicação do tempo de 

remoção de um cateter, pelo menos, 24 horas para a menor dose prescrita de 

enoxaparina (30 mg uma vez ao dia) e, pelo menos, 48 horas pura a dose mais elevada 

( 1 mg/kg/d ia). 

Caso o médico decida administrar anticoagulantes durante o uso de anestesia 

peridural/cspinhal ou punção lombar, deve-se empregur o monitoramento frequente 

para detectar qualquer sinal ou sintoma de lesão neurológica, tais como, dor lombar, 

deficiências sensoriais e motoras (dormência ou fraqueza dos membros inferiores), 

alterações intestinais e/ou urinárias. Você deve informar imediatamente a seu médico 

caso apresente qualquer sintoma ou sinal descrito acima. Em caso <le suspeita de sinais 

ou sintomas de hematoma intraespinhal, devem ser efetuados o diagnóstico e 

tratamento, incluindo descompressão da medula espinhal, com urgência, mesmo que 

esse tratamento possa não impedir ou reve11cr :-.cquclns neurológicas. 

Trombocitopenia induzida pela hcparina-JllT (>HHI dias) 

A utilização de cnoxaparina sódica cm pacientes com história de HIT mediada por 

imunidade nos últimos 100 dias ou na presença de anticorpos circulantes está 

contraindicada. Os anticorpos circulantes podem persistir vários anos. 

A enoxaparina sódica deve ser usada com extrema cautela cm pacientes com história 

(mais de 100 dias) de trombocitopenia induzida por hcparinn sem anticorpos 

circulantes. A decisão de utilizar enoxaparina sódica neste caso, deve ser feita apenas 

após uma cuidadosa avaliação do risco beneficio e após terem sido considerados 

tratamentos alternativos sem heparina. 

Necrose cutânca/vasculite cutânea 

Necrose cutânea e vasculite cutânea foram relatadas com HBPMs e devem levar à 

interrupção imediata do tratamento. 
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Pustulose exantemática generalizada aguda (PEGA) 

A PEGA foi relatada com frequência desconhecida em associação com o tratamento._...,.._...

com enoxaparina. No momento da prescrição, os pacientes devem ser avisados sobre 

os sinais e sintomas e monitorados de perto quanto a reações cutâneas. Se surgirem 

sinais e sintomas sugestivos dessas reações, a enoxaparina dtve ser retirada 

imediatamente e um tratamento alternntivo considerado (conforme apropriado). 

Procedi mentos de rcvascularização coronarinna pcrcutânca 

Para minimizar o risco de sangramento após a instrumentação vascular durante o 

tratamento da angina instável, in ía110 do miocárdio sem clcvaçuo do segmento ST e 

infarto agudo do miocárdio com elevação do segmento ST. devem-se respeitar 

precisamente os intervalos entre as doses recomendadas de GI IEMAXAN®. É 

importante estabelecer a hemostasia no local da punção após a intervenção 

coronariana percutãnea. Caso tenha sido utilizado um dispositivo de fechamento, a 

bainha de acesso vascular pode ser removida Imediatamente. Caso tenha sido utilizado 

um método de compressão manual, a bainha deve ser removida 6 horas após a última 

administração intravenosa ou subcutânea de Gl IEMAXAN®. Se o tratamento com 

GI IEMAXAN® continuar, a próxima dose progrnmuda não deve ser administrada 

antes de 6 a 8 horas após a remoção da bainha. Deve-se ter atenção especial ao local 

do procedimento para detecção de sinais de sangrumcnto ou formação de hematoma. 

Endocardite infecciosa aguda 

O uso de heparina geralmente não é recomendado em pacientes com endocardite 

infecciosa aguda devido ao risco de hemorragia cerebral. Se esse u~o for considerado 

absolutamente necessário, a decisão deverá ser tomada somente após uma cuidadosa 

avaliação individual de risco-beneficio. 

Gravide:t e lactação 

Estudos em animais não demonstraram qualquer evidência de fetotoxicidade ou 

teratogcnicidade. Em ratas prcnhes, a passagem de 35S-enoxuparina sódica através da 

placenta para o feto é mínima. 

Em humanos, não existe evidência da passagem da enoxaparina sódica através da 

placenta durante o segundo trimestre da gravidez. Ainda 1130 existem informações 
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disponíveis a este respeito durante o primeiro e terceiro trimestre da gravidez. 

Como não foram realizados estudos adequados e bem controlados em gestantes. e uma 

vez que os estudos realizados em animais nem ~cmprc são bons indicativos da resposta 

humana, deve-se utilizar GHEMAXAN® durante a gravidez somente se o médico 

considerar como estritamente necessário. 

Categoria de risco na gravidez: B. Este medicamento não deve ser utilizado por 

mulheres grávidas sem orientação médica. 

Em ratas lactantes, a concentração de 35s-enoxaparina sódica ou de seus metabólitos 

marcados no leite é muito baixa. Não se sabe se a enoxaparinn sódica inalterada é 

excretada no leite humano. A absorção oral da cnoxaparina sódica é improvável. porém. 

como precaução, não se deve amamentar durante o tratamento com Cil IEMAXAN~©. 

Gestantes com próteses mecânicas valvularc cardiacas 

Não foram realizados es1udos adequndos parn avaliar a utilização de GIIEMAXAN® 

na tromboprofilaxia em gestantes com próteses mecânicas vnlvularcs cardíacas. Em um 

estudo clínico cm gestantes com próteses mecânicas valvulares cardíacas, administrou

se enoxaparina ( 1 mg/kg duas vezes ao diu) para redução do risco de tromboembolismo, 

2 de 8 gestantes desenvolveram coágulos resultando cm bloqueio da valvula, levando 

a óbitos materno e fetal. Ilouvc relatos isolado:> pós-comcrciulização de trombose da 

valva cm gestantes com próteses mecânicas valvulares cardíacas enquanto eram 

medicadas com enoxaparina para tromboprolilaxia. Gestantes com próteses mecânicas 

valvulares cardíacas podem apresentar maior risco de tromboemholismo (vide item "5. 

Advertências e Precauções - Próteses mecânica$ valvulares cardíacas"). 

Populações especiais 

Pacientes idosos: não foi observado aumento na tcndêncin ue hemorragia em idosos 

com doses profiláticas. Porém, pacientes idosos (especialrncntc pacientes com idade 

igual ou maior a 80 anos) podem ter um aumento no risco de complicações 

hemorrágicas com doses terapêuticas. Portanto, uconsclhu-sc um monitoramento 

clínico cuidadoso e a redução da dose pode ser considerada cm pacientes com idade 
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superior a 75 anos tratados com STEMI - infarto agudo do miocárdio com elevação do Ass-~ ...... -·1 

segmento ST (vide itens ''3. Caractcristiéas Farmacológicas • Propriedades 

Farmacocinéticas" e 8. Posologin e modo de usar"). 

Pacientes idosos podem apresentar retardo na eliminação da cnoxaparina sódica. (vide 

item •·s. Posologia e modo de usar"). 

Crianças: a segurança e eficácia de GI IEMAXAN® em crianças ainda não foram 

estabelecidas. 

Próteses mecânicas valvulares cardíacas: o uso de GHEMAXANIK> não foi 

adequadamente estudado para casos de tromboprofilaxia em pacientes com próteses 

mecânicas valvulares cardíacas. Foram rclatndos casos isolados de trombose com 

próteses valvulares cardíacas cm pacientes com próteses mecânicas valvulares 

cardíacas que receberam cnoxaparina para tromboprofilaxia. A avaliação <lestes casos 

é limitada devido aos fatores causais serem confusos, incluindo doenças anteriores e 

dados clínicos insuficientes. Alguns destes casos ocorreram em gestantes nas quais a 

trombose resultou em óbitos materno e fetal. Gestantes com próteses mecânicas 

valvulares cardíacas pOllem apresentar maior risco para trombocmbolismo (vide item 

"5. Advertências e Precauções - Gestantes com próteses mecânicas valvulares 

cardíacas"). 

Insuficiência renal: cm pacientes com insuficiência renal, existe aumento da 

exposição ao GI IEMAXAN®. aumentando também o risco de hemorragia Nestes 

pacientes, recomenda-se monitoramento clinico cuidadoso. 

GHEMAXAN® não é recomendado para pacientes com doença renal terminal 

(depuração de creatinina < 15 mL/min) devido ú falta de dados nessa população fora da 

prevenção da formação de trombos nn circulação extracorpórea durante a hemodiálise. 

Como a exposição ao GHEMAXAN® aumentii significativamente em pacientes com 

insuficiência renal severa (clearance de creatininn < 30 mlJmin), o ajuste posológico é 

recomendado para dosagens terapêuticas e profiláticas. Embora não seja recomendado 

ajuste posológico cm pacientes com insuficil'.!ncia renal moderada (clcarancc de 

creatinina 30-50 mL/min) e leve (clcurance de creatinina 50-80 mL/min), é 

aconselhável reali.1ar um monitoramento clínico cuidadoso (vide itens ''3. 
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Características Farmacológicas- Propriedades Farmacocinéticas" e "8. 

modo de usar"). 

Insuficiência Hepática: a enoxaparina sódica deve ser usada com cautela em pacientes 

com insuficiência hepática devido a um aumento do potencial de sungramcnto O ajuste 

da dose com base no monitoramento dos níveis de anti-Xa não é confiável em pacientes 

com cirrose hepática e não é recomendado. 

Peso baixo: um aumento na exposição ao GI IEMAXAN110 cm doses profiláticas (não 

ajustadas ao peso) tem sido observado cm mulheres e homens com baixo peso(< 45 kg 

e< 57 kg, respectivamente), que pode resultnr cm maior risco de hemorragia. Portanto, 

é aconselhável realizar um monitoramento clínico cuidadoso nestes pacientes (vide 

item "3. Características Fannacológicas- Propriedades Fannacocinéticas"). 

Pacientes obesos: pacientes obesos apresentam risco aumentado de trombocmbolismo. 

A segurança e a eficácia de doses profiláticas em pacientes obesos (IMC > 30 kg/m2) 

não foram totalmente determinadas e não há consenso para ajuste de dose. Estes 

pacientes devem ser observados cuidadosamente quunto nos sinais e sintomas de 

tromboembolismo. 

Hipcrcalcmia: as hcparinas podem suprimir a secreção adn:nal de aldoslerona, levando 

à hipcrcalemia (veja seção 4.8), principalmente cm pncicntcs como diabetes mellitus, 

insuficiência renal crônica, acidose metabólica pré-existente e aqueles que tomam 

medicamentos que aumentam o potássio (veja seção 4.5). O potássio plasmático deve 

ser monitorado regularmente, especialmente em pacientes de risco. 

Teor de sódio: 

Este medicamento contém menos de 1 rnmol de sódio (23 mg) por dose. iste é. 

essencialmente "sem sódio'' 

Rastrcabilidadc 

HRPMs são medicamentos biológicos. A fim de melhorar a rastrcabilidade da HBPM, é 

recomendado que os profissionais de saúde registrem o nome comercial e o número do 
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lote do produto administrado no arquivo do paciente. 

Alterações na capacidade de dirigir veículos e operar máquinas 

A utilização de GJIEMAXAN® não a reta a habilidade de dirigir ou operar máquinas. 
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~ BIOMM Proc. Nº 02312023 - --
6. INTERAÇÕES MEDICAMEN1'0SAS Ass !Jii 

• medicamento-medicamento 

Recomenda-se a interrupção do uso de medicamentos que afotum a hemostasia antes do 

início do tratamento com GI IEMAXAN®, a menos que ~eu uso seja estritamente 

indicado. Tais medicamentos incluem: 

- salicilatos sistêmicos, ácido acctilsalicilico e outros AINEs, incluindo o cetorolaco; 

- dcxlrana 40, ticlopidina e clopidogrcl: 

- glicocorticoides sistêmicos; 

- agentes trombolíticos e anticoagulantes; 

- outros agentes antiplaquctários, incluindo os antagonistas de glicoproteina llb/Illa . 

Em caso de indicação do uso de qualquer uma destas associações, deve-se utilizar 

OI I[MAXAN.R1 sob cuidadoso monitoramento clínico e laboratorial quando apropriado. 

• medicamento-exame laboratorial 

Nas doses utilizadas na profilaxia do tromboembolismo venoso, GI IEMAXAN® não 

in ílucncia significativamente o tempo de sangrmncnto e os lestes de coagulação 

sanguínea global, nem afeta a agregação plnquetiiria ou a ligação do fibrinogênio às 

plaquetas. 

Pode ocorrer aumento do tempo de trnrnboplastina p;ircial ativa<lu (TTPa) e do tempo de 

coagulação ativada (TCA) com a administração de doses mnis altns. Aumentos no TTPa 

e TCA não estão lincannente correlacionados ao aumento da atividade antitrombótica 

de GI IEMAXAN®. sendo, portanto. inadequados e inseguros para monitoramento da 

atividade de GHEMAXANíE. 

7. ClIDADOS DE ARMAZENAMENTO J>O MEDICAMENTO 

GI 11:.MAXAN® deve ser mantido em temperatura ambiente (entre 15 e 30ºC). 

Cuidados especiais de armazenamento 

Não congelar. 

Prazo de validade: 24 meses a partir da data de fobl'icuçlio. 
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Número de lote e datas de fabricação e validade: vide embalagem. 

Não use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua 

embalagem original. Após abertas, as seringas de GHEMAXAN® devem ser 

utilizadas imediatamente. Se hou,·er solução remanescente apôs o uso, esta deverá 

ser descartada. 

Caracteristicas fisicas e organolépticas 

Solução transparente, incolor a amarelo pálido. 

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 

Todo medicamento dc\'e ser mantido fora do alcance das crianças. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 

MODO DE USAR 

A via de administração de GI TEMAXAN!E varia dcpendcndo da indicação do produto. 

Abaixo estão descritas as técnicas de injeção subcutânea e holus intravenoso. 

Técnica de injeção subcutânea de seringas preenchidas com protetor de agulha: 

A injeção subcutânea aplicada corretamente é essencial para reduzir a dor e ferimento 

no local da injeção. 

As seringas podem ser equipadas com um sistemn que protege a agulha após a injeção 

para evitar ferimentos acidentais com a agulha ápós a injeção. 

• Preparo do local para injeção: 

O local recomendado para injeção é na gordura da parte inferior do abdômen. pelo menos 

5 cenlimctros de distância do umbigo pma lhra e cm ambos os lados. 

Antes da injeção, lavar as mãos. Limpar (não esfrcgar) com álcool o local selecionado 

para injeção. Selecionar um local diferente do abdômen interior n cada aplicação. 

Ghemaxan® Ruia para o Profissional de Saúde - Comercial e Institucional 
34 



~ BIOMM 

• Preparo da seringa antes da injeção: 

Verifique se a seringa não está danificada e se o medicamento dentro está como uma 

solução límpida, sem partículas. Se a seringa e~tiver danificada ou o medicamento não 

for límpido, utilizar outra seringa. 

Para as doses de 20 mg e 40 rng: 

- Retire a capa protetora da agulha (figura 1 ). 

Uma gota pode aparecer na ponta da agulha. Cuso isto ocorra, remova-a antes de injetar 

o medicamento através de batidas suaves no corpo da seringa com u agulha apontada 

para baixo. Não expelir qualquer bolha de ar da seringa antes de udministrar a injeção, 

isso pode resultar em redução de dose. 

Para as doses de 60 mg, 80 mg e 100 mg: 

- Retire a capa protetora da agulha (figura 1 ). 

- Ajuste a dose a ser injetada (se necessário): 

A quantidade do medicamento a ser injetada deve ser ajustuda dependendo do peso 

corpóreo do paciente: consequentemente qualquer excesso do medicamento deve ser 

expelido antes da injeção. Segure a seringa apontando parn buixo (para manter a bolha 

de ar na seringa) e expelindo o excesso do medicamento cm um recipiente adequado. 

Quando não houver a necessidade de ujuste d<i dose, n seringn preenchida está pronta 

para o uso. Não expelir qualquer bolha de ar da seringa antes de administrar a injeção. 

Observe que, para as seringas preenchidas são equipadas com um sistema de proteção 

de agulha e o protetor de agulha é acionado no final da injeção. 

Nota: Caso o excesso de medicamento não seja expelido antes da aplicação, o protetor 

de agulha não será ativado ao final da injeção. 

As seringas preenchidas e seringas preenchidas graduadas de GI IEMA:XAN® são para 

uso único. 

As instruções para o uso de seringas com este sistema são fornecidas abaixo. 

O eixo de segurança é fornecido com uma trava paru destravar e travar o sistema. 
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indicado no blistcr. 

Não remova puxando o êmbolo. pois isso pode danificar a seringa. 

Instruções para a administração da injeção: 

1. Retire a proteção da agulha puxando-a diretamente para fora da seringa. 

2. Aperte suavemente a área limpa do ulXiômcn entre o indicador e o polegar para 

fazer uma dobra na pele. Segure a dobra da pele durante a injeção. Insira o 

comprimento total da agulha na dobra da pele e injete o medicamento 

empurrando o êmbolo para o fundo da ::ieringa. 

3. Retire a seringa do local da injeção, mantendo o dedo na haste do êmbolo. Agora 

você pode liberar a dobra da pele. Para minimizar contusões, nllo esfregue o local 

da injeção após a conclusão da injeção. 

4a) Para as seringas preenchidas equipadas com um sistema de proteção de agulha. 
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Após terminar a injeção, segure finnemenlc o tuho da seringa com uma mão. Com a 

outra mão, segure a base. "asas", da seringn e puxe-a até ouvir um clique. Agora a agulha 

usada está completamente protegida. 

O eixo de segurança é fornecido com uma trnvu para destravar e travar o sistema. 

Descartar imediatamente a seringa cm um recipiente apropriado. 

Puxe firmemente o 
dedo 

Clique• 
Para destravaI 

Para melhorar a seguran~ o 
sistema possui uma r~ stêncla 
normal durante o destravamdnto 
e o tt avamento 

Cliquei 
Para lravar 

A agulha usada agora está totalmen1e protegida A senoga 
pode ser descartada seguindo o proced1mento normal 
usado para eliminar res!duos de produ1os rnédieOS 

ANTES DA lNJEÇAO 

Trava para 
destravar o 
eb:o ele 

APOS A ll~EÇÃO 

seguran;a seguraora 

I Asa para aPo10 y dodedo 

Após o protetor de 
agulha ser adoMclo 

Técnica de injeção intravenosa (bo/us)-Apcnas para a indicação de tratamento de 

infarto agudo do miot·iirdio com elevacfio elo segmento ST: 

GIIEMAXANOO deve ser administrado através de uma linha intravenosa e não deve ser 

misturado ou coadministrado com outros medicamentos. Para evitar .i possibilidade de 

mistura de GJ lrM/\XAN(R1 com outros medicamentos. o acesso intravenoso escolhido 

deve ser lavado com quantidade suliciente de $olução salina ou soluçl.lo dextrose antes 

e imediatamente após a administração do bolt1s intravenoso de GI IEMAXAN® para 

limpar o dispositivo de acesso do medicamento. GHEMAXAN~ pode ser utilizado com 

segurança com solução snlina normal 0,9% ou dextrose a 5% em água. 

Bolus intravenoso inicial de 30 mg: utiliza-se uma seringa preenchida graduada de 

GHEMAXANOO e despreza-se o excesso do volume. obtendo apenas 30 mg (0,3 mL) na 
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seringa. f njeta-se. então, a dose de 30 mg diretamente na linha intravenosa. 

Bolus adicional para pacientes submetidos à inten•cnção coronnriana pcrcutânea 

quando a última dose subcutânea de GH EMAXAN® foi administrada há mais de 

8 horas a ntes de o balão ser in flado: pnra pacientes submetidos à intervenção 

coronariana pcrcutânea, um bolus intravenoso adicional de 0,3 mg/kg deve ser 

administrado se a última dose subcutânea de GI IEMAXAN® foi administrada há mais 

de 8 horas antes de o balão ser inflado (vide item "8. Posologia e modo de usar -

Tratamento do infarto agudo do miocárdio com clcvaçl'ío do segmento ST''). 

Para assegurar a precisão do pequeno volume o ser injetado, recomenda-se a diluição do 

medicamento para uma solução de 3 mg/mL. 

Para obter uma solução a 3 mg/mL uti l izan~o uma eringn preenchida de 60 mg de 

GI IEMAXANCIP, recomenda-se usar umn bolsa de infusão de 50 mL (contendo. por 

exemplo. solução salina nonnal 0,9% ou dcxtrpsc a 5% cm água) . Com o auxílio de uma 

seringa, retira-se 30 mL da solução contida na bolsn e despreza- se este volume. Aos 20 

mL restantes na bolsa de infusão, injeta-se o c:ontcí1do total de uma seringa preenchida 

graduada de 60 mg. Mistura-se gentilmente a solução final. Retira-se com uma seringa 

o volume req uerido da solução para administraçflo na linha intravenosa. Recomenda-se 

que esta solução seja preparada imediatamente antes de sua utilização. 

Após finalizada a di luição, o volume a ser injetado na linha intravenosa deve ser 

calculado uti lizando-se a seguinte fórmula: !volume da solução diluída (mL) = peso do 

paciente (kg) x O, J] ou utilizando a tabela abaixo. 
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\ 
[Volume de solução a 3 mg/mL a ser injetado na linha intran-nosa '\ 

Peso do paciente Dose requerida = 0,3 rnglkg Volume a ser injetado (mL: 

kg) 'mg) ia pós ser diluído para a 

concentração final de 3 mg/mL 

f45 13,5 ~.5 

150 15 l5 

55 16,5 l5,5 

160 18 ~ 

165 19.5 6,5 

70 t2 l il 

!75 22,5 7.5 

80 24 8 

85 25.5 8.5 

90 27 o 
95 28.5 ~.5 

100 30 10 

POSOLOGIA 

A posologia de GI IEMAXAN@ é determinada rcln predisposição individual de ocorrer 

o lromboembolismo venoso cm situações desencudeantcs como cirurgia. imobilização 

prolongada e trauma. entre outras. Dessa maneira, são considerados com risco moderado 

os indivíduos que apresentem os seguintes fatQrcs predisponentes: idade superior a 40 

anos, obesidade, varizes dos membros inferiores, neoplasia, doença pulmonar ou 

cardíaca crônica, cstrogeniotcrapin. pucrpério, infecções sistêm icus, entre outros. São 

considerados com alto risco os indivíduos com histórico de tromboembolismo venoso 

prévio. neoplasia abdominal ou pélvica, cirurgia ortopédica de grande porte dos 

membros inferiores, entre outros. 

1. Profilaxia do trombocmbolismo venoso cm 1>acicntcs cirúrgicos 

A duração e a dose do tratamento com CLEXANE baseiam-se no risco do paciente. O 

risco do paciente sofrer o evento trombocmbólico pode ser estimado através de modelos 

de estratificação de risco validados. 
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Em pacientes que apresentam risco moUcrado de tromboembolismo. a dose 

recomendada de GI IEMAXAN® é de 20 mg ou 40 mg uma vez ao dia por via 

subcutânea. Na cirurgia geral, a primeira injeção deve ser administrada 2 horas antes da 

intervenção cirúrgica. 

O tratamento com GI IEMAXAN® é geralmente prescrito por um penado médio de 7 a 

1 O dias. Um tratamento mais prolongado pode ser apropriado cm alguns pacientes e deve 

ser continuado enquanto houver risco de trombocmbolismo venoso e até que o paciente 

seja ambulatorial. 

Em pacientes com alto risco de trombocmbolismo. a dose recomendada de 

GI IEMAXAN RJ administrada por via subcutânea é de 40 mg uma vez ao dia, iniciada 

12 horas antes da cirurgia, ou de 30 mg, duas vezes ao dia, iniciada 12 a 24 horas após 

a cirurgia. 

• Para os pacientes que se submetem à cirurgia ortopédica de grande porte com 

um risco elevado de tromboembolismo venoso, unrn tromboprofilaxia de até 5 

semanas é recomendada. 

• Para pacientes submetidos à cirurgia oncológica com risco elevado de 

tromboembolismo venoso. recomenda-se uma tromboprofilaxia de até 4 

semanas. 

Para recomendações especiais sobre o intervalo entre as dosagens para anestesia 

espinhal/peridural e procedimentos de revascularização coronária percutânea: vide item 

"5 .Advcrtênc ias e Prl!cauções•·. 

2. Profilaxia do tromboembolismo \'cnoso cm pacientes clínicos 

A dose recomendada para pacientes clínicos é de 40 mg de GI IEMAXANR.i. uma vez 

ao dia, administrada por via subcutânea. A duração do tratmnenlo deve ser de no mínimo, 

6 dias. devendo ser continuado até que o paciente recupere a capacidade plena de se 

locomover, por um período má'<imo de 14 dias. 
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3. Tratamento da trombose venosa profunda com ou sem embolismo pulmo 

A posologia de GHEMAXAN® recomendada para o trntamcnto da trombose veno~

profunda é de 1,5 mg/kg. uma vez ao dia ou 1 mg/kg, duas vezes ao dia, administrado 

por via subcutânea. Em pacientes com dislúrbios tromboembólicos complicados, 

recomenda-se a administração da dose de 1 mglkg. duas vezes ao dia. 

O tratamento com Gl-IEMAXAN~1 é geralmente prescrito por um período médio de 1 O 

dias. A terapia anticoagulante oral deve ser iniciada quando apropriada e o tratamento 

com Gl IEMAXAN® deve ser mantido até que o efeito terapêutico do anticoagulante 

tenha sido atingido (lnternational Nornialisation Ratio 2 a 3). 

4. Prevenção da formnçào de trombo no circuito de cit'culação extracorpórea 

dura nte a hemodiálise 

A dose recomendada é de 1 mg/kg de GHEMA,,~AN®. 

Em pacientes com alto risco hemorrágico, u dose deve ser reduzida para 0,5 mg/kg 

quando o acesso vascular for duplo ou O. 75 mg/kg quando o acesso vascular for simples. 

Durante a hemodiálise, GI IEivlAXAN® de\ e ser introduzido na linha nrterial do 

circuito, no início da sessão de hemodiálise. O efeito desta dose geralmente é suficiente 

para uma sessão com duração de 4 horas; entretanto, caso haja o aparecimento de anéis 

de fibrina, por exemplo, após uma sessão mais longa que o normal, pode ser 

administrada dose complementar de 0,5 n 1,0 mg/kg de Gl IEMAXM1<F,. 

5. Tratamento de angina instánl e infarto do miocárdio sem elevação do segmento 

ST 

A dose de GHEMAXAN® recomendada é de 1 mg/kg a cada 12 horas, por via 

subcutânea, administrada concomitantemente com ácido acctilsalicílico oral ( 100 a 325 

mg, uma vez ao dia). 

Nestes pacientes. o tratamento com GI lbMAXAN~, deve ser prescrito por no mínimo 2 

dias e mantido até cstahili1ação clinica. J\ duração normal do tratamento é de 2 a 8 dias. 
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6. Tratamento do infarto agudo do miocárdio com elevação do segmento ST 

A dose recomendada de GHET\1AXAN® é de um bolus intravenoso único de 30 mg 

acompanhado de uma dose de 1 mg/kg por viu subcutâncu, seguido por 1 mg/kg por via 

subcutânea a cada 12 horas (as duas primcirns doses subcutâneas devem ser de no 

máximo 100 mg cada dose e as demais doses 1 mg/kg por via subcutânea). Para 

pacientes com 75 anos de idade ou mais, verifique instruções específicas descritas abaixo 

em "Populações Especiais - Idosos''. 

Quando administrado cm conjunto com um trombo lítico ( especflico para fibrina ou não), 

GIIEMAXAN® de\c ser administrado entre 15 minutos antes e 30 minutos depois do 

inicio da terapia fibrinolítica. Todos os pacientes devem receber ácido acctilsalicílico 

tão logo seja diagnosticado o infarto agudo dom iocárdio com elevação do segmento ST. 

Esta medicação deve ser mantida com dosagem de 75 a 325 mg urna vez ao dia, a menos 

que ha.ra contraindicação para o seu uso. 

A duração recomendadn do tratamento com GI IEMAXAN<w é de 8 dias ou até que o 

paciente receba alta do hospital, considerando-se o que ocorrer primeiro. 

Para pacientes submctido:s à intervenção coronariana percutânea: se a última dose 

subcutânea de GHEMAXAN® foi administrada há menos de 8 horas antes de o balão 

ser inflado, não é necessária dose adicional deste medicamento. Entretanto, caso a última 

dose subcutânea tenha sido administrada há mais de 8 horas antes de o balão ser inflado. 

uma dose adicional de 0,3 mg/kg de GI IEMA!XAN® deve ser administrada através de 

bolus intravenoso. 

Risco de uso por \'ia de administraçlio não recomendada 

Não há estudos dos efeitos de GHEMAXAN® administrado por vias não recomendadas. 

Portanto. por segurança e para garantir a eficácia deste medicamento, a administração 

deve ser somente por via intravenosa ou subcutânea (dependendo da indicação 

terapêutica). 
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Populações Especiais 

Idosos: para o tratamento do infarto agudo do miocárdio com elevação do segmento ST 

cm pacientes idosos (com idade igual ou maior a 75 anos), não deve ser administrado o 

bolus intravenoso inicial. A dose inicial é de O. 75 mg/kg por via subcutânea a cada 12 

horas (as duas primeiras doses subcutâneos devem ser de no máximo 75 mg cada dose e 

as demais O, 75 mg/kg por via subcutânea). 

Para as demais indicações do produto, não é necessiÍrio realizar ajuste posológico em 

idosos, a menos que a função renal esteja prejudicada (vide itens "3. Características 

Farmacológicas - Propriedades fannacocinéticns'', "5. Advertências e Precauções'' e "8. 

Posologia e modo de usar - Insuficiência renaP'). 

Insuficiência renal : (vide itens .. 3. Características Fannacológicas - Propriedades 

farmacocinéticas" e ''5. Advertências e Prccau~õcs") 

• Insuficiência renal severa: é necessário realizar ajuste posológico em pacientes com 

insufic iência renal severa (clearance de creaiinina < 30 mL/min), de acordo com as 

tabelas a seguir, uma vez que a exposição ao GI IEMAXAN1!i1 é significativamente 

aumentada nesta população de pacientes. 
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Para uso terapêutico, os seguintes ajustes posológicos são recomendados: 

Dose padrão Insuficiência renal severa 

l mg/kg por via subcutânea, duas vezes 1 mg/kg por via subcutânea, uma vez ao dia 

ao dia 

1,5 mg/kg por via subcutânea, umn vez :10 l mg/kg por via subcutânea. uma vez ao dia 

dia 

Tratamento do in farto agudo do mioc1irdio rom elevação do segmento ST em 

pacientes com idade inferior a 75 anos 

30 mg em bolus intravenoso único ~O mg em bolus intravenoso único 

acompanhado de urna dose de 1 mg/kg iacqmpanhado de uma dose de l mg/kg por 

por via subcutânea. seguido de 1 mg/kg ~ia subcutânea, seguido de 1 mg/kg por via 

por via subcutânea duas vezes ao dia (as suocutânea uma vez ao dia (a primeira dose 

duas primeiras doses subcutâneas devem ~ubcutiinea deve ser de no máximo l 00 mg) 

ser de no máximo 100 mg cada} 

Tratamento do infarto agudo do miocárdio com clcvnção do segmento ST cm 

pacientes idosos com idade maior ou igual 11 75 anos 

0,75 mg/kg por via subcutânea duas vezes 1 mgJkg por via subcutânea uma vez ao dia 

ao dia SEM bolus intravenoso inicial (as Sl~M holus intravenoso inicial (a primeira 

duas primeiras doses subcutâneas devem kio e subcutânea deve ser de no màximo 100 

ser de no máximo 75 mg cada) rnu) 

Para uso profilático, os seguintes ajustes posolbgicos são recomendados: 

Dose padrão 1 nsu ficiência renal severa 

40 mg por via subculânea, uma vez ao dia 120 mg por via subcutânea, uma vez ao dia 

20 mg por via subcutânea, uma vez ao dia 120 mg por via subculânca, uma vez ao dia 

Estes ajustes posológicos não se aplicam à indicação cm hemodiálise. 

Insuficiência renal leve e moderada: embora nüo seja recomendado realizar ajuste 

posológico em pacientes com insuficiência renal moderada (clcarancc de crcatinina 30-

50 mL/min) e leve (clcarance de crcatinina 50-80 mL/min), é aconselhável que se faça 

um monitoramento clinico cuidadoso. 
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Insuficiência hcpMica: cm decorrência da ausência de estudos clínicos, recomenda~e~ .. 

cautela em pacientes com insuficiência hepntica. 

Anestesia cspinhal/pcridural: pnrn pacientes que recebendo anestesia 

espinhal/peridural vide item "5. 

Advertências e Precauções - Anestesia espinhal/peridural". 

9. REAÇÕES ADVERSAS 

A enoxaparina foi avaliada em mais de 15000 pacientes que receberam cnoxaparina em 

estudos clínicos. realizados com um produto delrcferência. Estes estudos incluíram 1776 

pacientes para profilaxia de trombose venosu profunda (TVP) seguida de cirurgia 

ortopédica ou abdominal em pacientes com risco de complicações lrombocmbólicas, 

1169 para profilaxia de TVP em pacientes intcnsnmcnte doentes com mobilidade 

severamente restrita, 559 para tratamento de TVP com ou sem embolismo pulmonar, 

1578 para tratamento de angina instável e infarto do miocárdio sem elevação do 

segmento ST e 1O176 para tratamento de infarto agudo do miocárdio com elevação do 

segmento S'T . 

O regime de cnoxaparina sódica administrada durante estes estudos clínicos varia 

dependendo da indicação. A dose de enoxupurina sódica foi de 40 mg por via subcutânea 

uma vez ao dia para profilaxia de 'J VP seguida de cirurgia ou em pacientes intensamente 

doentes com mobilidade severamente restrita. No tratamento da 1 VP com ou sem 

embolismo pulmonar, pacientes recebendo enoxaparina foram tratados também com 

uma dose de 1 mg/kg por via subcutânea 11 cada 12 horas ou uma dose de 1,5 mg/kg por 

via subcutânea uma vez ao dia. Nos estudos clí111cos para o tratamento de angina instável 

e infarto do miocárdio sem elevação do segmento Sr, us doses foram de 1 mg/kg por 

via subcutânea a cada 12 horas e no estudo clinico para trataml!nlo de infarto agudo do 

miocárdio com elevação do segml!nto ST, o regime de enoxaparina sódica foi de 30 mg 

por via intravenosa cm bolus seguida de 1 mg/kg por via subcutânea a cada 12 horas. 

As reações adversas observadas nestes estudos clínicos e reportadas na experiência pós

comercialização estão detalhadas abaixo: 
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As frequências estão definidas como: muito comum (2: 1/lO); comum (2: 1/100a<1/10); 

incomum (2: 1/1.000 a< 1/100); rara (2: 1/10.000 a< l/l.000), muito raro(< 1110.000) 

ou desconhecido (que não pode ser estimada a partir dos dados disponíveis). As reações 

adversas observadas após comercialização são classificadas como de "frequência 

desconhecida". 

• Hemorragias 

Em estudos clínicos, hemorragias foram as reações mais comumente relatadas. Estas 

incluem hemorragias de grande porte, reportadas no máximo em 4,2% dos pacientes 

(pacientes cirúrgicos**). Alguns destes casos foram fatais. 

Assim como com outros anticoagulantes, pode ocorrer hemorragia na presença de 

fatores de risco associados, tais como: lesões orgânicas suscetíveis a sangramento, 

procedimentos invasivos ou uso concomitante de medicamentos que afetam a 

hemostasia (vide itens ''5. Advertências e Precauções - Populações especiais" e "6. 

Interações Medicamentosas''). 

Distúrbios vasculares 

Profilaxia em pacientes cirúrgicos: 

- Muito comum: hemorragia* 

- Rara: hemorragia retroperitoneal 

Profilaxia em pacientes sob tratamento médico: 

- Comum: hemorragia* 

Tratamento em pacientes com trombose venosa profunda com ou sem embolismo 

pulmonar: 

- Muito comum: hemorragia* 

- incomum: hemorragia intracraniana. hemorragia retropcritoncal 

Tratamento em pacientes com angina instável e infarto do miocárdio sem elevação do 

segmento ST: 

- Comum: hemorragia* 

- Rara: hemorragia retroperitoneal 
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.. , 
Tratamento em pacientes com infarto agudo do miocárdio com elevação do segm'ento .• 

ST: 

- Comum: hemorragia* 

- Incomum: hemorragia intracraniana. hemorragia retroperitoneal 

*como hematoma, outras equimoses além do local da injeção, ferimento com hematoma, 

hematúria, epistaxe e hemorragia gastrintestinal. 

**em pacientes cirúrgicos as complicações hemorrágicas foram consideradas de grande 

porte: (l) se a hemorragia causou um evento clínico significativo, ou (2) se 

acompanhado por uma diminuição da hemoglobina2: 2 g/dL ou transfusão de 2 ou mais 

unidades de produto sanguíneo. As hemorragias retroperitoncal e intracraniana foram 

sempre consideradas de grande porte. 

• T rombocitopenia e trombocitose 

Distú rbios do sangue e sistema linfático 

Profilaxia em pacientes cirúrgicos 

- Muito comum: trornbocitose (aumento de plaquetas > 400.000/ mm3) 

- Comum: trornbocitopenia 

Profilaxia em pacientes sob tratamento médico 

- Incomum: trombocitopenia 

Tratamento em pacientes com trombose venosa profi.111da com ou sem embolismo 

pulmonar 

- Muito comum: trombocitosc 

- Comum: trombocitopenia 

Tratamento em pacientes com angina instável e infarto do miocárdio sem elevação do 

segmento ST 

- Incomum: trombocitopcnia 

Tratamento em pacientes com inforto agudo do miocárdio com elevação do segmento 
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ST 

- Comum: trombocitosc (aumento de plaquetas> 400 g/L), trombocitopenia 

- Muito rara: trombocitopenia imunoalérgica 

• Outras reações adversas clinicamente relevantes 

Estas reações estão apresentadas abaixo, qualquer que sejam as indicações, por sistema 

órgão classe, frequência e ordem decrescente de gravidade. 

Distúrbios do sistema imune: 

- Comum: reação alérgica 

- Rara: reação anafilática/anafilactoidc (ver também experiência pós-comercialização) 

Distúrbios hepatobiliares: 

- Muito comum: aumento das enzimas hepáticas, principalmente transaminases (níveis 

de transaminases > 3 vezes o limite superior de normalidade) 

Distúrbios da pele e tecido subcutâneo: 

- Comum: urticária, prurido, eritema 

- lncomum: dermatite bolhosa 

Distúrbios gerais e condições no local da administração: 

- Comum: hematoma, dor e outras reações no local da injeção (como edema, 

hemorragia, hipersensibilidade, intlamação, tumoração, dor ou reação não 

especificada) 

- Incomum: irritação no local, necrose na pele do local de injeção 
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Investigação: 

- Rara: hiperpotasscmia 

Experiência pós-comercialização 

As reações adversas a seguir foram idcntificadaS durnntc o período após a aprovação do 

uso do produto referência (Clexanc·ai). As reações adversas são derivadas de relatos 

espontâneos e, portanto, a frequência é desconhecida (não pode ser estimada a partir dos 

dados). 

Distúrbios do sistema imunológico 

- Reação anafilática/anafilactoide incluindo choque 

Distúrbios do sistema ncn-oso 

- Dor de cabeça 

Distúrbios vascu lares 

- Foram relatados casos de hematoma espinhal (ou hematoma ncuroaxial) com o uso 

concomitante de enoxaparina sódica e anestesia cspinhal/peridural ou punção 

espinhal. Estas reações resultaram em graus variudos de lesão neurológica, incluindo 

paralisia por tempo prolongado ou permanente (vide item "5.Advcrtências e 

Precauções''). 

Distúrbios do sangue e linfáticos: 

- A nem ia hemorrágica 

- Casos de trombocitopcnia imunoalérgica com trombose: cm alguns casos. a trombose 

foi complicada por infarto orgânico ou isquemia de extremidade (vide item "5. 

Advertências e Precauções''). 

- Eosinofilia 

Distúrbios da pele e tecidos subcutâneos: 

- Vasculitc cutânea, necrose cutânea geralmente ocorrendo no local da administração 

(estes fenômenos são geralmente precedidos por púrpura ou placas critematosas, 

inliltradas e dolorosas), devendo-se interromper o tratamento com GI IEMAXAN®. 
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9665 

Proc. Nº 023;2023 

- Nódulos no local de injeção (nódulos inflamatórios que não são inclusões cístic ~ 
enoxaparina) que desaparecem após alguns dias e não devem ser motivo parã'-...... ..-...... 

interrupção do tratamento. 

- Alopecia; 

- A Pustulose exantemática generalizada aguda (PEGA) foi relatada em associação 

com o tratamento com enoxaparina. 

Distli rbios hepatobiliares: 

- Lesão hepatocelular 

- Lesão colestática 

Distúrbios musculoesqueléticos e de tecido conjuntivo 

- Osteoporose cm terapia prolongada (acima de 3 meses) 

Atenção: este produto é um medicamento hiossimilar e, embora as pesquisas 

tenham indicado eficácia e segurança aceitáveis, mesmo <1ue indicado e utilizado 

corretamente, podem ocorrer eventos adversos imprevisíveis ou desconhecidos. 

Nesse caso, notifique os eventos adversos pelo Sistema VigiMcd, disponível no 

Portal da Anvisa. 

10. SUPERDOSE 

Sintomas e severidade: a superdose acidental após administração intravenosa, 

cxtracorporal ou subcutânea de GHEMAXAN® pode causar complicações 

hemorrágicas. A absorção de GHEMAXAN® após a administração oral. mesmo em 

altas doses, é pouco provável. 

Tratamento e antídoto: os efeitos anticoagulantes podem ser, cm grande parte. 

neutralizados pela administração intravenosa lenta de protnmina. A dose de protamina 

depende da dose de GI JEMAXAN® administrada, ou seja, 1 mg de protamina neutraliza 

o efeito anticoagulante de 1 mg de GHEMAX1\N1.g.i, se OI IEMAXAN~~ foi administrado 

nas primeiras 8 horns. Uma infusão de 015 mg de protamina para 1 mg de 

G1 rEMAXAN® pode ser administrada se GI IFMAXAN W fiJi aJministrado há mais de 
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8 horas à administração da protamina, ou se tiver sido determinado que uma segu 

dose de protamina seja necessária Após 12 horas da injeção de GHEMAXAN®, a 

administração da protamina pode não ser necessária. Entretanto, mesmo com doses 

elevadas de protamina, a atividade anti-Xa de Gl lEMAXANóJ,1 nunca é completamente 

neutralizada (máximo de aproximadamente 60%). 

Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, se você precisar de mais 

orientações . 
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DIZERES LEGAIS 

VENDA OU USO SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA 

Venda proibida ao comércio para os medicamentos com destinação institucional 

MS: 1.3348.0003 

Farm. Resp.: Herbert Silva Bathcmarquc 

CRF-MG: 20.253 

Fabricado por: 

ltalfannaco S.p.A., Viale Fulvio Tcsti, 330, Milão - ll<llia 

Registrado e importado por: 

BlOMM S.A. 

Av. Regent nº 705, Alphaville Lagoa dos Ingleses, Nova Lima/MG, Brasil 

CEP: 34018-000 

CNPJ: 04.752.991/0001-10 

Indústria Brasileira 

® Marca registrada 

SmPC_RUP February 2022 

~ 
BIOMM 

SAC: 0800-057-2466 

Esta bula foi atualizada conforme Bula Padrão aprovada pela Anvisa em 

03/03/2022 

Essa bula foi aprovada pela ANVISA cm 03/05/2022 
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Histórico de Alteração da Bula 

Dados da submissão eletrônica Dados da peticão/noti.ticacão que altera bula Dados das alteracões de bulas 
Data do No. Assunto Data do Nºdo Assunto Data de Itens de bula Versões Apresentações 

expediente expediente expediente expediente aprovação (VPNPS) relacionadas 

VP: 

-DIZERES 
LEGAIS; 

-4. O QUE DEVO 
SABER ANTES 
DE USAR ESTE 20 mg/0,2 mL x lO Ser 
MEDICAMENTO? 

Preench 
10456- 10456- -8. QUAIS OS 

Gerado no 
PRODUTO PRODUTO MALES QUE 40 mg/0,4 mL x 10 Ser 

BIOLóGICO- Gera.dono BIOLÓGICO- ESTE Preench 
momento 

Notificação de momento do Notificação de MEDICAMENTO 

03105/2022 
do 

Alteração de · . 03/05/2022 . ·peticiona- Alteração·de . 03/05/2022 . PQDEME VPNPS · . 60 l!lg/0.6 Ill1 x IQ S.et: .. 

peticiona- CAUSAR? Preench 
Texto de Bula mento Texto de Bula-

mento 
- publicação eletrônico publicação no 

eletrônico 80 mg/0,8 mL x 10 Ser 
no Bulário BulárioRDC VPS: Preench 
RDC 60112 60/12 -DIZERES 

LEGAIS; 100 mg/1,0 mL x 10 Ser 
Preench 

5. DVERTÊNCIAS 
E PRECAUÇÕES; 

-9.REAÇÕES 
ADVERSAS. 

--· ........ 
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Dados da submissão eletrônica Dados da peticão/notificacão que altera bula Dados das alteracões de bulas 
Data do No. Assunto Data do Nº do Assunto Data de Itens de bula Versões Apresentações 

expediente expediente expediente expediente aprovação (VPNPS) relacionadas 

20 mg/0,2 mL x 10 Ser 
Preench 

10456 -

PRODUTO 70698 - AFFJAE VP: 40 mg/0,4 mL x 10 Ser 

BIOLÓGICO- - Alteração - Dizeres Legais Preench 

2932108/21 
Notificação de Responsável 

60 mg/0,6 mL x 10 Ser 
27/07/2021 Alteração de 01107/2021 2553166/21-4 Técnico Ol/07/2021 VP/VPS , i 

-2 VPS: Preench 
Texto de Bula (Automático) -

1 

- publicação Exceto Farmácia Dizeres Legais 80 mg/0,8 mL x l O Ser 
no Bulário e Drogaria Preench 

i 
RDC 60/12 

100 mg/1,0 mL x 10 Ser 
1 

Preench 
' 

i 
.. VP..:. 

20 mg/0,2· ml: x 10 Ser 
1 -OQUEDEVO 

SABER ANTES 
Preench 

Referente ao DE USAR ESTE 
40 mg/0,4 mL x 10 Ser 

10463 - Oficio nº MEDICAMENTO? 
' PRODUTO 3960166208 

Preench 

BIOLÓGICO recebido da -COMO DEVO 
60 mg/0,6 mL x 1 O Ser 

14/04/2021 
1432181/21 

-Inclusão ANVISA 26/11/2020 USAR ESTE VP!VPS 
-5 

Inicial de 
26/l 1/2020 4179523/20-7 

MEDICAMENTO 
Preench 

Texto de Bula 1913 -
80 mg/0,8 mL x 10 Ser 

-RDC 60/12 PRODUTO 

BIOLÓGICO- VPS: 
Preench 

Aditamento -ADVERTÊNCIAS 
100 mg/1,0 mLyx 10 Ser 

E PRECAUÇÕES; 
Preench '-' 

p 3 ,,., n 1 
,_ 
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Dados da submissão eletrônica Dados da peticão/notificacão que altera bula Dados das alterações de bulas 
Data do No. Assunto Data do Nºdo Assunto Data de Itens de bula Versões Apresentações 

expediente expediente expediente expediente aprovação (VP/VPS) relacionadas 

- POSOLOGIA E 
MODO DE USAR; 

-REAÇÕES 

ADVERSAS 

20 mg/0,2 mL x 1 O Ser 

Preench 

10369 -
40 mg/0,4 mL x l O Ser 

10463 - PRODUTO 

PRODUTO BIOLÓGICO-
Preench 

1432181121 
BIOLÓGICO Registro de 

Bula referente ao 60 mg/0,6 mL x 10 Ser 
14/04/2021 -Inclusão 21107/2020 2373197/20-4 Produto pela Via 16/11/2020 VPS 

-5 registro inicial Preench 
Inicial-de de. 

Texto de Bula Desenvolvimento 
80mg/0,8mLx10 Ser 

-RDC 60/12 por 

Comparabilidade 
Preench 

100 mg/l,O mL x 10 Ser 

Preench 
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U União Química 
fêlrmatêutlc~ nvcional S/A 

ETILEFRIL® 

( cloridrato de etilefrina) 

União Quimica Farmacêutica Nacional S/A 

Solução injetável 

10 mg/ml 



ETILEFRIL<lll 
cloridrato de et1lefnna 

Soluçi\o iojetével 

IDENTIFICAÇÃO DO PROOllTO 

FORMA FARVIACtUTlCA •:APRESEI\ !AÇÃO 
Solução U1Jctávcl lO mg/mL· embalagem contendo 6 ampolas de 1 mi;.. 

USO INTRA VENOSO, INTRA\flíSCULAlt Ol' SI IKUl'\NEO 

USO ADULTO E PEDIÁTRICO 

COMPOSIÇÃO: 
Cada mL contém· 
cloridrato de etilefrina ........................................ . 
*Equivalente o 8,3 mgde etilcfrma 
Vcfculo: água para mJeU\veis 

fNFORMA ÇÕtS TtC~ICAS AOS PROFISSIONAIS nr; S ,\('DE 

1. INDICAÇÕES 

IOmg• 

ETILEFRIL é indicado pam o tratnnu:nto do h1potc11~:to 110n11ovnl~rn1cu uguda s1ncopc c11rd1ovusculur. 

2. RESULTADOS DE E1''1CÁClA 
O efeito da ell lefrina adrnm1struda intmvcnosamcntc foi 1nvcstigm.lo cm um estudo cm voluntânos s:to> tendo-se observado o aumento 
da frequência de pulso. do débito cardlaco, do volume s1stól1co, da prcssllo venosa central e da prcssllo arterial média. A rcs1sti!ncia 
vascular periférica começou a cair com a inf'us:to de 1-8 rng de ct1kti'1ha, porêm passou a aurncncar nas doses mais altas. 
Após a admmis1raç11o intravenosa de propnmolol 2,5 rng, obscrvou·Sll acentuada queda na frequenc1a de pulso, no débito cardtaco, no 
volume sistólico, na pcrfus1\o renfenca acompanhado de um ascençZo da prcssao arterial média Estes achados indicam que a 
etilefnna tem efeitos tanto P1 como n adrenérgko 
Em um estudo randomn:ado, controlado ro1 pl.1cebo, duplo-cego, ~om co111p,1raçno d..- grupos paralelos, mult1cêntrico foram 
observados 3 grupos: (3x 5 mg clllcfnnu. 3x 10 rng ctllct'rma 3x placcllo por d1n) O objetivo do estudo foi o de determinar a cf1câc1a e 
tolerabilidade de etilefnna no tratamento de hipotensão ortostática ~111tom:í11ca 
a) Tratamento agudo eficácia e tolerah1lidade da dose de 5 e 10 mg de etilefrina 
b) Tratamento crônico. eficácia e tolerabilidade apos 14 dias de 1ratamcnto com doses diárias de 15 e 30 mg de etilefrina. 
A casutstica do referido estudo fo1 de ~66 pacientes rundo11111.ados 1ncluldos na análise de eficJc1a (111tenç!lo de tratamento llT) 
362 pacientes, 3x lO mg et1kfrina 124 (123), 3x 5 mg ct1ld'rma. 1:p (1 l<>), placcbo. 121 (120). Os prmcipias critérios de mcluSllo 
foram: hipotensão ortostâlica smtornét1ca, prcssJo a1terrnl sistól1c.r 1~duçG111.k pelo mcnllS 20 mmlig após S mm na posição ereta no 
teste Schellong; frequ~ncia cardfaca aumento nllo superior a 10 balimentos por nunuto 5 mm na posição ereta no tcstu Schellong. 
Todos os J tratamentos, incluindo o esquema placcbo, pru<luz1mm efeitos cl1111c~rncntc v1slve1s sobre u pressilo arterial , com vantagem 
para o esquema culefrína, conformi: avaliado pda resposta da pressão arterial Esses efeitos foram confirmados (e foram mais 
pronunciados) no julgamento, por pane dos mvcst1g-~dorcs , dos sintotnas ussoc1ad11s com c1 h1po1ensao ortoslâtica smtomáhca (lHBS
A I 11 IBS-C) e na avahaçao global de eficácia 
- Pacientes que responderam ao tratamento: na am\hsc de "mtcnçao de tratamento" (l'I T) do parnmctro pnmário "taxa de resposta" 
82.9% dos pacientes tratados com 3x 10 mg e 78,.:!% dos pacientes no esquema Jx ~mg etilefrina conseguiram resposta em 
comparaçno com 73,3% dos puci.:ntes que respondenun no esquem.1 placcbo (p.:0.087 e 0,451) 
O efeito agudo de uma dose ad1c1onal 1soluda lk 10 111g d.: et1lcfn11u ~pos 14 dias Ul' lruta111e11to crõruco {4° teste Schcllong) resultou 
em uma maior taxa de resposta de 88,6% comparado com 82 ,9'}~ no 2° teste Sçhdlong. O valor-p para o 4° teste Schellong, 
comparando o esquema 3x 10 mg de ctilcfrina no esquema placebo com o Teste Exato de Fischer (b1-caudal) foi 0,699. 
A análise de "intenção de tratamento" (íli) com 362 pac1e11h:s aváliados qu.mto nos parftmetros secundários revelou os seguintes 
achados chave 
• Pressllo arterial sistólica corresponde aos resultudos rclul'1onados com a dose na vari<hd primnria responsivo onde os resultados da 
pressao ancrial sistólica na posiçOo cri.:tu formn dose·depcndcnhJ, cnrrcspnndendo a um aumento de 15,0 mmHg na doso de 10 mg, 
13,8 mml lg na dose de 5 mg, e 12,6 rnmllg no grupo placcbo, cn4uamo a press3o art<.'rtal s1stól1ca na posição supma tenha mostrado 
uma ligeira redução de aproxirnudamcntc 5 7 mmllg, i:omparuvcl crn todos os lr~s grupos 
- Sintomas cltnicos· os sintomas cllmcos avahudos mostraram uma redução dmrcumcnic relevante na .. Sorna Total da Pontuação por 
Paciente" do IHBS-A (8 itens, avaliados pelos sintomas durante cada teste Schcllong) .: li IBS-C (22 llcns, avaliados por pcriodos de 
cempo de 14 dias antes do estudo e durante o tratamento), qucstionilr1os mostmndo vantagens estatisticamente significantes para o 
esquema etílefrma nos restes de exploraçno 
- Avahaçao global a avalíaçllo global de eficácia mostrou vant.1gc11s marcantes e cxrloratonamcntc signiricantcs na avaliação de cada 
esquema etilefrina com 85% dos casos avaliados com "hnm~ ou "sa!lsfü16rio", comparado com apenas 68% no esquema placebo 
Em conclusão, todos os 3 lrntamcntos rno~trurum umo mdhona cllmcu d.1 docn~-a dttrnntc o pniodo do estudo. Este efeito 
chmcam~nte v1sivcl ÍOI mais p101lllllCl!IUO parn CL1lcl1111a csp<·é1l11.;u111c111c Jlll esquema 3x J(l l'Or também confmnauo \J 

marcantcmente mais pronunciado por efeitos dl'tmtos nn quest1onàrio para os r:1c1entes , uvaliando os sintomas cllnicos associados à 
hipotensão ortostâtica e na avahaça11 global de cf1c1k1a pelos 111vcsl1g,1dorcs 
Nos parãmetros subjetivos (os mnis 11npoi1un1cs cntêrios pnra ns p3clcntcs ucomc11dos por h1po1cns40 ortos1ática). as pontuações dos 
smtomas e a avaliação global, us vantagens para o trotamento com ct1lefr11m (mais aumentada na maioria dos casos na dosagem mais 
alta de ctilcfrina) foi mais claramente observa1la do 411c nos pa1filnctros ob1ettvos e :11111gn1 sig1111icfinc1a ~xplorulória nas análises das 
diferenças entre grupos 
Assim sendo, os investigadores rclaturmn um bom efeito lerupcuitco com rnnt.1gcns clinicas paru etllcfnna. na comparnç~o do 
tratamento com etilcfrina ao plnccbo 
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3. CARACTERÍSTICAS FAR:\otACOLÔGICAS 
Fam1acodinllmica 
ETTLEFRIL contém a ctilcfrina, um agente s1mpatom11nc11co de sçfto drrcta, com elevada ann11Jade pelos receptores alfa-1, beta-1 e 
beta-2. Por este motivo é capaz de potencializar a contra11lrdad.: cnrdfJca e aumentar o desempenho cardlaco, elevando o volume 
sistólico; adicionalmente eleva o tônus venoso e a prcssnu venosa central, pro\ocnndo um aumento do volume sangufneo circulante 
Demonstrou-se um efeito motrópico pos111vo cm pa~rcnics com lunção cardlaca normal ou ligeiramente alterada 
O fármaco eleva a pressão sistólica em maior grau que a diash)hca. Consequentemente, cm caso di: altcraçõ.:s cnrd1ovascularcs 
funcionais, o fámiaco pode proporçmnar um3 melhora dos ~intomas tais comn tontura, cansaço e icndência a desmaio, assim como 
estab1liz.ar os parâmetros hemodmámicos 

Farmacocinética 
Após a administração intravenosa, o concentração de cttlcfr111a no plasma mostr.1 um 1.kcllnm b1c.xponcncml. a meta vida da fase alfa é 
de 6,2 minutos, da fase beta temunal é de 2.2 horas A el1mmo~ao renal de dilefrina e seus mctaból1tos foi de 78,2% após 24 horas. O 
mctabólito principal foi eulefnna conjugada com i\c1do sulfllríco cuia elim111açno renal foi de 44,4% da dose administrada, dentro de 
24 horas. A proporção de etilefrina livre recuperada na urina foi de 28,3% o ácido 1-h1droximandel1co correspondeu a 3,5% do 
fármaco chmmado por via renal 

4. CONTRAINDICAÇÔt::S 
ETILEFR IL é contraindicado em pacientes com h1pcrsen~1b1l1dadc ao cloridrato de culclnno e cm pacientes com desregulaçi!o 
hipoiensora, a qual produz uma reação htpcncnMva ao lc\aniar. 
Como ocorre com ou1ros agenies s1mpatom1méticos, F.Tll El'RIL nao deve ser ndmm1S1r.tdo a pac1cmcs com : 
·hipertensão, 
• tireotox1cose; 
• feocromoc1toma, 
• glaucoma de llngulo fechado, 
• hipertrofra prostática ou adenoma prostnhco com rctcn~ao urmána, 
• doença arterial coronária; 
• i nsuficiéncia card iaco descompensada; 
• cardiomiopatia obstrutiva h1pertróficn. 
• estenose das artérias centrais ou válvulas cardincas 

Esle medic11me11to é t•onlraindlDtdo no prinwiro trim~tre de- gravide7 ~ dnrn nk n lactaçilo. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECA\ ÇÔES 
Deve-se proceder com prccauçõo cm paciente> com taquicardia, at11tn1ias cardi;1cas, d1stúrb1os cardmvasculares graves, diabetes 
mellitus e com hiperttrco1d1smo 

Efeitos 1111 habilidade de dirij!lr e operar mát111ina~ 
Não foram realizados estudos sobre a capacidade d•· dmgir t! operar maqulnas Emretanio, os pacientes devem ser Informados de que 
podem ler efeitos indcsi:jáve1s. como tontum, lluruntc o 1m1a111c11tp com I· Ili EFRll Portanto, recomenda-se cautela ao dtrigir 
vcfculos ou operar máquinas e se os pacicnlcs tiverem tonturas , d~vcnJ ev1tor 1:11efus tais poicncialm~nte perigosas 

O uso de etllcfrma durante compc11çllo atléllca pode lcvnr a nis111tudos pos1t1vos l'ITI tc~tcs para o uso d<l substâncias não clfnicns, por 
exemplo, subst!incias para melhorar o desempenho otlét1cu 

Este medic11111ento pode c1111sar doping. 

fcrtllid11de, gravidez e l»cblçfto 
ETILEFRlL está contramd1cado no primeiro tnmestre da gravidei e somente dcverã ser util11.ado dumnte o segundo e terceiro 
1rimes1res após cuidadosa avaliaçOo sobr~ os ns~os e benefk1os Uo 1n11ame11to A chlcfrmu pode p1ejudicar a perf usão litero
placcntária e provocar um relaxnmcnto uterino Como nno se rode c,xclu1r a poss1b1J1dudo de o fürmaco passar para o lclle materno, 
ETILErRIL está contraindicado durante o pcrtodo de lactaçAo. 
Não foram realizados estudos pré-climcos com ct1lcfrina com rclaç5o à fcrt1hJadc. Nao íoram realizados estudos sobre o efeito na 
fertilidade humana 

Este medicamento csti\ chu~inrado 1111 c11tcgorl11 C' de rlst'o n11 gr11vlcll•z. 
Este medicamento nilo devt ~e r utillz11do por mulheres grhid11' ~tm oricnli1ç~11 111étlir11 ou du ci ru ri:ião·denfüh1. 

6. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 
Os efeitos de ETIL EFRIL podem ser potcnc1uhzados pela aJmmistrnçllo con~omlturH.: de guanét1d111a, mmernlocort1co1dcs, reserpina, 
hom10n1os hreo1d1unos, s1111pa1011umcllcos <lU outrns suhs1dnc1as mm a11v1dadc s11npatom1mctica (como untldcprcss1vos tnclclicos, 
inibidores dn MAO, an11-hislll111f11icos) 
Os hidrocarbonetos ulifállcos halogenados em ancs1és1cos 111alatórms e gltcosldcos c~rdlucos cm doses mais elevadas podem aumentar 
os cfei1os dos agentes snnpa1om11nt!11cos sobre o coração. provocando assnn, o di:sc11volv11nento de arr11mias cardfacas 
A di-hidrocrgotamma aumcnla a ubsorçGo enternl de ld'll H'Rll., ttumcntando a sua ação A ntropina pode potencializar o efeito de 
ETILEFRIL e aumentar a frcqu~ncta cardlaca. 
O efeito dos medicamentos h1poghci:mt0ntcs pode ser d1minu1do. 
Agentes bloqueadores adrcnérg1cos (alfa-bloqueadores e bc1a-hlo4u.:adorcs) podem supnmu parcial ou totalmente os efeitos da 
etilefrina. O tratamento com beta-bloqueadores pollc 111duzir br,1d1curd1a rcllcxa 
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7. CUrDADOS DE ARMAL.ENAMENTO 00 MEDICA\lt:NTO 
Manter o produto em sua cmbalagcm ongmal e çonscr\ar em temperatura ambiente ( 1Sºe30ºC), proteger da luz. 
O prazo de validado é de 24 meses a partir da data de fahricaç~o (vide, cartucho) 

Ntímero de lote e d11tas de fabricAçllo e validnde: ~·ide cmb11lagem 
Nllo use o medicamento com o prazo de V»l idadc Hnddo. Guarde-o fm sua rmb1il11gem origi1111I. 

Aspecto flsico: liquido lfmpido. incolor e isento di: pari leu la~ csir,mhas v1sfvc1s 

Antes de usar, observe o upectn dn medk11mentn. 

Todo medicamento deve ser mantido fnrn dn alcance 1111~ cri1111\·a•. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 
Se for indicado o uso mtr.ivenoso, deve-se preferir n uphceçâo por 111c10 do: 111fus1io gula a gota H 111.EFRIL injetável não é compatlvel 
com solução de levulosc 

Infusão intrnvcnosn 
A dose deve ser regulada de forma que se consiga at111g11 os valores de frc'tjuê11c1•1 <lo pulso e de prossão urterial requeridos e deve ser 
detenninada separadamente para cada paciente Rccomenda-Nc que os pacientes que rc'Ccbcm rnfus~o intravenosa sejam tratados em 
uma unidade de cuidados intensivos, com mon1tori1.aç~o regular de ECG, pr~sfto arterial e pressão venosa central. 
Recomendam-se as seguintes vduc1dadl·s de mfusno 
Adultos e crianças maiores de 6 ano~: 0,4 mg/nun (0,2-0,6 mg/01111) 
Crianças de 2 a 6 anos 0,2 mg/mrn (0.1-0,4 mg/mm) 
Crianças menores de 2 anos O, 1 mg/mm (0,05-0,2 mg/min) 
Para a infusão deve-se utilizar soluçllo fis1ológ1ca de NnCI, soluçno de Rmgcr com luctato, solução de glicose a 5% ou solução de 
xilitol a 10% sem nenhum aditivo suplementar 

lnje~·Ao intravenosa 
Em casos graves de colapso circulatório, E'lll l·.l'Rll . pode ser admm1strudo por 111.1cçQo intravenosa lenta. Em adultos deve-se 
administrar a metade do contcudo d~ uma ampola de 1 O mg ("'0,5 mi.), as doses para crnuiças devem ser correspondentemente 
menores. 

Injeção i11tn11nuscular e subcutnnea: 
Adultos: 1 mL 
Crianças de 6 R l4 anos: 0,7-1 mi. 
Crianças de 2 a 6 anos: 0,4-0,7 ml. 
Crianças menores de 2 anos: 0,2-0,4 mL 
Caso necessário, a dose deve ser repelida a intervalos de 1-J horns 

Dose di:\ria mhlma 
Em geral, n11o devem ser excedidas as seguintes doses d1~11as 111j,x1111.u;. 
Adultos e crianças maiores de 6 anos: 50 mrt 
Crianças de 2 a 6 anos: 40 m~ 
Crianças menores de 2 anos: JO mg 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
- Reaçao comum(> l /100 e <1/1 O) cefaleia. 
- Reação incomum (>l/1.000e<li100) ansiedade, 111sônia, tremor, 1qqu1etaçilo, tontura, nrnunia, taquicardia, palpitação, náusea 
• Reaç!lo com frcquênc111 desconhecida (n11o foi posslvcl CAicular com oase nos dados d1sponlve1s): hipersensibilidade (reação 
alcrgica), angina pectoris, aumento da prcssao arterial , h1pcndrnsc 

Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema \'ijlil\led, di~pon(vel no l'orl<ll da Amisa. 

10. SlJPERDOS~: 

Si11lo11111s 
Uma superdose aguda ou a m.1eção mtravcnosu muno rnp1da n~cntua as reaçllcs adversas previamente descritas Adicionalmente, 
podem ocorrer ag11açao e vômito Em lact~ntcs e cn11n~·as pc'qucnas, a. su1wn.Jo,r p1xlc causar ucprcssno respiratória central e coma 
Tratamento 
Deve-se instituir um tratamento s111tomàllco ad~quado Em caso de supcrdos~ g1avc devem ser adotadas medidas de terapia mtcnsiva. 
Os sintomas devidos à atividade bctn-l-simrrntom1mética devem ser trutudos çmn beta-bloqueadores, allmm1strados de acordo com as 
nonnas terapêuticas habituais para esta classe de fánnacos 

Em ca~o de intoxicação ligue para 0800 722 (1001, M' v11rt- prrri~nr cll' mni~ oricntRÇile~. 

Vl·:NDA SOU PIU:S< IUC, \O MJ'.. l>tC,\ 

Registro MS- 1 0497.1220 

IJNlÃO QUÍMICA l'ARMAC~l lTI(',,\ t'.'.\C'IO~AL S/A 
Rua Cel. Luiz Tenóno de Brno, 90 
Embu-Guaçu - SP- CEP: 06900-095 
CNPJ 60.665.981/0001-18 
Indústria Brasileira 
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Histórico de Alteração para a Bula 

Dados da submi.ssão eletrônica Dados da petição/notificação que altera bula Dados das alterações de bulas 

Data do Nºdo Data do NO do Data de Versões 
Apresentações 

Assunto Assunto Itens de Bula (VP/ 
expediente expediente expediente expediente aprovação VPS) relacionadas 

10450-SIMILAR 
ADEQUAÇÃO DA VIA DE 

Gerado no 
- Notificaçao de ADMINISTRAÇÃO VP 

Soluçao 
0112022 

peticionamento 
Alteraçao de NA NA NA NA 

(VOCABULÁRIO CONTROLADO) VPS 
injetável 

Texto de Bula - 10 mg/mL 
RDC 60/12 

DIZERES LEGAIS 

10450- SIMILAR 
- Notificaçao de 

DIZERES LEGAIS VP 
Solução 

1510612021 2311609121-1 Alteração de NA NA NA NA 
9. REAÇÕES ADVERSAS VPS 

injetável 
Texto de Bula - 10 mglmL 

RDC60/12 
- COMPOSIÇÃO 
3. QUANDO NÃO DEVO USAR 
ESTE MEDICAMENTO? 
4·. O QUE DEVO SABER ANTES 
DE USAR ESTE MEDICAMENTO? 
5, ONDE, COMO E POR QUANTO 

10450 - SIMILAR 
10450 - TEMPO POSSO GUARDAR ESTE 

- Notificação de 
SIMILAR - MEDICAMENTO? 

Solução 
0160595/15-0 0160595/15-0 Notificação de - DIZERES LEGAIS VP 

2310212015 Alteração de 23/02/2015 Alteração de 
23/0212015 

VPS 
injetável 

Texto de Bula - Texto de Bula - - COMPOSIÇÃO 
10mg/ml 

RDC 60/12 RDC 60/12 4. CONTRAINDICAÇÕES 
5. ADVERTtNCIAS E 
PRECAUÇÕES 
7. CUIDADOS DE 
ARMAZENAMENTO DO 
MEDICAMENTO 
- DIZERES LEGAIS 

10457 -
10457 - SIMILAR SIMILAR - Solução 

24/0912013 0806706/13-6 
- Inclusão Inicial 

24/0912013 0806706/13-6 
Inclusão Inicial 24/09/2013 VERSÃO INICIAL 

VP IF-YÇI ~-de Texto de Bula de Texto de VPS 
- RDC 60112 Bula - RDC '~ -r 

60112 -' ~ n e~ 

~) f ~ ~ I'. Iº . N ., .- i~ 



HyvitK 

fitomenadiona 

Hypofarma - Instituto de 1 lypoderm ia e Farmácia Ltda. 

Solução injetável 

10 n1g/mL 



APRESENTAÇÃO 

Solução injetável 1 Omg/mL. 

Hyvit K 
fitomcnadiona 10 mg/mL 

lI HYPOFARMA 

Caixa com 50 ou l 00 ampolas de vidro âmbnr de 1 mL. 

USO INTRAMUSClJLAR E SUBCUTÂNEO 
USO ADULTO E PEDIÁTRICO 

COMPOSIÇÃO: 
fitomenadiona ...................................................................................... .. .............. 1 O mg 
excipientes: (hidroxiestcarnlo de macrogol 15, glicose, álcool bcnzíhco, hidróxido de 
sódio, ácido clorídrico e água para injetáveis) q.s.p. .......................... .. ........... 1 mL 

INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROl'ISSlONAIS DE SAÚDE 

1. INDICAÇÕES 
Hyvit K (filomenadiona) é indicado nos distúrbios de coagulação descritos abaixo por 
falha na formação dos fatores li, VII, IX e X provoc.ada pela deliciência da vitamina K 
ou quando há interferência na atividade dessa vitamina. 
Hyvit K (fitomenadiona) é indicado: 

• Na deficiência de protrombina (proteína importante parn coagulação) induzida 
por cumarina ou derivados da indancdiona; 

• Como tratamento profilático (prevenção) e terapias de doenças hemorrágic.as em 
recém-nascidos; 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
- Deficiência de protrombina induzida por anticoagulante: 

Foi avaliada a efetividade da titomenadiona via oral versus a via intravenosa em 
pacientes com anticoagulação excessiva. Foram incluídos no estudo pacientes de ambos 

os sexos utilizando o anticoagulante vai farina e com lNR maior que 6,0. sem presença 
de sangramento. Os mesmos foram hospitalizados por 72 h e alcatorizados para receber 
0,5 mg de fitomenadiona IV (n=23, idade média de 66,6 anos) ou 2.5 mg VO (n=21. 
idade média de 6 l,4 anos) se o valor de INR estivesse entre 6 a 1 O. Caso o valor de INR 
fosse maior que 1 O. eram administrndos 1.0 mg de fitomenadiona IV (n 32, idade 



média de 64,3 anos) ou 5,0 mg VO (n 29, idade médio de 60,5 anos). A fi 
injetável utilizada continha 1 O mg/mL de fitomenadiona e foi diluída em solução salwa 
e infudida por 30 minutos. A fonnulação oral administrada era na forma de 
comprimido. O tratamento foi considerado efetivo qunndo o INR atingisse a faixa de 2 a 
4. Ambas as vias de administração fornm eficazes na diminuição do INR. 1 

- Doença hemorrágica do recém nascido: 

A eficácia da füomenadiona (vitamina K 1) foi comparada com a da menadiona 
(vitamina K1) na prevenção da deficiênci::J de vitnrnina K em nconatos de ambos os 
sexos. Os mesmos foram aleatorizados para receber 1 mg de litomenadiona (grupo 1, 
n=85, peso corporal médio de 2914 g) ou menadionu (grupo 2, n 85, peso corporal 
médio de 2958 g) após 2 horas do parto, via intramuscular, na lateral da coxa. O 
PIVKA-11, um marcador especifico e sensível para a deficiência de vitamina K foi 
medido pelo método ELISA, sendo valores acima de 2 ng/mL considerados como sinal 
positivo de deficiência desta vitamina. Foi possível detectar este marcador em 48.2% e 
em 44.7% dos recém-nascidos dos grupos 1 e 2, respectivamente. antes da 
suplementação com a vitamina K. Após 72 h da suplementação, a concentração média 
de PIVKA-11 foi de 1,99 ng/mL no grupo 1 e de 1,97 ng/mL no gmpo 2. menores que o 
valor indicado para a confirmação de deficiência {>2 ng/mL). Desta forma, tanto a 
fitomcnadiona como a mcnadiona foram eficazes em corrigir a deficiência de vitamina 
K em nconatos.2 

Referências bibliográficas: 

1- LUBETSKY A.; YONATH li.; OLCIIOVSKY D.: LOEBSfEIN R.; llALKIN H.; 
EZRA D. Comparison of oral vs introvenous phytonadionc (vitamin K 1) in patients 
with excessive anlicoagulation - a prospectivc rnndomizcd conlrolled study. Arch. 
lntcrn. Mcd., v.163. p.2469-2473. 2003. 

2- CIIA WLA D.; DEORARI A. K.; SAXENA R.; PAUL V. K.: AGARWAL R.: 
BISWAS A.; MEENA A. Vitamin K 1 versus vitamin K3 for prevention of 
subclinical vitamin deficiency: a randomized controlled triai. Jndian Pediatrics, v. 
44, p, 817-822. November 2007. 

3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 
Propriedades fa rmacodinâmicas 
A solução aquosa de fitomenadiona (vitamina K 1) para injeção parenteral possui o 
mesmo tipo e grau de atividade da vitamina K natural necessária para a produção no 
ílgado <lc: protrombina ativa (fator 11), proconvcrtinn (fator VII). componente 
tromboplastina do plasma (fator IX) e fator de Stuart (fator X). O teste de protrombina é 
sensível aos níveis de 3 desses 4 fatores - 11. VII e X. A vitamina K é um cofator 
essencial para a enzima microssomal que catalisa a carboxilução pós-translacional dos 
resíduos múltiplos e específicos do ácido glulâmico ligado 110 pcplídeo nos precursores 
hepáticos inativos dos fatores II, VII, IX e X. Os resíduos do ácido gama 
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carboxiglutâmico resultantes convertem os precursores cm fàtores de coagulação at1 s 
que são secretados subsequentemente pelas células do ílgado no sangue. 
Em animais e humanos, a fitomcnadiona é quase isenta de atividade fannacodinârnica. 
Porém, em animais e humanos com dcliciência em vitamina K, a ação farmacológica 
dessa vitamina está rclncionada à 11.mçfio lisiológica normal lJUC promove a biossíntese 
hepática da vitamina K dependente de fotores de coagulação. 

Propriedades farmacocinéticas 
A fitomenadiona é absorvida prontamente após administração intramuscular. Pouca 
vitamina K acumula-se nos tecidos. 
Após a administração intramuscular a litomcnadiona concentra-se inicialmente no 
figado e sua disponibilidade sistêmica é de cerca de 50%. O primeiro compartimento de 
distribuição corresponde ao volume plasmático. A titomenadiona está 90% ligada às 
proteínas plasmáticas (fração YLDL). A concentração plasmática da fitomenadiona está 
normalmente entre 0,4 e 1,2 mg/litro. Uma dose de 10 mg de fitomcnadiona por via 
intramuscular produz concentrações plasm(tticas de 1 O El 20 mgllitro. A meia-vida de 
eliminação plasmática é de 1,5 a 3 horas. 
Após a degradação metabólica a fitomenadiona une-se ao ácido glicurônico, sendo 
depois excretada rela urina e pela bile. Menos de 10% da droga inallerada são 
excretados pela urina. O único metabólito ativo da fitomenadiona, é a fitomcnadiona-
2,3-epóxido que se transforma em fitomenadiona. 

4. CONTRAINDICAÇ<)ES 
O produto não deve ser usado por padcntes com hiper!iensibilidude n qualquer um dos 
componentes da fórmula. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 
Gerais 
Reações severas. incluindo mortes, ocorreram durante e imediatamente após a 
administração parenteral de fitomenadiona1 Non11almente essas reações severas 
assemelham-se à hiper:sensibilidade e analilaxia (alergia), incluindo choque e rarada 
cardíaca e/ou respiratória. Alguns pacientes apresentaram cssns reações severas quando 
receberam a filomcnndiona pela primeira vez. A maioria desses eventos ocorreram após 
administração endovenosa, mesmo quando tomada a devida precaução de diluir a 
fitomcnadiona e evitar a infusão rápida. Portanto, a via endovenosa deve ser restrita a 
situações onde outra via não é possível e o alto risco envolvido é justificável. 
O álcool benzílico como conservante do cloreto de sódio tem sido associado com 
intoxicação em recém-nascidos. Nõo existe evidêncin sugerindo que a pequena 
quantidade de álcool benzíl ico presenlc 110 11) vil K seja associada à toxicidade, quando 
usado como recomendado . 
Apos a administração da fitomenadiona, não se deve esperar efeito coagulante imediato. 
A melhora do tempo de protrombina ocorre, no mínimo, entre 1 e 2 horas. Caso o 
sangramento seja grave, pode ser também neccs:.ário à tcrupin com snngue total ou seus 
componentes. 
A fitomenadiona não neutraliza a ação unticoagulantc dn heparina. 



Proc Nº 0231!91ª. 

exc J,s~e gii Mesmo quando a vitamina K 1 for utilizada para corng1r o 
hipoprotrombincmia induLida por anticoagulante (medicamento que previne a fonnação 

·~ 
de coágulos), a terapia com anticoagulante ainda é indicada. O paciente enfrentará 
novamente o risco de coágulos como anteriormente ao inicio da terapia com 
anticoagulantes. A fitomenadiona não é um agente de coagulação, mas uma terapia 
e>.tremamente cuidadosa com vitamina K 1 pode restabelecer condições que 
originalmente permitam o fenômeno trombolitico (formação de coágulos). Deve ser 
mantida a menor dosagem possível e o tempo de protrombinn deve ser verificado 
regularmente como indicação das condições clínicas. 

Gravidez - categoria C 
Estudos em reprodução animal não foram realizados com n fitomenadiona. Não é 
conhecido se a fitomenadiona pode causur dano no feto quando administrado em 
mulheres grávidas ou se pode afetar a capacidnde reprodutiva. A fitomcnadiona deve ser 
administrada cm mulheres grávidas somente se realmente necessário. 
Este medicamento não deH ser utilizado por mulheres grávidas sem orientação 
médica ou do cirurgião-dentista. 

Amamentação 
Não se sabe se a fitomcnadiona é excretada no leite materno. Por muitas substâncias 
serem excretadas no leite materno, deve-se tomar cuidado quando n fitomenadiona e 
administrada em mulheres na amamentação. 

Pediatria 
l lcmólise (destruição de células (hemácia~>) do sangue), hipcrbilirrubinemia (aumento 
da quantidade de bilirrubina (pigmento) no sunguc) e icterícia (pele amarelada) em 
recém-nascidos, principalmente crianças prematuras, podem estar relacionadas à dose 
de fitomenadiona. Portanto, a dose recomendada não deve ser excedida (ver itens "9. 
Reações adversas" e "8. Posologia e modo de usar"). 
Pacientes idosos 
Pacientes com idade avançada tendem a ser mais sensíveis u ação do 1 Iyvit K, a 
dosagem nesses pacientes deve ser a menor possível. 

Carcinogênesc, mutagênese e diminuição da fertilidade 
Não foram realizados estudos de carcinogênesc, mutagêncse e diminuição da fertilidade 
com a fitomcnadiona. 

Atenção diabéticos: contém açúcar. 
11 Atenção: Este medicamento contém Açúcar, portanto, deve ser usado com 
cautela cm portadores de Diabetes." 

6. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 
O uso de Hyvit K (litomcnadiona) pode resultar em rcsbtência temporária a 
anticoagulantes depressores de protrombina, especiulmente quando altas doses de 
fitomenadiona são administradas. Caso doses relativamente altas sejam empregadas, 
pode ser necessário reinstituir a terapia anticnagulante utilizando ulgumas doses altas de 
anticoagulante depressor de protrombina ou utiliz11r uma ternpia que tenha a mesma 
ação com dirercntc principio de funcionamento como u heparina sódica. 



Interferência cm exames laboratoriais 
Podem ocorrer alterações no tempo de protrombina, que deve ser 
regularmente. 

Ingestão concomitante com outras substâncias 
Não há restrições especificas quanto à ingestão concomitante com alimentos e bebidas. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO 
Este medicamento deve ser conservado cm temperatura ambiente (entre 15º e 30ºC); 
protegida da lu.1.. Manter o produto cm sua cmbalngem original até o momento de uso, 
pois a vitamina K 1 é rapidamente degradada pclu luz. 
O prazo de validade é de 24 meses a partir da dnta de fabricação, impressa na 
embalagem. Não utilize medicamento vencido. 
Cuidados de conservação da solução para infusão com o produto diluído 
O 1 lyvit K (fitomenadiona) demonstrou ser estável fisica e quimicamente por. pelo 
menos. 60 minutos quando annazenado cm te,mperatura ambiente e protegido da luz em 
qualquer uma das seguintes soluções: cloreto de sódio a 0,9% e dextrose 5%. 
A solução após diluição se mantém límpida, amarela e isenta de partículas estranhas 

visíveis 
Número de lote e datas de fabricação e vnlitlndc: vide embalagem. 
Não use medicamento com praw de yalidade vencido. Guarde-o em sua 

embalagem original. 
Aspectos físicos e organolépticos: Solução límpidn, amarela, isenta de partículas 
estranhas visíveis. 

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

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 
Sempre que possível l lyvit K (fitomenadiona) deve ser administrado por via subcutânea 
(debaixo da pele) ou intramuscular (ver item ''5. Advertências e precauções"). Quando a 
administração endovenosa é inevitável. a droga deve ser injetada vagarosamente. não 
excedendo 1 mg por minuto. Proteger da luz o tempo todo. Portanto. utilize equipo 
âmbar ou envolva o cm papel alumínio. Produtos parcnterais devem ser inspecionados 
visualmente cm relação ao material particulado e descoloração, antes da administração. 
sempre que a solução e o recipiente permitirem. 

Instrução para diluição 
l lyvit K (fitomenadionu) contendo 1 mL, pode ser diluída cm 200 mL de cloreto de 
sódio 0,9% ou dextrose 5% para injeção. Conccntraçüo final da solução diluída = 0,05 
mg/mL. 

O álcool be1u.ílico como conservante têm sido associado à toxicidade em recém
nac;cidos. Portanto, todos os diluentes devem ser livres de conservantes (ver item "5. 



Advertências e precauções"). Outros diluentes não devem ser utilizados. 
diluições são indicadas. a administração deve começar imediatamente após a mistura 
com o diluente, e porções não utilizadas da diluição devem ser descartadas, assim como 
o conteúdo não utilizado da ampola. 

Profilaxia da doença hemorrágica do recém-nascido 
Uma dose única intramuscular (IM) de Hyvit K (fitomcnadiona) de 0,5 a 1 mg, é 
recomendada logo após o nascimento. 

Tratamento da doença hcmorrágicu do rccém-nnsddo 

A dose de l mg de Hyvit K (fitomcnadiona) deve ser administra<ln por via subcutânea 
(SC) ou intramuscular (IM). Doses maiores podem ser necessárias, caso a mãe esteja 
utilizando anticoagulantes orais. Embora a terapia com sangue total ou seus 
componentes possam ser indicados se o san~ramc11to for excessivo, essa terapia não 
corrige a causa do distúrbio e l lyvit K (füomenadiona) deve ser administrado 
concomitantemente. 

Deficiência de protrombina induzida por anticoagulante cm adultos 
Para corrigir o tempo de protrombina prolongudo excessivamente pela terapia com 
anticoagulante oral - inicialmente é recomendado 2,5 a 10 mg ou até 25 mg. Em raros 
casos podem ser exigidos doses de 50 mg. A frequência e as quantidades das doses 
subsequentes devem ser dclcrminadas pelo tempo de resposta da protrombina ou da 
condição clínica. Se cm 6 a 8 horas após ~ administração parenteral o tempo de 
protrombina não diminuir satisfatoriamente. a dose deve ser repetida. Em caso de 
choque ou perda excessiva de sangue é indicada a terapia com sangue total ou seus 
componentes. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 

Reações severas de hipersensibilidade, incluindo reações anafilactoides (reações 
alérgicas) e mortes têm .sido descritas após udministração parenteral. Sensações 
transitórias de vermelhidão e sensações características de sahor são observadas. assim 
como raras tonturas. pulso rápido e fraco. suor profuso, hipoten~ao (diminuição da 
pressão arterial) respiratória, dispneia (íalta de ar) e cianose (coloração azulada da pele 
e das mucosas). Dor, inchaço e sensibilidade podem ocorrer no local da injeção. Após 
repetidas injeções. raramente podem surgir plàcas critcmatosas (manchas descamativas 
avermelhadas na pele), endurecidas e com prurido; raramente esses sintomas progridem 
para lesões do tipo esclerodérmicas (caracterizada por alterações degenerativas e 
endurecimento dos tecidos da pele. articulações e órgãos internos) que podem persistir 
por períodos longos. Em outros casos. essas lesões assemelham-se ao eritema 
(vermelhidão mórbida da pele) persistente. lliperbilirrubinemia (acumulação de 
bilirrubina no organismo) tem sido observada em recém-nascidos após administração de 
lilomenadiona. Isso ocorre raramente com as doses recomendadas (ver "Pediatria" no 
item "5. Advertências e precauções"). 



Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema VigiMed, dispon 
Portal da Anvisa. 

10. SUPERDOSE 
Ainda não foi descrita superdosagem por fitorncnadionn. 
Para a via intravenosa a LD50 > 100 mg/kg (correspondente u 50 mL de uma solução 
que contém 2 mg de fitomenadiona por mL). Em outro estudo foi administrada uma 
solução contendo 1 O mg/mL de vitamina K 1 em camundongos e a l 050 encontrada foi 
de 243 mg/kg. 
Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, se você precisar de mais 
orientações. 
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Anexo B 
Histórico de Alteração para a Bula 

Dados da submissão eletrônica Dados da petição/notificação que altera bula Dados das alterações de bulas 

Data do 
N• expediente 1 

Data do Data de Versõei. ' Apresentaçõb Assunto l'• expediente 1 Assunto Itens de bula 1 
eipediente 1 expediente apronção (VP/\'1PS) relacionadas 

lOMG/ML 

10461 i 10461 SOL fNJ ex 50 

I ESPECÍFICO - 1 ESPECÍFICO -
AMPVDAMB 

2131995/19-2 
1 Inclusão Inicial Inclusão inicial de 

Xl ML 
09/09/2019 2131995119-2 

' 'Inclusão Inicial 
09/0912019 09/09/2019 VPNPS de rex1o de de Texto de texto de bula 

Bula-RDC Bula-RDC lOMG/Ml.. 

60/12 60/12 SOLINJ CX 
IOOAMPVD 
AMBXI ML 

Alteração conforme 
10 MG/Ml. 

publicação do DOU 
SOLINJCX 50 

10454 - nº 248 de 28/12117 
ESPECÍFICO- devido a inclusão da 

AMPVDAMB 

Notificação de DCB 11615, 
Xl ML 

03/1212019 3337781119-2 
Alteração de - - - referente ao CAS 

VPNPS 

Texto de Bula - 70142-34-6. do JO MG/MI. 

RDC 60/12 excipiente 
SOLINJCX 
lOOAMPVD 

hidroxicstearato de 
AMB X 1 Ml. 

macrol!ol 15 
!0454- 10454-

ESPECÍFICO - 1 ESPECÍFICO - IOMG/ML 

12/ll/2020 3977457120-l 
Notificação de 

12/11/2020 3977457120-1 
Notificação de 

12/11/2020 
Alteração no item 9. 

VP/\'PS 
SOL INJ ex 50 

Alteração de Alteração de Reações adversas A..l\.fPVDAMB 
Te:-.to de Bula - Texto de Bula - XI ML ~ ---ROC 60/12 RDC 60/12 ~ 
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10 \ifG ML 

1 

SOL l'\.J ex 
100 \MPVD 

AMBX 1 MI. 
1 ' 

1 

10 MG/ ML 
10454- SOi. INJ ex 50 

•scr.i gerado 
ESPECÍFICO - AMPVDAMB 
Notificação de Alteração dos X IML 

17/0312021 após 
Alteração de - - - dizeres kgais. 

VPIVPS 
peticionamenlo 

Texto de ílula - 10!\10/ML 
RDC 60112 SOL INJ ex 

IOOAMPVD 
AMBXJML 
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FUROSANTISA 

Santisa Laboratório Farmacêutico S.A. 

Solução Injetável 

lOmg/mL 

(Versão Profissional de Saúde) 
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Si\NTISA 

f<l IWS \Nl IS \ 
furo)tmlda 

\IEDI( AMI VfO Sli\111.\R t:Qlll\'AI fSI E AO MFDICJ\ \U~TO l>I. 1u.nt1tf'M IA. 

\PR•"SEI\ TAÇÔt S 
Solução in1e1ávcl 
- 2 nmpolns com 2 mi. 
- 5 ampolas com 2 mi. 
- 50 ampolus com 2 mi~ 
- 100 ampolas com 2 mi. 

t SO INl'llAV~:NOSO Ol1 l:'llTRAMllSClJLAR. 
trso Anrn :ro ~'. rrmA1 Rico 

COM l'OSl<'ÃO 
Cnda l mi. d() rUROSAN llSA solução m.icrável contém 10 mg de ruroscr111<la 
Exc1p1cntcs. h1dróx1do Jc sódio, clorcro de sódio e agua para mJclâvc1s 

1. li\ l)IC'AÇÔF.S 
Esle mcd1camcnto e destinado ao tratamento de. 
- edemas devido a doenças cardíacas e doenças hepá11cas (nsclle), 
- edemas devido a doenças renais (na sindromc ncfro11ca, a terapia da doença cau~al tem pnondadc), 
- insufic1t11cia cardiaca aguda, e;pcc1almcntc no edema pulmonar (admm1straçlo conJunta com outras medidas tcrapfo11cas), 
• ehmmnçno urmána re<lu11da devido à gestosc (após restauração do 'ºlume de 1iqu1dos ao normal), 
- edemas cerebrais como mcd ida de suporte, 
- edemas devido u queimaduras, 
- crises h1pcrtcns1vas (cm adu;ao a outras medidas ant1·h1pencnmas), 
- indução de diurC$c forçada cm envenenamentos 

2. RFSl'LTADOS l> b H'IC.\<'I,\ 
O uso da furoscm1da tem m<l1caçan desde o pcnodo nconatal (Bemtz et ai, 1995) atê u idade ndulta (Avcry, 1981) nos casos de edema das mais vanadas 
formas, 1nsufic1enc1a cardtaca, mJrn;ão de d1urcse e cnses h1pcncns1vas 
O c5tudo de Magnni I· et ai (1987) confínna a cfrcâc1a de furosc:mida nos c:ISOS de msufic1êncm Cilrdlaca e aumento da rc:s1s1foc1a vascular coronnnnna O 
c~tudo de Paterna S et ai ( 1999) Ulmbém mostrou, com muita propnedadc, a áficéc1a e 1 boa tolcrab1hdade de furoscm1da no tratamento de 30 paçientes 
adultos, com idade~ cnlrc 65 e 85 wios ponadorcs de msufic1~ct:i cnrdfacn coftc:strvn Este cfcuo também foi demonmado no estudo de Gonlicb SS et al 
(1991!) 
O beneficio e a se11urança do uso de furosem1Ja em 46 crianças que fornm sul>mct1d~ o cln1rgias cardluc.15 e usaram de forma continua o medicamento 
furose1111du foram confirmadas no estudo r~ndom1mdo de Klmgc JM C1 nl (1997) 
O estudo randomwulo de Von der Vorst MM ct ai (2006), cnvolvemln 44 p1tc1c111es ponadores de nfüfic1~nc1a cardlaca nos graus Ili e IV, demonstrou que 
furoscm1da vm orul também 1) eficaz, mesmo em quadros graves, como os cnvolv1dus 1111 csludo Assim como no estudo de Paterna S et ai ( 1999), Eterno Fr 
et ai ( 1998) conr1rmurum que o uso de d1uréucos como a furoscm1da melhora r1 rnmpc11saçfto ç,111Hacn, rc:<lut edemas e melhora, cm curto prazo, u 
cnpoc1dade físico e 11 qualidade de vida dos parn·ntcs 

ltEFt:Rf..NCIA llllJU()(,RÁFICA 

( 1) Ilcnuz WE & latro OS ·1 hc Ped1at11c Drug llandbonk, 3rd Mosby-Ycar D(>ok, lnl, SI 1.outs, MO, 199.S 
(2) Avcry Gil Neonatology Pathophy~1olngy nnd Mn1111gcmen1 ofthe NC\\bo~. 2nd Jll L1ppmcolt <'11mp1111), l'hiladclph1a, l'A, 1981 . 
(3) Magnn1 1, ct ai Convcrt111g-en1yme rnh1b111on and coronal)' blood llow Cqculatmn 1987 Jan,75(1 Pt 2) 1168-74 
(4) Paterna S ct ai Tolcrab1hty und cfficac} oi h1gh-dosc furoscm1de and Srtltlll-volume hypcrtonic s:1lme solutmn m refraçrory conges11ve hean fa1lurc 
Adv lhcr 1999 Sep-Oct,16(5) 219-28 
(5) Klmgc JM, et ui lntcrm11tent admmtstrat1on of íurosem1dc \ersus commuous mfus1on m the postopcrotlvc rnanngcmcnt of ch1ldren followmg open heart 
surgcry lntcnmc Core Mcd 1997 Jun,23(6) 693-7 
(6) Van der Vor.;t :-.iM, ct ai Evaluallon of furosem1de rcg1rncns m neonntcs trc:atcd wnh CX1rocorporeal membrane oxygenauon Cnt Care 
2006,10(6) Rl68 
(7) Gonhcb SS, ct ai . lllc clTccts of d1urcsts on the pharmacokmeucs of lhe ll>Op d1urc11cs furosem1dc and torscm1dc m pauents w11h heart fa1lure Am J 
\ted 1998 Jun,104(6) 533·8 
(8) F.tc:rno FI' ct ai 01uré11cos melhoram a ct1pac1dade funcional cm pacientes com rnsufic1enc1:i c:irdlllca con~csuvu Arq Bras Card1ol 1998, 70(5) 315-20 

J. C \R \( 1 • RIS I ICAS fARl\IAC 01.Ó<:tC'\S 

\1enni~mo de açAo 
A íurost:m1da é um d1urc11co de alça que produz um efeito diurético potente com tnicto de nçllo ráptdo e de curta durnçfto A furosem1da bloqueia o s1s1ema 
cotranspo11mlo1 de Na 'K.2CI lnc.illzado na membnum celulnr lummal do rnn10 n.,ccndcntc da olç11 de llcnlc, portanto. >1 dícac1a da ação satureuca da 
furo~··rn1dn depende do fârmaco alcunçar o lümen tubular v1:i um mocamsmo de trunsporte amõmco A nçi'lo diurética resulta da 1mb1ção da reabsorçBo de 
cloreto dt: sódio neste se11mc1110 da alça de Ilente Como resultado, a excreção fmc1onadu de ~ódio pode ulcnnçnr '~%<la fihraç!lo glomcrular de sódio o~ 
efeitos secundários do aumento da excreção J.: sódio ~no c\crcç1lo unnârr,1 1111ncntuda (dcv1d11 ao grnd1cnte osmoucoJ e aumento da secreção tubular distal 
de polássm A excrcçOo de tons cákm e magn~s10 lambem é au111cn1mlu 

A ruroscmida interrompe o mec11111s11111 de retomo (fecdback) do t11bul11 glomcrul.11 J.1 111,\cula densa, com o resultado de nno atenuação da atividade 
sa lurética A furoscm1do causa esllmulaçOi1 d1Jsc-dcpcnd~11lc do sistema rc11111a-11ng1ntc11~111a·.il!lustcrona 

Na 1m.ufic1encia Çj)rdlaca, a furoscm1da produz uma redução uguda da p1é·' mgn c.11d1n.a (pdu 1hl,11açllo <la c1111ac1dndc venosa) Este efeito vascular precoce 
parece ser mediado por prostaglandina e pressupõe uma Junção renal adcqua(!a rn111 auvaçllo do s1sk111,1 rcninu·ung1otcns111a e slntese de rirostaglnndina 
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A eficácia ant1-h1pcnens1va da furosemida é ambulda ao aumento da excrcçllo de Sód10, rcduçllo do volume sangulnco e reduçllo da resposta dÕ môsculo hso 
vascular ao estimulo vasoconstntor 

Propried11dc~ furn111codinAmica~ 

O cfeno d1urét1co du furos1:mida ocorre dentro de 1.5 minutos apos n 1Uhnm1str;1çnu da dose tntrnvcnosa e dc111rn de 1 hora após u udmm1stração da dose orul. 

O aumento dose-dependente da dturcs;; e nu111urcse foi demonstrado cm mdtviduos sadios recebendo doses de furoscnuda de 10 mg a1é 100 mg. A duraÇào 
da ação é de aproxunadamcnle 3 horas upós uma dose intravenosa de 20 mg e de 3 a 6 horas após uma dose oral de 40 mg cm md1v1duos sachos 

bm pac1cntcs, a relação entre as concenlnlçõcs mtratubularcs de furosemtda ltvrc (csttmadas utthzando-sc a ta."8 de excreção unrulna de furos•'!Tltda) e seu 
efeito natnurett'o t apresentada na forma de uma cun111 s1gmo1de com uma la.XII mlmma efct Vil de excrcç:lo de furosemtda de aproximadamente 10 µg por 
mtnuto. Ponanto, uma tnfusllo continua de furosemtda e! mais cfcU\a do que repcttdas admmlSlrnções em bolus Além dts,o, não ocorre aumento 
significativo do efc1tn acuna de certa dose udmm1suada cm bo!us O cfctto da Curos.:mtda é reduzido, caso ocorra d11111nu1~:to da sccreçdo tubular ou da 
ligação da albumina intmtubular ao fármaço , 

PropriCdRdt.'S fArmAcocin.!ticas 
A iníluencra da nd111m1s1ração concornilantc d~ altmcntos na absorçno da furoscm1~a depende da forrn3 flll1ll!lcbittca 
O volume de dts1rtbu1ç4o de furoscmida é de 0,1 a 0.2 htros por kg de peso corpó1co. O \Olumc de d1stnbu1ção pode ser mntor dependendo da doença d<.' 
base 
A furosemida ltga-sc fortemente ru. protcfnas plasmAt1cas (mais de 98% ), pnnctp:ilmentc ti albumina 
A furoscmida é eltmtnada pnnctpalmente na forma de fármaco inalterado, pnm:mjlmcnte pelo secrcç~o no tubulo proximal. Após administração intrawnMa, 
60 a 70% da dose de furosemida e! excretada d~ln forma O melaból1to i;hcuro111dco da furosem1da cqut\tlfc a 10 a 20% das ~ubs1ànc1as recuperada~ níl 
urma. O restante du doso e excretado nas fcze~, provnvclm<.'nte apóS a Sc•rc~·oo biliar 
A meia-vida lcrminul du furosemida após a ud111mi5traç:to mtruwnusn e de up1ox1rnat.lamcntc 1 u 1,5 horus 
A furoscmida é cxcrcladu no lette matemo A ft11oscm1da atravessa 11 burrcrrn plac~n1án11 e~ Lntnsícr rua 110 reto lentamente Por esta rvJ!o, observa-se no leio 
e no recém-nascido as mesmas concentrações de fi11oscm1da que na mae 

Populações esptclal\ 
lnsufic1~neta renal 
A b1od1spontb1ltdade da furosem1da não é alterada cm paetcmes com uuufict~qcia renal 1ermm11I r:m msufic1ênc1a renal, a eltmmação de íurosem1da é 
d1mmulda e a mcta·vtda prolongada, a mc1a·v1d~ terminal pode ser de atê 24 hosn~ cm pacientes com 1nsultc1enc1a renal severa 
Nn slndrome nefróticu, 11 redução na conccnlr.i~Dn das protclnas plasrnâttcris leva d conccmraçõcs mais ui tas de íuroscmt.Jo ltvrc Por outro lado, a eficácia de 
ruroscm1d11 é rcdu~1l111 nestes pacientes devido â hgoç~o íntratubulnr da 11lbun1111a e d1mln111çJo d,1 sc~rcçRo tubular 
A furosemida é pouco dialisável em pac1cnlc5 sob hcmodtalísc, dtáltse 11ct11011cul ~<.'API> (l>taltse l'cr110111al Ambulatoriul Contlnuu) 

lnsufic1ência flepáuca 
Em insuficiência hcpáttca, a met8-\tda de furoscnuda é oumentada em 30% a ®°lo, prmc1p:ilmcnte devido ao maior \"Olume de d1stnbo1ção Além disso, 
neste grupo de pacientes existe uma ampla vanaçllo em todos os partmctros farmacoctnéllcos 

Idosos. msulici~nc1a cartltoca congcsm·u t:' hrpcncnsllo ~c,cm 
Em pacientes com insuítc1~nc1a cartllaca çonge~11v.1, h1pc1tcnsllo severn ou em pacientes 1do~os, u cltmmai,;llo de furosemi.Jil é Jim1nuida devido 3 rcduçao na 
função renal. 

Pacientes pcdtálncos 
Em crianças prematuras ou nasctd:li à h:rmo, dependendo da matundadc dos n;ns. a cltmmaç~o de íuroscm1da pode estar diminuída O metabolismo do 
fármaco também é reduzido caso a cap:iC1dade de glucurom:r.açlo da criança estc1a prcJud1cada A me1a-v1da tenmnal é menor do que 12 horas cm cnanc;as 
com mais de 33 semanas de idade pós-conccpçllo lml crianças com 2 mCSCll ou mais, o "cle:ullllcc" terminal e! o mesmo d03 adultos 

4. CONTRAINUKAÇÔES 
FUROSANTISA nao deve ser usado em pacientes com 
- i11suficiê11cia renal com anima. 
- pré-comu e coma 11s~oc1ado à encefalop;ihu hcpâl 1ca, 
- hipopolasscmrn s~vcra (ver 11em REA(Ôí-'>Ar>VIRSAS); 
- h1ponatrem1a severa; 
- h1povolem1a (com ou sem htpotcnslo) ou desidratação, 
- htpcrsenstbtltdadc à furoscm1da, às sulfonamtdas ou 11 qu:ilqucrcomponcntc da fórmula 

Este mcdicamtnto f contraindicado pllni 1t'M1 por lnc1"ntes. 
NA<> h4 conlrnindkaçAo relativa 11 faixa\ elllria~. 

5. ADVElfflti'ICIAS E PRECAUÇÕES 
O íluxo unnáno deve !ler assegurado Em pacientes com obstrn1no parcial do ílu."<o urmáno (por exemplo cm pacientes com nltcruções de esva11amcn10 da 
bexiga, h1perpla>1a pr11s1a11ca ou es1rct1amento da uretra). a produção oumcntada de urma pode provocnr ou ugra\'ll r a cJocm;a Deste modo, este> paçicnt•'S 
nec:essnnm de monttom.açdo cuidadosa, espcc1almcnte durante n fose mtctal do tnumncnto 

O tratamento com FUROSANTISA neccssna de supervisão médica regular O monuornmcnto cuidadoso é pan1cularrncntc ncccss:\rm cm pacientes com 
• h 1 potens:io 
- indcseJâvcl duninuiçilo pronunciada na prcssao ancnal con>htmr-se>1u cm wn CL~co especial (ex otcnoscs s1gn1rícnntcs de artenas coronânas ou de v,1sos 
cerebrais), 

diabetes mcllitus latente ou mamfcstu, 
- gota ou hiperuncemta tL~smtomáttca (controle regular do úc1Jo unco) 

sfndrome hcpa1orenal, isto e, compromcttmcnto da função ren:il associado cor.: doença hepàltca severa, 
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h1popro1einc:mia, ex : associada à slndromc ncfrótrca (o efeito da furosem1dà pode ser atenuado e sua 01otox1cidadc potcnc ~~~ . r men a 
tuulaçâo cuidadosa das doses da furosem1da 
Durante tratamento com furosem1da ~ geralmente recomendada a monttonzaçt\o regular dos nlvcIS de sódio, potássio e creatinina séticos: -é nê!tessàna 
mon11on1.açllo pamcularmente cuidadosa cm casos de pacientes com alto nsco de desen' oi~ 1mento de alterações elctroliucas ou em caso de perda ad1c1onal 
signtticauva de ílu1dos (por exemplo, devido a \Õmttos, diarreia ou suor imenso) lhpovolem1a ou destdrataçllo, bem como qualquer alteração eletrohuca ou 
ácido - base s1gn11ica11vas devem ser comg1das Isto pode requerer a dcsconunu:içllo temporAría da l\Jroscm1da 

Existe o poss1b1hdade de agravar ou mk1ar mamfesmção de lúpus cntcmatoso s1~tfnuco 

Gra\idc.t e htt tMçllo 
A furoscm1da ntrnvcs~a o barrc1rnplacenlâna Pona1110, nlo dew ser adm1111strada dur11n1c u grnv1dc-.i: n menus que cstrll.uncnte indicada e por curtos pcrlodos de 
tempo O tratamento durante a gravidez requer mon11omaçJo do crcsc1ment11 fetíll 
A furoscmu.ln passa para o lcuc e pode m1h1r a lactação As mulheres n!!u dcvtm rn1t.1111e11tar se esuvercm sendo tratat.lns com furoscmtda 

Cntegorln de rbco 1111 grnvide1.: CMlcgorit1 C'. Este medicnmcnlo nA11 drvt· Hr ulilil;ulu l'''r 11111ll11"rt'J i:11ivi1hl\ 'tm orlcntllçAo médlcM. 

Pnpulnçllcs especiais 

Pacientes Idoso~ 
A ehmmaçao t.le furosemit.la é dimmuida dcv1t.lo à rct.luçtlo na funçilo rennl 
A uçBo d1ur.!11ca da furosem1da pode levar ou comnbun para h1povulem111 e dc:;1dr11laçGo cspc:c1almcntc cm pnc1c:ntcs idosos A dcpleção grave de ílu1dos 
pode levar a hcmornnccntrnção com tendénCJa no dcscnvolnmcnto de 1rombosq 

CriMnçn~ 
O momtoramcnto cuidadoso e! nc.:cssâno em cnanças prematuras devido no pos$1vcl dcsenvolv1mento de ncfruhtlase e nefrocalcmose, a função renal devera 
ser mon1torúada e deverá ser realizada urna ultrassonogrolia rennl 
Caso a furoscm1da seja admm1strada a cnanças prernalur\1$ durante as pnmc1111s semanas de vtda, pode aumentar o nsco de pcrsisténcia de dueto de Botallo 

Altenaç6t$ n 1 rapacldadt de diri&ir Hlrulos ou OP"rar m:lqulnas 
Alguns cfc11os adversos (como queda nccntuada mdeseJável d:i pressão sangulnc:i) podem prcJud1car n capaetdade do p;1C1ente cm se concentrar e reagir e, 
ponan10. cons111ui um nsco em snuações em que su:is habthdades são espcctalmcntc tmponillltCS, como dmgtr ou operar mâqumas 

StnslbllidAde crurada 
l'ac1cn1cs h1pcrscmslvc1s a an11b1ót1ços do upo sulfonam1d:is ou sulfonilure1Js podem apresentar scns1b1hdadc cruzada com o medicamento 

rsce medicamento podt cau\u dopini:. 

6. INTt.RA<'ÕE~ 1m;01CAME1\TOSAS 

Medlc11mcntn-McdlC11rnenlo 

Associnçllcs dcsncon~clhada~ 
( hdrato t.lc clornl. scnsuçDn de calor, pcrspiraçilo, agllaçBo, nl\uscn, 11u1nrn10 J.1 pres~fto .11 te11al e t.1q111c.mha rodem ocorrer cm casos isolados após a 
admm1stmção intruvcnosa du rurosc1111da iknlrn de 24 horas lia 111gcstilo de hidrato de dll1al l'u11a1110, nno é ll'COmcndado o uso concomitanlc de l'urosem1du 
e hidrato de cloral 
Antibióticos nmmoglicosld1cos e outros medicamentos que podem causar otofox1c1dade 1 J11rosc1111du pode potcncialtzar a otoloxicidade de an11b1ó11cos 
ammogltcosid1cos e de ou1ros fármacos ototox1cos, visto que os efeitos rcsult:in1es sobre a audtçfto podem ser hrC\crsl\cis. Esta combinação de fánnacos 
deve ser rcst nta ti md 1cação medica 

PrecauçOc~ de u~o 
Cisplatina cx1.1e nsco de oto1ox1cidadc quando da admm1st111ção ooncom1tant1; de cisplatina e furoscm1dn Alem dlSlo, a nclrotox1cidade da cisplatina pode 
ser 11.umentada caso a furoscmtda nllo SCJ3 administrada em baixas dosC1 (por exemplo 40 mg cm pacientes com função renal nonnal) e com balanço de 
ílu1dos positivo quando uuhada para ohlcr-se dturese forçada durante o tnuamcnto com cispla11m1 

Sais de 11110. a furoscm1da dtmmm a excr~o de satS de 11110 e pode causar numcmo dos nhets série.os de lluo, resultando cm aumento do nsco de tox1c1dade 
do Jtuo, inclumdo aumcnlo do nsco de cfenos card1otóx1cos e ncurotóx1cos do 11110 l>csta formn, recomenda-se que os nl\·e1s sencos de 11110 sc1am 
cmdadosamente monttori1J1dos cm pac1cn1cs que recebem esta combinação 

Medicamento' 1111b1doreli da FC1\ pacientes que cstno recebendo d1un!1tcos p<>Uem sofrer htpotcnsao SC\era e dctcnoração da fun>lO renal. mclumdo casos 
de 1nsufic1Cnda renal , especialmente quando um 1111b1dor da ECA ou un1agon1sta do receptor de nng101ensmn li é admm1s1rado pela pnme1ra vez ou tem sua 
dose aumcnluda pela p111nc1rn vc1 Deve-se considerar a mterrupçao da admm1s1ração da furoscm1d:1 tcmpo111rn1mcnte ou ao menos reduzir a dos.: de 
furosem1da por 1 dias antes de m1c1ur o tr;1tamento com ou antes de oumcntar a ~ose de um 1mb1dor d 1 1 <'A ou anwgon1sta do receptor de ang1otensma li 

Risp.:ndona cm estudos placcbo controlaúos com uspendon:i cm pac1c:ntcs idosos çom dcmenc1u, uma m 11vr 111•1d<'ncia de monahdade foi observada em 
pac1emes tratados com ruroscm1da mais nspcndona (7 rl% idade média de 89 anos, en1rc 7~ - 97 anos) quant.lo rnmparodos com pacientes 1ratados somente 
com nspcridonn (3,1% idade m~dw d.: 84 unos, cn1rc 70 - 96 anos) ou so111e111c íuro c1111da (4 1%, 1Jat.lc 111.d1u Jc KO 11nos, entre 67-90 anos) O uso 
concomitante de ns11cndona com outros d1urcllcos (pnnc1palmentc J1urcucos 1111z1J1cus us.1!.101 cm h31x11 dose) nau ro1 uss1ll:1ullo com achados semelhantes. 
NOo foi idcn11 f1cat.lo um mecanismo pot111"1smlúg1co parn expltcar este achaúo, i: nt\11 ltll ohscrv.1do um padrilo consistente pílru a causa das mortes Todavia 
cautela deve ser uJotudu e os nscos e hcncflc1os desta cumbmaçAo ou com 1rut,1111c1110 •Onrn11111anlc com outros diuréticos potentes devem ser considerados 
antes du dcc1sno d1.1 uso Nao houve aumento na 1nc1d.:!nc1a de 111mtaltd11de c1111c p11L 1cn1e~ us.111<10 muros d111ré11ws, assim como cm lratamento concomitante 
com nspcndonu lndcrcndentementc do tratamento, a dcs1drotaçllo 101 uni 1 1!111 M m~o grrol Jc: murtaltdadc e, portanto, deve ser evitada em pacientes 
1t.losos com dc111C11c1n 
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Levouroxma: alta~ dose:; de furoscm1da podem inibir a hgaçâo de hormõmos hru1d1311os às protefnas C3rrc:idoms/ transportadoras e. assim, levar u um 
aumento transitório mic1al de hormônio 11ro1d1:mo hvrc, seguido de uma rcduçllo geral nos nhets de hormônio 11ro1diano total Os ruve1s de hormônio 
11roid1ano devem ser monitorados 

Associações a con~ldtntr 
Anti-inflamatórios nao-cstcro1da1s (AINl~s) · agentes anh-inflmn.itúnos 111!.1.1 estcrou.lais (111clu111du ~ .. ido acc11l~ahcflico) podem <ilcnuar a ação da furoscnrn.la 
e sua administração concomitante pode causar msutk1~ncm renal aguda no caso 1.k h1povolc111111 ou des1dratílção pré-existente. Em pacientes com 
h1povolemia ou dcs1dra1açao, a adm1ni~1raçft11 dll AlNEs pode causar umn d11nmu1çllo aguda da funçllo renal A toxicidade do snlic1lato pode ser aumentada 
pela furosem1da 

Fenuolna pode ocorrer d1mmuição do efeito da furosem1da após adm1111straçlio concomitante de fcmto1na 

Fármacos ncfrolOx1cos a furosemida pode potcnc1al11.Ur os efeitos nocivos de filrmacos ncfrot6x1cos nos rins 
Cor11costcro1dcs. carbcnoxolonn. alcnçuz e laxantes· o uso concomitante de furosem1da com rnrt1costero1dcs, carhenoxolona, alcaçuz cm grandes 
quantidades e o uso prolongado de laxantes, rode aumentar o risco de d.:scm oi\ m1cnto <le h1p11po1assc1ma 

Outros medicamentos. por exemplo, prerar.1\'t"tes dr d1g1tnhcos e mcd1cumcntqs que 1nth1Zcm a slndromc Jc prolongnmcnto do intervalo QT· algumas 
alterações cletrollticas (por exemplo, h1po1111tnssemia. h1pomngncsem1at podem aumentar a tox1c1dade des1cs farmacos 

Se agentes ant1·h1pcrtens1vos, diuréticos ou outros fármacos que potenc1alrnente d1mmuem n pressão sangulnea são admm1strados com:om1tantemcntc com a 
furosem1da, uma qul'\la mais pronunciada d3 pressão sangufnca pode ser esperada; 

Probenecida, mctotrcxnto e outros fârmncus 1111c, assm1 como n furoscm1da, s~o s~cretndos s1gntfkn11vumente por via tuliular renal, podem redum o cfcllo da 
furosem1da Por outro lado, a furoscm1da pode d11nmu1r a clnnma.;no renal dcss~ fánnacos [m caso de tratamento com altas duses (cm pamcular, de nmhos 
furosemida e outros filnnacos), pode huvcr uumç11to dos uiveis sé111;0~ e tio~ risco$ de efeitos ~dH1SM dcv1.Jo ti furoscmidn ou â rncd1cnção conco1111t11111e 

Anhd1abé11cos e m~'\11camen1os h1pencnsorcs simpatomtméticos (ex cpmefnn._ norermef11na) os efeitos destes fármacos podem ser rcduLJdos quando 
1dm1mstrados com furoscm1da 

leofilina ou relaxantes musculares do tipo curare os efeitos destes formacos pod~m oumentarqu:mdo admmrstrados com furosem1da 

Ccfalosponnns: msulíc1éncia renal pode se desenvolver cm pacientes rcccbCtjdo simultaneamente tratamento com furosenuda e 11l1as doses de cenas 
ccfa lospormus 

Ciclosporina A o uso concomuantc de cicl11>1111nna A e f'\Jro~cnmla e!>l6 usso~1adb çom aumento Jo risco d.: unr1tc gotosa subsequente â hipcrunccmrn 
induz1dn por furo,emida e à msufic1~ncia da ciclosporma na excreçno renal de Ul'llto 

Rad10\:0n1raste pacientes de alto nsco para ncfropatia por radtoconuastc trab6os com furoscm1da demonstraram maior mc1d~nc1a de detenomaçllo na 
função renal após rt:\.-cbercm rad1ocontraste quando comparados a pacientes de alto nsco que reccbcrum somente h1drataç3o Intravenosa antes de receberem 
radiocontrastc 

Medicamenlo - Alimento 
Nl!o há dados disponlve1s até o momento sob1c '' int~raç3o entre ul1111ent11s e HJROSANTISA ~oluçnu 111J~lâvcl. 

MrdicAmento - Eu me~ laboratoriais 
Não há dados d1sponive1s até o momento sobre o mtcrfcr!ncia de furosmi1da cm exames laboratonais 

7. C l IOA OOS Ot ARMAZE~A'1t:-.1 O DO MJ J)I('Ai\H,N"I O 
íUROSA "JTISA soluçllo m1ctável deve ser mantido em temperatura ambiente (e(ltrc 15 e 30"C), proteger da luz. 

Prazo de valldRdr: 24 meses a punir du uniu Lle fuh11rnçlll1 

Número de lote t dRIA, de fabric11çlo e vAli1h11lt: 'idr embala1:1·n1. 
Nl o use medicAmento com o pra:io de v11lhladr \'tnrido. Guanh·-o '"" ~ua rmbalagcn1 nrigln11l 

E~ta billdadc dt HIROS.\1' TISA soluçAo mjrti' ri após dilulçlo 
fUROSANTISA solução mJetável mant~m-se est~vcl por aproximadamente 24 horas. após d1lutção com solução de cloreto de sÓ\110 a 0,9 o/o ou solução de 
Rmger, quando nrmalenaJa sob refn~er.1\llo ou em temperatura ambiente, protegida da luz 

('aracterís11ca, fMcns e organoléptlca~ 
Solução lfmpida o incolor. 
Antes de usar, ob\erve o Aspecto do medicamento. 

Todo mtdicamcnto devt ser mantido fora do alti1ncr das rrbnçus. 

8. POSOLOGI \ I: MODO DE tS.\R 
A dose deve ser a menor pos.sivel paro atingir o efeito dese1ado 
A administraç:io intravenosa de FUROSAN 1 L'i1\ é md1cnda cm todos os casos onde u admm1$tmção or;il (furosL'lllida comprimidos) n3o é passivei ou é 
melicnz (por exemplo· absorçl!o mtestmul prc1111.h~111la) nu cm •3sos onde 11111 râpu.lu cfollo e nc~cssArm 
A administraçdo mtrnvcnosa de FUROSAN rlSA M1lu~d11 11\tcll\vcl <leve ~~r rcalm1da kn10111.:11te, 11~11 cx•c<lendo a wloi;1dadc de mfusdo de 4mg/mrn l.m 
paciemes com 1nsuficu!ncia renal scw1a (crcat111111a sénca > 5 mc/dl ), recomenda-se nlo cxccd~1 u vcloculadc de mfus:Jo de 2.~mg/mm 

A admm1s1raçdo intramuscular deve ser restnta a Cll$0S cxccpc1ona1s nos quais a adm1mstraçl11 01111 (íurose1111da 1.·0111pnm1dos) ou intravenosa 
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(FUROSANTISA soluçilo mJctavel) não s~o Jll)SS(vfü. A admm1stração mtrnmuscular nAo t adequada oo trotamento de conJ1çõcs agudas coino edema 
pulmonor 

A substituição da admímstraçfto parenteral (1 UROSA!\'l ISA ~oh1ç!lo mJctâvcl) para or.11 (furuscm1Ja comprimido~) deve ser realizada assim que posslvcl 

A solução mJetavel de FUROSANTISA tem pH aproximado o 9 sem capac1dade de tamp0namcn10 Por esta rv.ao, o mgredtente auvo pode prcc1p1tar em 
valores de pi 1 míenorcs a 7. Ponanto. no caso de d1lu1çllo de FUROSA1''TISA sqlução mjetAvel, dC\c-se ter cautela para que o pll da soluçilo estcJa dentm 
de uma variação de levemente ulcahno para neuuo Solução sal ma normnl é ndeqtjJda como diluente 

FUROSANTISA soluçno 1111cti\vel nfto deve ~cr 1111sturada com oulros mcJ1ramcntos 11<1 mesnrn seringo de injeçilo ou durante infu~llo 

A menos que SCJ& pre~mto Je moJo diferente, recomenda-se o seguinte esquema 

Adulto~ t adolesceotn acima de 15 anos: 
A dose inicial para adultos e adolescentes de 1 S unos em diante é do 20 a 40 mg (1 a 2 ampobs) de furoscmtda por via mtravcnos.i ou via in1ramuscular 
Se apôs uma dose úmcn de 20 a 40 mg de furostrrnda (1 n 2 nmpolos) o cfo1to diurl:ti(o n~o for sa1bfa1óno, o dose pode ser gradualmente aumentada, em 
intervalos de 2 horas, de 20 mg (1 ampola) 11 cada vez, atê que sc1a obtida dmrcsl.l snllsl'utóna A dost1 md1vidual assim estabelecida deve depois ser 
admm1struda uma ou duas ve1cs por dia 

A dun.çao do tratamento deve ser dc1cn111nada pelo médico, dependendo cb natureza e gravidade da doença 

Lactentes e crianças abai•o dt 15 anos: 
t indicado a admm 1s1raç~o parenteral (se neccssâno, mfusno got,1 u cotn) somenle em cc111d1çôC.'i de risco de' 11.la 
Para 1njcçao intravenosa ou mtrnmuscular, o esquema d1i posologm e! de 1 mg de lurnscrnrda por kg de peso corporal nte um nu\x1mo d1ilno de 20 mg (1 
ampola) 
A terapia deve ser mudad3 para admm1stração oral (furoscm1da compnmtdos) tão logo SCJD posslvel 

Popul1ç6e\ especiais 
Edema pulmonar agudo Adm1mstrur uma Josc m1c1al de 40 mg Je furoscrrnda CZ ampolas) por via mtruvenosn Se a condição do paciente requerer, mJctar 
u111a doso adicional de 20 a 40 mg de furosc1111da ( 1 n 2 nrnpol.is) a11os 20 mm1110~ A posologia md1c.iJa pnrn ,, lrutamento é de 100 mg a 300 mg ao dia, por 
um pcrlodo máximo de 48 horos. 
D1urci.c forçuda Admmis1mr 20 a 40 mg d.i ruroscm1da ( l u 2 nmpolas) cm 11dt;ft11 à 1nru~o Jc soluçfto de clc1rólr1os. O 1ro1amcnlo pos1enor dcpcmde da 
elrmmaçao de unna e deve mclu1r a substrtu1çllo de perdas de liquido e de el(Jróhtos No envenenamento com substâncias ãc1rJas ou básicas, u taxa de 
chm1naçáo pode ser aumentada 0111da m31S pela alcahmzação ou ocidificoçl!o da Orin:i, respectmunentc A posologia indicada para o tra1amento é de 100 mg 
a 300 mg ao dia, por um pcrfoJo '11<ix1mo de 48 horas 

Nno há estudos dos efeitos do FUROSAN t!S/\ 5oluçllo m1e1;\\el ndm1111,uada por v111S nQo rccomenJad.L, l'nrlunto, por segurança e para garanur u ellcilcm 
dcslc medicamento, a admm1s1ruçao deve ser surnc1110 pela via m1ravcnosn nu rmramusrnlar 

9. RE\ÇÔESADV•.RS.\S 
A seguinte taxa de frequ~c1a é ut1l11.ada, quando aphcAvcl 
Reaçào multo comum(> 1/10) 
Reaçlo comum(> 1/100 es 1110) 
Reação incomum(> 1/1.000 e<,; 1/100) 
Reação rara(> 1/10.000es 1/1.000) 
Reação mu110 rara (S 1/10 000) 
Desconhcc1do não pode ser estimada por dados disponive1S 

Oi5túrblo' metabólico e nutricional (Hr item Al>\'•:Rl bctAS l l'IU-'.C.U)ÇÔl:S) 
Muito Comum distúrbios clctrolit1cos (mdu111do smtnmát1cos), óc:.s1drntaçAo e lúpO\·olcnu:i, cspecialmcn1e cm pacientes idosos, aumento nos nivc1s séncos 
de crentinina e tngltcéndcs. 
Comum hiponatrcmia, h1poclor~mia, h1po[lnla.,scmra, aumento nos níveis séncos de colesterol e ácido úrtrn niscs de gola e aumento no volume urim\rio 
Incomum tolcr4nc1a à glicose rJnnmuida o d1.1hctcs mclhtus latente pode se m~fcstar 1 ver Item ADVI Rl FNCI 1\$ E PRFCAlJÇÔFS) 
Dcsconhcc1do. hipocalccmia, h1pomagncscmia, oumen10 nos nl~eis s~ricos de uma e olcalosc mctnbóltca, Slndrome de ílartter no conte"º de uso 
madcquado e/ou a longo pra10 da furoscmtda 

Distúrbios vascula res 
Mu 110 comum {para infusão intravenosa) h1potcnsllo mdumdn h1potcnsno or11lstãt1c11 (ver tem ADVFK l l~NCIAS JI PRECAU(ÔI~S) 
Raro vnsculltc. 
Desconhecido· trombosi: 

Dhturbios renal e urin6rio 
Comum aumento no volume unnano 
Raro nefrite tubulomtcrsucwl 
Desconhecido· 11umo1110 nos nlvcis de Sc)dro e cloreto 11a ururn , rc1cn~·An 1ir111~11o1 (c111 pn'!cllk"'I com obstruçào parcwl do fluxo urim\no). 
ncfroca l crnosc/nefrohtfu~c cm crianças prcmuiuras (ver nem ADVEJ{ IH-lCIAS 1 l'RFCAUÇÔl'S), fnl~nc1a rcnul (ver nem IN li RAC;O l ~S 
MFDICAMLNTOSAS) 

Distúrbios gastrintCli tin•h 
Incomum náuseas 
Raro vômi1os, diarreia 
Muito ruro: ()ancreatite aguda. 

Distúrbios hrpatobiliues 
Multo raro colestase, aumemo nas trnn>anun:isa 
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Distúrbio!> audllhO) l' labirinlo 
Incomum nllcraçO..-) na audição, emborn geralmente de caráter trans1t6no, pat11culanncn1e cm pacientes com msufic1enc1a renal, h1popro~mem1a (por 
exemplo smdromc netróllcu) efou quando furosenuda mtra\cnosa for ndmtmstmda rap1d:imcnte Casos de surdez, algumas ve1es nrevei's1vel, foram 
reportados apó) adm1mmação oral ou IV de rurosem1da 
Muuo raro unido 

lfülúrbio~ no ttddo subrutâneo t ptle 
Incomum prundo, unicana, ra.~h, dermatucs bolhosa~. emema mult forme, pcnfigo1de, denna111c esfohah~a, põrpum, reação de fotossens1b1hdade 
Dcsconhcc1do slndromc de Stcvcns-Johnson, necróhse epiMnn1ca 1óx1cn, PEGA (Pustulosc rxantemflt1ca <1rncrah1.nda Aguda) e DRESS (rash ao fannaco 
com cosmoflhn e ,intomas s1stêrn1ços), reações hquenoides 

Oisl(1rblos do slstem11 imunt 
Raro. reações onaf1lill1cas ou anar1luctoules severas (por exemplo, çom choque) 
Desconhecido: ogruvamcnto ou m[cio de man1fcs1açno de lúpus cnlcmatoso s1s1êmlco 

Dhtí1rhio~ do ~l~INnR nervoso 
Raro. po1cstcsin 
Comum cnccíulopatiu hepât1cn cm pacientes com msufíc1~n~1a hcpatocelular (\'Cf tltrn CON 1 RAINlllCA<,:(')l'S) 
Dcsconhcc1do vert igem. dcsmuio ou perda de consc1enc1a, ccíalcia 

Distúrbios do slstemM llníAtlco e <.an~ufnto 
Comum hcmoconccntrnçtlo 
Incomum tromboc1topcnia 
Raro. lcucopcma, cosmol 1ha 
Muuo raro agranul<x.:uosc, 11n~m1a aplásucn ou anemia hemol ica 

Distúrbios mui.culoc~quclétlco' <'do tecido conjunlho 
De>eonhcc1do ca·;os de rabdom1óhsc íornm relatados, muitas vezes na situação de h1popotassem13 severo (ver nem CONTRAINDICAÇÕES) 

Distúrbios con&fnlto e cenético1familiar 
O.:sconhecido n .co aumentado de pcmstenc1a do dueto unenoso quando íurosem1da for admm1strada a cnanças prematuras durante b primeiras semana~ 
de Vida 

Oistilrbios gcn1ls l' condiçllc~ no lol .. I da wdrnini•traçllo 
Raro febre 
Desconhecido Dor local após inJcr;llo mtramuscular 

•:m ruo~ de even to~ "d\Cl'!IOS, notifique pelo Sistema\ igi\1ed, di~punhrl nl) l'ortAI d:. \n\isM. 

10. SUPERDOS•, 

Sintom11~ 
O quud ro clinico do superdosc ngudu e crônica com furose1111dn dcpendtl rundaincntohncnl<: da cxtcnsno e cons.'l1uC11cms da perda de eletrólitos e ílu1dos 
como, pm cxcm1, lo, h1povolc1mo, desidratação. hcmllconccntrnçiio, nm1mu1s cartllacas 1111clu111do hli><1ue10 A-V e f1bn laçllo wntricular) Os smtorna.q destas 
alterações incluem h1potcnsno severa (prngredmdo para choque), msuf1c1~nc1.1 rc11al 11guua trombose, cst;1do de delirm, parul1s1u ílác1da, apalla e confusão 

Tratamento 
Nlo se conhece antidoto e~pccllko para a fu1osem1da 
Alterações chn1camcntc rcl1.:vuntcs do halanço elctrollt1co e de ílu1dos devem ser com •1dns conJuntamcnte com a prevenção e tratamento de complicações 
sérias resultantes de d1stúrb1os e de outros cfenos no organismo, podendo ntccssttar de mo111tor11.açlo mtd1ca mtens1va geral e especifica e medidas 
tcrapêu11cas 

•.m ruo de inlodraçlo ligut par• 0800 722 6001, ~t ~ocf pr.-ci•u de mais otient:tçllcs. 

DIZrnES LFGAIS 

\ F.'DA SOB PRf.SC' lU('.\O MtDIC.\ 

MS 101860018 0032 
MS 1 0186 0018 00-IO 
MS 1 0 186.00180059 
MS LOl86.00IR 0016 
Rcsp Técnico Marry C. C. Sant'Anna 
CRf-SP nº 57 095 

Reg1slrudo e l·nbnc"tlo por 
S11 11ti~11 Ulboratórlo hmnachtlco 1'..A. 
Rua Monsenhor Claro, 6 .<)Q 

CEP 17015- 130-Dauni-SI' 
Telefone ( 14) 2108-4900 
CNPJ 04.099..395/0001·82 
lndú~tria Brnslleln1 
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Anexo B 

........... ""' ... _.._ ......... -..-.,.-- ....-·- ---
Data da sabmissl• eletriú:a Dados da petiçAo!ootif".1a1çAo q11e altera bilia Dados das altenções de balas 

Data do !'lo' do upediaatt Assll8to 
Data do !'lo .. do txptdieirte Assoto D• ta de Ums de Bula 

Ven6es Apmeataçõa 

ex.....tiaate u....tiaau •nrov•clo CVP/\'PS\ nladoa•da.s 

10457- 10457-

01m12014 0534768148 
Mcchcamento 0710712014 0534768148 

Medicamccto 07/0?n.014 Versão J.O.ic1al VP Soluçlo lnjetavel 
S1milar- lnc:luslo Similar - lnclu3!o 
Inicial Je Text0 de Inicial de Texto de 

VPS IOm&'mJ. 

Buh1RDC60/12 Bula RDC 60/12 

4. O que devo saber 
antes de usar este 

10450- 10450- medicamento?/ 
Medicamento Medicamento S. Advertências 

03/1212015 1055109153 Similar- 03Jl2/2015 1055109153 Simtlat- 03/1212015 e Precauções \IP!VPS Solução lnJctàvcl 
N otúicuçllo de Notificaçt!o de 6 Interações lOmg/mL 

alteração de Texto alteraç!lo de Texto medicamentosas 
deBulaRDC deBulaRDC 8 . Quais os males que 

60/12 60/12 este med 1c:amento 
pode me causar" 19 
Reações Advenas 

10450- .. i-0450-· 
Medicamalto Medicamento 8. Quais os males que 

17/0312016 1370267160 Sunilar- 17/0312016 1370267160 SimllM- 17/03/2016 este medi~ VPJ\'PS Solução lnjctàvel 
Nottficaçlo de Notificaçt!o de pode causaJ'I/ lOmglml. 

alterllÇlo de Texto ahcnçao de T cxto 9. ReaçOcs Ad\'ersas 
deBulaRDC de BUia RDC 

60/12 60/12 

10450- 10450-

Mcdicamcnto Mcdicamauo 8. Quais os males que 

12/07/2016 2065689161 Sunilar- 12/07/2016 2065689161 Similar- 12/07/2016 esze modJ.camcnto VP/VPS Solução lnjctã\"d 
Notificação de 

1 

Notúicaçlo de pode causar? lOmg/mL 
alu:ração de Texto alteração de Texto 9 Reações Adversas 

de Bula RDC de .BulaRDC 

60112 60/12 

10756- 10756-
Similar- S1m1lar- Inclusão da frase 

Notificação de Notificação de "Medicamento Sumlar 
Solução ~1:tK 

- -...._ 
16/05/2017 0904083178 alteração de texto 16/05/2017 0904083178 alteração de texto 16/05/2017 equivalente ao VPNPS -o -

de bula para de bula para medicamento de IOmg/ . )> ~ e; 
adequação adequação Referência" / (1) 

mtercam biai idade intercam b1alidade 1. ~ z ) ~ 
I~ (O 

cn 
,~ (O 

-1~ ,~ -

........ """"' 
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2 Resultados de 

Eficácia 
3. Caracterlsticas 

1 

Fannacológicas 
10450- 4. Contnundlc:ações 

Medicamento 5. Advcrt!ncias e 
10450- Similar- Precauções Solução Injetável 

07/11/2017 2183257179 Medicamento Sunilar 07/1112017 2183257179 Notúicaçlo de 0711112017 6. Interações VP:VPS IOmgtmL 
- Notificaçlo de alteração de Texiu MediCllllentosas 

alteraçlo de Texto de deBulaRDC 1 Cwdados de 
Bula RDC 60/12 60!12 Annazenamento do 

Medicamento 
8 Posologia e Modo 

de Usar 
9. Reações Adversas 

10 Superdose 
Alteração dos Diz.eres 
Legais (Responsável 

Técnico) 1 

10450- - Substituição das 

0331827193 
10450- Medicamento Informações Relativas Soluçlo InjctAvcl 1210412019 Medicamc:nto Similar Similar- 12/04'2019 ao NOTIVISA para VPNPS lOmg/mL 12/04/2019 0331827193 

- Notificação de Nottficaçlo de VIGL\tED de acordo 
altcraçllo de Texto de a1teraç!o deTc.xto 

1 
com a onentação 

Bula RDC 60/12 deBulaRDC disponibili7.ada no .site 
(;()ft2 da ANVlSA-ao dia 

01J0212019 

10450- 10450- 1 \'PS 
Medicamento Similar- 0672356210 

Modicamcno Similar 
19/02/2021 

9. Reações AdYenas VPS 
Solução lnjc:úvcl 

19/02!2021 06~..356210 Notíficaç!o de altcraÇão 19102/2021 - Notificação de (Adequação à RDC IOmg/mL 
de Texto de Bula RDC ai~ deTexui de 406/2020) 

6<Wl2 BulaRDC60/12 

10450 SIMILAR-
10450 SIMILAR- Notificação 

Notificação de alteração Dizzres Legais Solução Injetável Gerado no momento do de alteração de texto Gerado no momento do de texto de bula - 01/07!2021 (Alteraçlo do VP/VPS 01/07/2021 01/0712021 lOmglml. peticionamento de bula - PubítCação peticionamcnto Publicação tdtfoae do SAC). 
no Bulário RDC no Bulário RDC 

60/2012 6012012 

......... 
I' ...... 
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Gentamicin 

(sulfato de gentamicina) 

Fresenius Kabi Brasil Ltda. 

Solução injetável 

20mgx1 mL 

40mgx1 mL 

80 mgx 2 mL 



Gentamicin 
sulfato de gentamicina 

MEDICAM ENTO SIMILAR EQUIVALENTE AO MEDICAMENTO l>E REF1mi:NCIA. 

IDENTIFI CAÇÃO DO MEDICAMENTO 
Nome comercial: Gcnlumicin 
Nome genérico: sulfnto de gcntamicina 

APRESENTAÇÕES 
Solução injetável 

Gcotarnicin 20 mg/m L: caixa com 50 ampolas de vidro transparente com 1 mi . 
Gentamicin 40 mg/mL: caixa com 50 ampolas de' idro transparente com 1 mi.. 
Gentamicin 80 mg/2 mL: caixa com 50 ampolas de vidro transparente com 2 mL. 

VI\ DE ADMI1'1STRAÇÃO: l"iO INTR.U1USCllLAR, ll1fl RA\'ENOSO, SUBCONJUNTIV,\L, SUBCAPSLLAR 
(cápsula de Tenon), NEBUI IZAÇÃO OU INSTILAÇÃO INTRA TRAQUEAL DllUffA. 

USO ADUL10 E PEDIÁTRICO: Gentamicina 80 mg/2 mL 

USO PEDIÁTRICO: Gentamicin 20 mg/mL e Gcntamicin 40 ing/ml, 

COMPOSIÇÃO 
Ccntsunicin 20 mg/mL 
Cada ampola com 1 mL contém 20 mg de sulfato de gcntarnicina. 
Cada mL da solução contém 20 mg de gentamicina, sob a forma do sul foto. 
Centamicin 40 mg/m L 
Cnda ampola com 1 mL contém 40 mg de sulfot,1 de gcntamicinn. 
Cada mL da solução conlém 40 mg de genlamicina, sob a forma de sulf'alo 
Centamicin 80 mg/2 m L 
Cada ampola com 2 mL contém 80 mg de sulfato de gcntnmicina. 
Cada mL da solução contém 40 mg de gcntamicina, soh a forma de ~ult'uto 

e Excipientes: ácido láctico, hidróxido de sódio. metahbsullito dl' sódio e águ.1 para injct;hcis. 

INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROFISSIO~AIS DE SAÚDE 

1. INDICAÇÕES 
Gcntamicin (sulfato de gcntamicina) é indicado parn o tratamento de infecções causadas por cepas de bactérias sensíveis dos 
seguintes micro-organismos: P.teudomonas aeruginosa, Protcus sp (mdol-positho e indol-ncgativo). Escherichia coli, 
Klebsit!lla-E11terobacter-Sermtia sp .• Citrobacter sp., Providencia sp., Staphy/ococc11s sp (coagulasc-positivo e coagulasc
negativo} e Vei.ueria gonorrhoeae. 

Os estudos clínicos demonstraram a eficácia de sulfato de gcntamicina cm 
- septicemia. bactcrcmta (incluindo scpse nconatal); 
- infecções gruvcs do Sistema Nervoso Central (8NC) (incluindo meningite); 
- infecção nos rins e trato gcniturinário (incluindo infecções pél\ icas); 
- infecções respiratórias; 
- in fccções gustrintcstinais; 
- infecções na pele, ossos ou tecidos moles (incluindo queimaJurn~ e feridas inl'cctnd,1s); 
- infecções intra-uhdominuis (incluindo peritonite): 
- infecções oculares. 
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fm infecção por Oram-negativo presumida ou comprovndu, sulfuto de gcntamicina pode ser con~iderada no tratamento iníci~I.,... 
Se houver suspeita de infecções por Grum-negativos, a decisão de continuar o tratamento com sul foto de gcntamicina deve ser 
baseada nos resultados do teste de sensihilidnde. na rcspnMu clinicn do paciente e, também, na tolerância ao medicamento. 
Ern infecções gruves, quando os micrn-mgun ismos s:.lo desconhecidos, deve-se administrar sul fato de gentamicina como terapia 
inicial em associação com penicilina o~ cefalosporina antes de obter o re:rnll.11.lo do teste de sensibilidade. Se houver suspeita 
da presença de micro-organismos anaeróbicos. deve-se associar à sulfato de gentamicinn um tratamento antímicrobiano 
adequado ou continuar o tratamento com outro antibiótico apropriado. 
Devem-se realizar testes btictcnológieos para identilkur o micro-organismo cau~ador e pma determinar a sensibilidade à 
gentamicina. 
/\.decisão de continuar o tratamento com sulfato de gcntumicina de\ e ser baseada nos resultados dos testes de sensibilidade. 
resposta clínica do paciente e também na tolerância ao medicamento. Se os testes de suscetibilidade indicarem que o micro
orgunismo causador é resistente à gcntamicina e n resposta do padc:ntc não for fa, nrável, outro antibiótico apropriado deve ser 
indicado. 
Sulfato de gcntamicina tem sido utilizada eficazmente no tratamento de infecções muito grn' cs causadas por P. aerugmosa, 
cm associação com carbcnicilina ou ticarcilina. Também, tcm-st mostr.ido eficaz quando usada cm associação com um 
antibiótico do tipo penicilina, no tratamento da endocardite causada por Streptococcus do grupo D. No recém-nascido com 
scpse presumida ou pneumonia estulillll:6cica. tem-se indicado o uso com:omiluntc de i;ulfato de gentamicina com um 
antibiótico do tipo penicilina. 
Sulfato de gentam1cina tem-se mostrado eficaz no tratamento de infecção gra\ e por Staphylococcus. Consequentemente, sulfato 
de gentamieina deve ser considerada qunndo penicilinas ou outros antihióticos com potencial menos tóxico forem 
contramdicadas e os testes de susccptibilidade bacteriana e a avnliaÇl!o clinica imlic.1rcm seu uso. Pode ser também considerado 
nas infecções conjuntas causadas por cepas susccpth cb de Staphyloi·occu.1 e m:róhios Gram-negativos. 
No período pré-operatório. pode-se iniciar u administração de sulfato <le gcntnmicina antes da cirurgia e continuar o uso no pós
operatório para o tratamento de infecções presumidas ou confirmadas devido a rnicro-orgnn1smos scnsÍ\ ci:.. Estes usos de" cm 
ser considerados particularmente na presença do fo1or de aumento de risco de iníccção pós-operatória tais como cirurgia em 
órgãos infectados (colecistite, prostutitc, lrnto gcnitnurinário); nu prc cnça de líquidos corpornis contaminados ou infectados 
ou corpos estranhos (colangite. colclitiusc, infecção urinária, urolitlase, ferida penetrante); ruptura ou perfuração da cavidade 
dos órgãos; e prová\cl contaminação bacteriana durante a cirurgia Gcntnm1cin (sulfato de gcntamicina) deve ser administrado 
concomitantemente com outro(s) antibiótico(s) apropriados contra o putógcno pro\ tível. 
A administração subconjuntival de gcntmnicina é rccomcnJ,1da pura o tratamcnl\l da cndofialmite causada por cepas bacterianas 
sensíveis. É também utilizuda como prnlilúth.:a cm pal.licntcs que ir1\o ~ubmcler-se à cirurgia inLraocular, principalmente se as 
culturas identificarem Oram-negativos. 
Gcntarnicin (sulfato de gentamicina) pode, igualmente, ser admin;1strado por injcçllo intratraqueal diretn ou por nebulização. 
como coadju\ante da terapia sistémica no tratamento de infecções pulmonares gro~cs. 
Gentumicin (sulfato de gcntumicina) pela via intratec,11 é indicado como coadjuvante da terapia sistémica no tratamento de 
infecções do sistema nervoso central. tais como meningite e vcnll'iculitc causuda por micro-organismos Oram-negativos. 

2. R ESULTADOS DE EFICÁCIA 
Os dados da ampla literatura disponível sobre o emprego tcrupêutico de :;ulfuto de rcnt.imicina, mostram que esse 
aminoglicosídco de uso consagrado apresenta índices de cficáciu clcvuJos nas ui ferentes indinçõcs e usos terapêuticos, quando 
administrado por via intramuscular, intra,cnosa, subconjuntival, suhcapsulnr (cápsula de 'I ·non). nebulização ou instilação 
intratraqueal direta. Assim, na literatura. estão documentados resultados fnrnrúvcis com o emprego da gentamicinu no 
tratamento de septicemia. hacteremia (incluindo sepsc neonatal), Infecções grmcs do sistema nervoso (inclumdo meningite), 
infecção nos rins e trato geniturinário (incluindo inl'cct,:õ1.:s pé)vicas), infoct,:õcs rcspirntc'irias, infecções gastrintcstinais, 
infecções na pele, ossos ou tecidos moles (incluindo queimaduras e !Cridas ínfcl'toda::.), inli:c\·ôcs intra-abdominais (incluindo 
peritonite) e infecções oculares. 
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2 Boxerbaum. B. et ai: Use ofgentamicin in childrcn \\ith cystic fibrosis. J. lnfect. Dis. 124, 293-295, Dcc. 1971 (Supplcmcnt). 
3. Burns, M.W. Gentamicin in respirator) tract infcctions. 52-55, 1973. 
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5. Corbccl, L el ai.· Treatmcnt or purulcnt mcningitis in infants. 1 ~111n!t l ;663. March 24, 1979. 
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1972. 
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1977. 
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3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 
Gcntomicin (su lfato de gcntumicinu) é uma soluçJo uquosu cs(éril parn udrninistrai;ão parenteral, contendo o antibiótico 
aminoglicosídco gcntamicina sob u forma de sulfato. 



'restes in vitro dcmonstrarum que a gcnl!lmicina é um .intlbiótico nminoglicosídco bactericida que atua inibindo a sintcsc .. 
proteica bacteriana cm micro-organismos scnsivcis. I~ ativa contrn ampla \uricdaJc de bactérias patogênicas. Gramncgatlvas e 
Oram-positivas, incluindo: fücherichia coli, Protcus ,çp, (indol-posilivo e indnl-negatirn). incluindo Proteu.1· mirahilis, P. 
morganii e P mlgarís, PseudomonM aemginosa, espécies do grupo Klcbsiella-Enterobacter-Serrllfit1 sp .. Citrobactcr sp .. 
Proi•idencia sp. incluindo Prol'idcncla rel/gcr, Staphylococcus sp. (coagulase-positivo e coagulasenegativo). Sei.ueria 
gonorrhoeae. Salmonella e Shige/la. A gcntamicina pode ser ath a contrn isolados clínicos de bactérias resistentes a outros 
aminogl icosídcos. 
Estudos in vitro demonstraram que um uminoglicosideo, combinado com um antibiótico que interfere nu síntese da parede 
celular, pode agir sincrgieamentc contra algumas cepas estrcptocôcicas do grupo D. A associação de gcntamicina e penicilina 
G resulta cm um efeito bactericida sinérgico contra quase todas as cepas de Streptococcurfaccalis e sua!> variedades (S faecalis 
var. liquefaciens, S faecalis \ar. ~ymogenes) S.faeciumc, S durans. Também foi demonstrado in vitro maior efeito bactericida 
contra as cepas desses patógenos com u associação óe gentum1cína e ampicílina. carbenidlinu, nafcilma e oxacilina. 
O efeito combinado da gcntamicina e carbenicilina é sinérgico paru muitas cepas de /'yeudomonas aerugino.rn. Foi 
demonstrado, também, o sincrgismo in vitro contra outros mkro-o(ganismos Gram-neg.1tivos com i1ssociações de genlamicma 
e ccfalosporinas. 
A gcntamicina pode ser ath a contra cepas de bactérias resistentes a outros aminoglicosideos. A resistência bacteriana à 
gentamicina desenvolve-se lentamente. 

Teste de sensibilidade 
De acordo com o método descrito. um disco de 10 mcg de gcntamitinn deve produzir uma zona de inibiçllo de 13 mm ou mais, 
para indicar a sensibilidade do micro-organismo. Uma zona de 12mm ou menos indica que o organismo infcctantc 
provavelmente seja resistente. Em certas condições, pode ser desejável fazer um teste de sensibilidade adicional pelo método 
do tubo ou diluição de Agar. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 
Este medicamento é contraindicado para uso por pacientes com hlpcrscnsihilidadc ou reações tóxicas graves cm tratamentos 
anteriores com gcntamicina ou outros aminoglicosfdcos. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 
Advertências 
Os pacientes tratados com aminoglícosídco:.; dc\eri\o estar sob ob ennçl\o clinica devido à possível to:-.icidade associada com 
o seu uso. 
Pacientes adultos e pediátricos que devcri\o receber tr.1tamcntos acima de 7 - IO dias de Gcntamicin (sulfato de gentamicina) 
para o tratamento de infocções grn\cs, ou que forem tratados con1 doses mniores que n recomendada de acordo com a idade. 
peso, ou função renal estimada. devem ler avaliação ua função renal e uos eletrólitos séricos antes do inicio do tratamento e 
periodicamente durante u tcrnpia. 
Como com outros aminoglicosídcos, Gcntamicin (sulfato de gentam1cina) é potencialmente nefrotóxico. O risco de 
nefrotoxicidade é maior cm pacicmcs com a função rennl comprometida e que recebem alta dose ou tratamento prolongado. 
Adicionalmente, ototo'.l.icidadc, \Cstibular e nuditi\a, pode ocorrer cm pacientes trntados com Gcntamicin (sulfato de 
gcntumicina), primeiramente em pacientes com dano ren.11 pré-existente e cm pacientes com a função rcnul normal, tratados 
com altas doses e/ou por períodos maiores do que os recomendados. 
Recomenda-se vigilância das funções renal e do oitavo par craniano durante o tratamento, principalmente cm pacientes com 
insuficiência renal suspeita ou conhecida. Nu urina, de\ e-se pesquisar se há diminuição da gravidade cspecítica. aumento da 
excreção de proteina e presença de células ou cilindros. Os nlvcis séricos de nitrogênio e ureia (BUN), a crcatinina sérica. ou a 
depuração de crcatinina deverão ser determinados periodicamente. Quando possível uudiogrumas cm serie são recomendados. 
principalmente em pacientes de alto-risco. Os sinais de oto!nxicid~de (tonturu. vertigens, utaxia. zumbidos, ruldos no ouvido e 
diminuição da audição). ou de nefrotoxicidade, requerem modilicaçl\o de dose ou suspcnsilo do antibiótico. Como com outros 
aminoglicosídeos. cm raros casos. as alterações nas funções renal e do oitavo 
par craniano não se manifestam até o tém1ino do tratamento. 
As concentrações séricas de aminoglicosldeos deverilo ser monitnradas, quando possível, para assegurar ní,cis adequados e 
evitar níveis potencialmente tóxicos. Ajustar a dose ,1 lim de e\ itnr concentrnções m;hirnas acima de 12 mcg/mL e 
concentrações m!nimus ucimu de 2 mq~/1111.. Pico cxccssi\o e/nu cnnccntr.1çi'ics sêricas dl.' mninoglicosfdcos podem oumcntar 
o rísco de toxicidade renal e do oitavo pur craniano. 
Em pacientes com queimaduras extensas, a farrnacocinéticu alterada pode resultar em diminuição das concentrações séricas 
dos aminoglicosídeos. Nesses pacientes tratados com gentamicina, deverilo ser determinadas as concentrações séricas como 
base para o ajuste da dose. 
Antibióticos aminoglicosldcos devem ser usados com precaução cm pacientes que aprc:-.cntam distúrbios neuromusculares, 
como miastenia gravis, purkinsonismo ou botulismo inlitntil, uma vez que, leoncamcntc, esses agentes podem agrnvar a 
debilidade muscular devido aos seus potentes efeitos do tipo curare sobre a junção neuromuscular. 
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Há relatos de casos de uma i.ínJrome similur à Síndrome de Fnnconi, com acidnse meuibôlica e aminoaddúria, cm alguns 
adultos e lactentes lruludos com u gentamicina. 
Alergia cruLada entre aminoglicosídeos foi demonstrada. 
Os pacientes devem estar bem hidratados durante o tratamento. 
Os antibióticos neurotóxicos e ncfrotóxico11 podem ser absorvidos cm qua11tidudcs signilicatin1s da superficic do corpo após 
irrigação ou aplicação local. O efeito tóxico potencial de antibióticos administrados dessa maneira deve ser considerado. 
O tratamento com u gentamicinn pode resultar na proliferação de gcnncs não sensíveis. Caso isto ocorra, iniciar o tratamento 
apropriado. 
A quantidade de gcntamicim1 oJmmistrnda nos inaln\·i'ics pode variar de ncordo c11m o tipo de equipamento utilizado e as 
condições sob as quais se opera O emprego de um urninoglicosideo por via inalnt6rin e sistêmica. concomitantemente, pode 
resultar cm concentrações séricas mais altas, especialmente quando se emprega a via intratrnqueal direta. 
Gentamicin (sulfato de gcntamícina) contém bissulfito de sódio, composto que pode causar reações alc:rg1cas. inclushe 
anallláticas, que ameuçam a vida, ou crises de asma de menor gn1\ idade ern pacientes susccptíveis. A sensibilidade ao sulfito 
~observada mais frequentemente cm pacientes asmáticos. 
~lndrome de Ste\ens-Johnson e necrose cpidénnicn tóxica foram muito raramente relatadas com o uso de 
aminoglicosideos, incluindo a gentamkina. 

lso durante a gravidez e lactação 
Oi. antibióticos am moglicosíden!I atravessam a barreira placentárin: e podem ocasionar dano fetal se administrados a mulheres 
grávidas.! lá relatos de irrcversihilidadc total de surJcz bilatcml con~ênita cm crianças cujas mães receberam aminoglicosideos. 
incluindo gentamicina. durante a gravidez. 
Se a gcntamicina for usada durante a grn\ idez ou se a paciente engravidar durante o tratamento com gentamicina, ela dc\'e estar 
consciente do perigo para o feto 
Em mulheres que estão amamentando, u gentamicina ~ cx1.:rcu1da no leite muternn em mínimas quantidades. /\nte a 
ossibilidadc de reações adversas graves cm lactentes, associadas 1.\ administração de aminoglicosídcos. deve-se considerar a 

interrupção do aleitamento ou do trotamento, tendo em vista a importância do fánnaco para o beneficio d t mãe. 

C ategoria de r isco na gravide:r. D. 

Este m edicam ento não deve ~cr utili1ado por mulhcrc gr1h·ldib :.cm orientação mEdic11. Informe im ediatam ente seu 
m édico em caso de suspeitn de gravid('f.. 

Pacientes geriátricos 
Os pacientes idosos podem apresentar redução da função renal, que pode não ser C\ idcntc nos resultados dos exames de rotina, 
tais como níveis séricos de nitrogênio ou crcatininu :-;érica. A dcterrnirmção da dcpumç11o de creatinina pode ser mais útil. O 
monitoramento da função renal durante o tratamento com a gcntamicinn, ussim como com outros aminoglicosideos, é 
particularmente importante nesses pacientes. 

6. INTEll.AÇÕES MEDICAMENTOSAS 
Como com outros aminoglicosidcos, o uso conc\1mitantc e/ou sequencial, tópico ou sb1êmico de outros antibióticos 
potencialmente nefrotóxicos e/ou neurotóxicos de\ e ser evitado. O uso concomitante de Gcntamicin (sulfato de gentam1cina) 
com outros fármacos que são possivelmente nefrotóxicos, aumenta o risco de ncfrotoxicidade. Esses !Jrmacos incluem 
aminoglicosídcos, vnncomicino, polimixina B. colistina, organnplntlnieos, alta dose de metolrcxato, ifosfamida, pentamidina, 
foscamct, alguns fármacos antivirais (aeiclovir, gunciclovir, adcfovir, cidofO\ ir e tcnovir) anfotericina B. imunossuprcssores 
como ciclosporina, ou tacrolimo e produtos de contraste de iodo. se a combinação a ser usada fór necessária. a função renal 
deve ser rigorosamente monitorndu por exames lahorntoriais upropriados. 
O uso concomitante de gentamicinu com potentes diuréticos, como úciclo ctncrlnico ou fürosemida. deve ser evitado, já que 
esses diuréticos por si só podem causar ototoxicidadc. Além disso, quando administmdos por\ ia intra\.cnosa. os diuréticos 
podem aumentar a toxicidade dos uminoglicosídcns, porque alteram sun concentração no soro e tecidos. 
Foi relutado aw11cnto de ncfrotnxicidude upós ndministraç!.\o concomltnnte de .intihióticos uminoglieosfdcos e algumas 
ccfalosporinas. 
!· oram relutados bloqueio neuromuscular e p:irada respiratória cm gat(ls trutudos com altn!I doses de gentnmicina (40mg). 
Os antibióticos ncurotóxicos e ncfrotóxicos podem ser absorvidos cm quantidades signilicathas da supcrl1c1e do corpo após 
irrigação ou aplicação local. O eleito tóxico potencial de antihiôtlcos administrados neste uso deve ser considerado. 
/\ possibi !idade desse fenômeno tK'Orrer cm humanos deve ser considerada se a gcntumicina for administrada por qual4ucr via 
cm pacientes recebendo bloqueadores neuromusculares, tais como succinilcolina, tubocumrina ou deeametônio: anestésicos ou 
transfusões maciças de sangue anticoagullldo por citruto. Se ocorrer o bloqueio neuromuscular, sais de cálcio podem rc\ertcr 
esse fenômeno. 
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A associação in vitro de aminoglicosí<lcos com antibióticos betn-lactfimicos (penicilinas ou ccfolosporinas) pode resultar cm 
uma inativação mútua significativa. Mesmo quando um uminoglicosídco e umn penicilina sno adminbtrados separadamente 
por diferentes vius de udmm1straçilo. foi relutada redução na meia·\ ida plasmãtica ou dos nívci. ;cncos do ammoglicosídco cm 
pacientes com disfunção renal e cm alguns pacientes com u runçllo renal nomrnl. h1i relatt1da redução nu mciu-vida plusmútica 
da gcntamicina cm pacientes com insuficiência renal gra\Je que rcccbcrmn carhenicilina concornit mtemcntc com a gentamicina. 
Geralmente, tal inat1vação do aminoglicosidco é clinicumcnte signitlcath a somente cm pacientes com a função renal seriamente 
prejudicada. 

7. CUIDADOS OE ARMl\ZENAMENTO DO MEDIC'AMENTO 
Genlamicin (sullato de gcntamicina) de\ e ser mantido na sua embalagem original, protegido da luz e umidade, devendo ser 
conser\ado cm temperatura ambiente (entre 15ºC e 30ºC). Gentnmicin (sulfato de gcntamicinn) têm validade de 24 meses a 
partir da data de fubricaçl'io. 

Número de lote e datas de fabricação e rnlidade: vide t'mb;llagem. 
Não use medicamento com o prazo de \'Biidade vencido. Guarde-o cm sua emhalagem original. 
Após diluição, as soluções são estáveis em temperatura ambiente (entre 15ºC e 30ºC) por 2 horas. 

·\tenção: Medicamentos parcntcrais de\ em ser hem inspccio1111d11s visualmente untes da administraçflo, para se detectar 
nltcrações de coloração ou presença de particulas sempre que o recipiente e n soluç1io assim o permitirem. 
Gcntamicin (sulfato de gcntamicina) apresenta-se como solução injetável. estéril, llmpida, incolor a levemente amarelada. Após 
i.liluição. a solução apresenta-se límpida e incolor, sem formação dê: espuma. 

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

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 
O medicamento deve ser utilizado conforme prescrição médica. O volume disponl\el cm cadu unidade mio pode ser inferior ao 
\Olumc declarado PilJ'a retirada do conteúdo total do medicamento deve-se nspirnr o volume declarado no item "Composição". 
podendo permanecer solução remanescente na ampola devido à presença de um excesso mlnimo para permitir a retirada e 
administração do volume declarado. 

Posologia 
Administração intramuscular: 

Pacientes com a função renal normal 
Adultos (para concentração de 80 mg/lml): para pacientes com tunç11o renal 11om1al e infecções graves, a dose indicada é de 
3 mg/kg/dia, divididas em trcs tomadas iguais a cada I! horas ou em duas tornadas iguais a cada 12 horas ou em uma dose unica 
diúria. Uma administração simplificada para pacientes adultos com muis de 60 kg é o de 80 mg, 3 vezes por dia. ou 120 mg, a 
cnda 12 horas. Pura adultos pesando 60 kg ou menos, 60 mg, 3 VC?CS por dia Para adullOs muito pequenos ou muito grandes, 
a dose deve ser calculada cm mg/kg de massa corpórea mugra. 
l'm doenças com risco de vida, podem-se utilizar doses de oté 5 mgtkg/dio, dh id1das cm três tomadas iguais u cada 8 horas, ou 
quatro tomadas iguais a cada 6 horas. Essa dose deve ser reajustado para 3 mg/kg/din tão logo n evolução clinica assim o indicar. 
Para infecções sistémicas ou urinárias de gravidade moderada, quando o agente é, provavelmente, muito scnsiYcl. pode-se 
considerar a dose de 2 mg/kg/diu dividida cm duns tomadas iguais$ coda 12 horas ou cm uma dose única diária. Essa dose deve 
ser reajustada para 3 mg/kg/dia, caso nl1n haja melhora rápida. 
A gentamicina é altamente concentrada na urina e no tecido renal. rm pacientes com infecção urinária. crônica ou repetida. e 
sem e\.idência de insuficiência renal, Gentnmicin (sulfato de gc11tnmicina) poderá ser ndmimstrudo intramuscularmcntc em 
doses de 160 mg uma vc1 por dia, durante 7-10 dias. Para .1dulto com peso uhaixo de 50 kg, a dose diária deverá ser de 3,0 
mg/kg de peso corporal. 

Prematuros ou recém-nascidos a tuno, com um semana de \'idn ou menos (para concentração de 20 mg/ml e 40 mg/ml): 
5 u 6 mg/Kg/dia (2,5 mg 3,0 mg/Kg udministrmlos a cada 12 hora$). 

Lactentes e recém-nascidos com mab ele uma semana (Para com:entração de 20 mg/ml e 40 mg/ml): 7,5 mg/Kg/dia (2.5 
mg/Kg administrados a cada 8 horas). 

Crianças: 6 a 7.5 mg/kg/drn (2.0 a 2.5 mg/kg, aJministmdoi; a cada 8 horas). 
Em pacientes com mais de 20 kg ou cm condições ped!átricas que requerem uma dose única maior do que 20 mg/kg, Gcntarnicin 
(cloridrato de gcntamicina) .tO mg/mL pode ser usada c1111,enicnte111cntc. 



Pacientes com insuficiência renal 
A dosagem deve ser ajuslada cm pacientes com insuficiência renal, Sempre que possível, llc\ e-se monitorar as concentrações 
séricas da genlamic.ina. Os esquemas posolbgicos n!lo se constituem em recomendações rígidas, mas sllo fornecidos para 
au:\iliar na estimativa da dose, quando nllo é possí\el obter as concentrações séricas da gcntamicina. Um método utilizado para 
o 11juste da dose consiste cm aumentar u intervalo entre u ndministrnçllo das doses habituais. Como a concentração sérico de 
crcatinina apresenta umu alta corrclaçllo com a rndu-vida sérica da gcnu1mieina, cs~c teste laborntorial poderá servir de 
parâmetro para o ajuslc do intervalo entre ns doses. 
Em adultos, o intervalo entre as doses (em horas) devera ser calculado multiplicando o ni~el da crcatinina sérica (mg/I 00 mL) 
por 8 (Tabela 1). Por exemplo. um paciente pesando 60kg com um nlvcl de creatinina sérica de 2 mg/100 mL deverá receber 
60 mg ( 1 mg/kg) a cada 16 horas (2 mg/I 00 mL x 8). Essas orientações podem ser consideradas para o tratamento de lactentes 
e crianças com insuficiência renal grave. 

TABELA J 
Orientação p:uõ'I a1uste de do~e em p:irieutes <'OID iusuficiéud:i rrual (inten-:ilo de aclministr;ição tnln a~ doses 

1 ~~~~~~~~~~~~~~...-~~h~a~b~i~t1~1:i~i~s~~+:-r~ol~o+n;.a;.;.:i~1l~o..__~~r-~~~~~~~~~~~~~-i 
Deptunçilo de N1vd sk1co de 

Pc\o corpóreo de 
adultos 

Acun.1 de 60Kg 
Acuua de 60K 
Acuna de 60Kg 

Do'ie' 

60m2 0.5mL) 

crrarU1111a 
ml/nun 

Actlllll de 70 
35-70 
24-34 
16-23 
10-15 
5-9 

Crentuuun 
(fog/lOOnú.) 

1.4 
1.4 l 9 

3 8-5.3 
54-72 

nitroge1uo e ure1J1 
n IOOmL 

18 
18-29 
30-39 
40-49 
50-74 
75-100 

Conforme dcscnto cum 

Frcquêncta de 
11dmimstração 

A cada 8 horas 
A cada 12 botas 
A cada J 8 hor11ç 
A cada :!4 bo111c; 
A cada 36 hori1s 
A e11da 48 horM 

Em pacientes com inti:cção sistêmicu gru\ e e insuficiência renal é aconselhável u administração do antibiótico com mais 
frequência. mas cm doses menores. Nesses indivíduos, devem-se dcter111in<1r tis conccntrnç<'les séricas de gentamicina purn se 
obter concentrações adequadas, ma." nl!n excessivas. Durante o tr,1tnmento a conccntrnção sérica deverá ser medida 
intcnnitentemente para que se obtenha uma orientação para o ajusli; da dose. Após a dose inicial usual, pode-se fazer um cálculo 
aproximado para se determinar a dose reduzida, que deverá ser administrada em inten aios de 8 horas, dh idindo-se a dose 
normalmente recomendada pelo ní\iel de creatinina no soro (1nbela11). 

Por exemplo, após a dose inicial deve-se calcular a próxima dose, di\ 1dindo-se a dose habitualmente recomendada pela 
creatinina sérica. Portanto, um paciente com 60 kg e crcntinina sérka de 2,0 mg/IOOml. deve receber 10 mg a cada 8 horas (60 
mg dividido por 2), e um paciente pediátrico pesando 10Kg cQm um nlvcl de creatinina de 2 mg/lOOmL que receberia 
normalmente uma dose inicial de 20 mg (2 mg/Kg) pode-se administrar então 10 mg n cada 8 horas (20 mg dividido por 2). 
Deve-se notar que o status da função renal polle ser ultcrndo durante o curso do processo inícccioso. 

É importante reconhecer que. com a detl'rioração da função renal, pode-se neeessilflr de uma redução maior na dose do que o 
espec1 ficado nas orientações para pacientes com a função renal alterada estável. 

~~~~~~--~-~~~~~~~~T~A:.::BELA~ll,__~_,.. __ 
Odeur;iç3o p:ll':i ;ijuste de 1lo~e 11:i1 a patitnt•s com inmfidt-nci:i reu:d ~relluç;\o da clmt> ttn inlen-;aloi de S bo1;is 

----------.---"nl!_ll~ .1 1to~f iniri.11 h.1lrirual) 

e . . . Depuração de crcl\t111111a. . 
r~atuuna ~=ca (mgll 001UL) ml.lmm 1 73m. Potccntagem da do\e h11b11U11l 

~10 > 100 100 
1.1 -1.3 70-100 to 
1.4-1.6 55-70 65 
1.7-1.9 4S-55 55 
2.0-..!.2 40-4~ ~() 

2.3-1.:'i 35-40 40 
2.6-30 30-35 3S 
3.1-3..S 25-30 30 
3.6-4 o 20-2'i 25 
~.1-5.1 15-20 20 
5.2-6.6 10-15 15 
6.7-8.0 10 10 
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Em pacientes com insuficiência renal submetidos à hemodiálise, a quantidade de gentnmicina removida do sangue pode variar 
dependendo de diversos fatores, mclusi\ e do método de diálise empregado. Uma hemodiálise de 6 horas pode redu1ir as 
concentrações séricas de gentumicina cm uproxinuu.Jamcnlc 50%. ~ma scss:lo mais curta de diálise removerá menos fármaco. 
F.m adultos (80 mg/2ml) a dose recomendada ao linal de cada período de diálise é de 1 a 1,7 rng/kg, dependendo da gravidade 
da infecção. Fm crianças a dose recomendada ao final de cada perlc)do de diálise é de 2 a 2,5 msfkg, dependendo da gravidade 
da infecção. A eliminação de antibióticos aminoglieosldeos pode, também, se realizar através de diálise peritoneal. mas em 
menor proporção do que por hemodiálise. 
Uma variedade de métodos está disponívd para medir u çoncenlni\:ào da gcntnmiclna nos fluidos corporais; estes incluem 
técnicas microbiológicas, enzimáticas, cromatografia líquida e rndioimunoensaio. 

Administração intravenosa 
A udministraçilo intravenosa será recomendada na septicemia, choque e circunstfincias cm que a via intramuscular não for 
praticável. Pode, também. su a via de administraç!lo preferida pnra nlguns pacientes cmn insuficiência cardíaca congestiva, 
distúrbios hcmatológicos, queimaduras graves ou para os pacientes com massn muscular reduzida. 
Para a administração intravenosa em adultos. uma dose única de <1cntumicin (sulfato de gentamicina) pode ser diluída em 50 
mi u 200 mL de solução de cloreto de sódio 0,9% ou em solução de dcxLrosc cm .\gua a 5%; cm lactentes e crianças, o volume 
de diluente pode ser menor. A solução P<'dl' ser infundida por um pc1fodo de meia hora a duus horas. 
rm certas circunstâncias. a dose única de <1enlamicin (sulfato de s,entamieina) pode ser administrada diretamente na \eia ou 
na borracha do equipo. lentamente. por um período de 2 n 3 minutos. 

Administração subconjuntival e subrnpsulnr (cápsula dr Trnon) 
Clinicamente, C1cntamicin (sulfato de gentamicina) pode ser utilizado por via subconjuntivnl com segurança nas infecções 
pactcrianas oculares profundas e gra\ es causadas por micro-organismos sensíveis. Também, pode ser usada eficazmente cm 
associação com penicilina Untes e depois Jc cirurgias oculares, scmrrc que hOU\ er presença OU suspeita de in fccçào bacteriana. 
Tuis udministrnções devem ser !citas exdusivumente por prolissionaic; treinados. A dose usual de gentamicina varia de 10 u 20 
mg. dependendo da gravidade do caso. Gcntamicin (sulfato Jc gi:ntamicina) 40 mg/ml., ou mais, deve ser usado devido ao 
volume necessário para administrar essas doses. A dose apropriada~ aplicada com urna seringa tuhcrculínica (de 1 mi ) e agulha 
de calibre 27 30, em condições assépticas, por via subconjuntiv'al ou dentro da cápsula de Tcnon. upós a instilação de um 
anestésico tópico. A dose pode ser repetida 24 horas depois, se necessário. 

ferapla inalatória 
terapia inalatória é adjuvante da sistémica nas infecções pulmonnrcs gr'd\CS por nebulização ou instilação intratraqueal. 

- 80 mg/2ml (Uso Adulto e Pediátrico): A dose habitual é de 20 n 40 mg a cad:i 8 n 12 horas, diluída cm solução de cloreto de 
sódio 0,9% pura um volume aproximado de 2 mL. 
- 40 mg/ml e 20 mg/ml (Uso Pediátrico): A dose hubitual é de 15 n JO mg a cada 8 u 12 honis, diluída cm solução de clorcLo de 
sódio 0,9% para um volume aproximado de 2 mL. 

Adulto (80 mg/lml): Regime de dose específica 
Uretrlte gonocócica masculina e feminina 
foi comprovado que Gentamicin (suliàto de gentamicina) cm dose única intromus1.:ulnr de 240 a 280 mg foi elicaz no trntamcnto 
da uretrite gonocócica (incluindo infecções por cepas resistentes à penicilina e a outros antibióticos) masculina e infecções 
gonocócicas envolvendo o trato genital inferior feminino. Se Gentamicln (sul foto de gcntnmicma) ( 40 mg/mL) for usado, 
recomenda-se 4uc a metade da dose seja injetada cm euJa núdegu. /\ udministrn~·ào dC\C ser cm região gllilca profunda. 
Infecções urinórias 
Os pacientes com infecções urinárias, especialmente crônicas e repetidas e sem evidência de insuficiência renal, podem ser 
tratados com uma dose única ditiria de 160 mg de gcntnrnicinn administrada por' m intramusculur durante 7 a 1 O dias. Para essa 
indicação, há uma aprescnlU\:àn disponível de 1 ampola de 2 mL aonlcndo 160 mg. Para ndultos que pesam menos de 50 kg, a 
dose única diáriu é de 3,0 mg/kg de peso corporal. 

Terapia concomitante 
Gm combinaçtlo 1.:om outros untihióti1.:os, u dose de Gcntumicin (sul foto de gcntamicina) não de\ crá ser redu1ida. 

Modo De Usar 
Gcnlamicin (sulfato de gcntamicina) pode ser aplicado por via intrnmuscular, intravenosa, subconjuntival ou suhcapsular 
(cápsula de Tcnon), nebulita\:no ou instilação in1rntraqueal dirctn. A dose recomendada paro via intravenosa e intramuscular é 
idantica. 
/\ntcs do tratamento. deve-se dclenninur o peso corpnrul do pacic)lle para calculur a dose correta. A dose do aminoglicosfdeo 
em pacientes obeso:. deverá se basear na mossa corporal magro estimada. 
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Gcntamicin (sulfato ele gentamicina) n~o deve ~er misturudo com outros medicamentos. 1\pliquc-0 em separado, 
a via ele administração e o esquema posoltigico n:corm·n<lados. 
Devem-se medir as concentrações série.is máximas e residuais de gentnmicina a fim de não ultrapassar a~ concentraçõês 
adequadas. 
Com 2 a 3 doses diárias intra\enosas ou intramusculares de Gentamicin (sulfato de gentrunicina). a concentração má,ima 
medida 30 minutos a uma hora após a administração situa-se na faixa de 4 a 6 mcg/mL. Com a administr.ição de uma dose 
única diária podem ocorrer, transitnriamcnlc, conccntrnçõcs múximas aluis. Com qu.1lquer esquema, a dosagem deve ser 
ajustada para se evitar concentrações acima de 12 mcg/mL por períodos prlilongados. 'l'umhém. devem-se evitar níveis séricos 
residuais acima de 2 mcg/mL, imediatamente antes du próxima dose. A delenninnção de urrn conccntruçlln sérica adequada 
num paciente deve levar em conta a sensibilidade do agente causal, gravidade da infecção e o estado imunológico do paciente. 
Normalmente, a duração do tratamento para todos os pacientes é de 1 u 10 dia.~. Em infecções complicadas. recomenda-se 
tratamento mais prolongado. Nesses caso:., recomenda-se muliar rcgulam1cntc us funções renal. auditiva e vestibular. umu \ez 
que é mais provável a ocorrência de toxicidade com trntamcntos acimu llc 10 dias. As doses elevem ser reduzidas quando 
clinicamente indicado. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 

Nefrotoxicidade 
Os efeitos ncfrotóxicos. como <lemonstrndo pela prescn\·a de cilindros. ~·élulus ou proti:inus na urina ou pelo levantamento ele 
BUN. NPN, creatinina sérica e oligúria, têm sido relatados. Est~ efeitos ncorrcm mais frequentemente em paciente~ com 
antecedentes de insuficiência renal e nos tratados durante longos períodos ou com doses mais altas que ª' recomendadas. 
Pacientes idosos e pediátricos podem estar particularmente em risCJ>, e é aconselhável observação clinica monitorada. 
Avalinçõo periódica da função renal e elctrcilitos séricos é uconselhávcl pnra pacientes que receberam ter.ipta prolongada (acima 
de 7 n 10 dias) com Gentamicin (sulfato de genwmicina) ou que foram tmtados com doses acima ela dose recomendado de 
acordo com idade, peso, ou função renal estimada. 

Neuroto'l:icidade 
Foram relatados efeítos adversos sobre os r.i111os 'estibular e auditivo do oitavo par craniano, principalmente em paciente~ com 
alteração ela função renal ou nos que fazem usn de altas doses e/ou 4ue se submetem a trntamcntos prolongados. 
Esses sintomas incluem tontura, vertigl'lll, tinido, utaxiu, sens:1ção de ruído nos ouvidos e perda ele audição. A perda de audição 
manifc)ta-se inicialmente pela diminuiç!io da audição nos sons de 4}1tn lonnlidade, e podem ser irrevcrsÍ\ eis Como com outros 
aminoglicosídeos. as anormalidades vestibulares também podem ser irrevcrshcis. Outros fatores que podem aumentar o risco 
de ototo,icicJacJe induzida por aminoglicosideos incluem: desidratação, administração concomitante com ácido etacrínico ou 
furoscmi<lu, ou exposição prévia a outros fármacos ototl'lxicos. Tumhém foram relatados formigamento na pele, espasmos 
musculares, convulsões e uma síndrome similar à rniastcnin gravis. 
Outras reações adversas possivehncntl'.' relacionadas õ gcntamicinu incluem· dcpressflo respiratória, letargia, confusão, 
depressão, distúrbios visuais. diminulçno dn apetite, perda de peso, hipotensão e: hipertensão; erupções cutâneas, prurido, 
urticária. ardor generalizado, edema laríngeo, reações annfil:.tctoitles, febre, cefaleia; náusea, vômito, aumento da salh ação. 
estomatite; púrpura. pscudoturnor cerebral, síndrome orgânica cerebral aguda, fibrose pulmonar, alopccia, dores articulares. 
hepatornegalia transitória e csplenomeguliu. Muiln raramente foi relut.ida an111ilaxia. 
Embora a tolerância locul à Gentamicin (sul foto de gcntumicína) si.:ralmentc seja excelente, foi relatada, ocasionalmente. dor 
no locul da injeção. 
Raramente, têm-se observado atrofia cutânea ou necrose • sugestivas de irritação local. 

Alterações em testes laboratoriais 
As anormalidades nos exumes laborntoriais, possivelmente relacionad.1s cum a gcntnmicina, incluem: elevação elas 
transurninases séricas IAL'I (TOP). J\ST ('l'GO)J e uumrnlo da desi<lrogcn 1sc lática no soro (DllL) e da hilirrubina; diminuição 
do cálcio. magnésio, sódio e potássio séricos; anemia, leucopcnla, grnnulocitopcnia, agrnnulocitose transitória. eosinolilia, 
aumento ou diminuição do número de reticulócitos; e trombocitopenia. l·mbora as anormalidades nos exames clínicos 
laborntoriais possam ser achados isolados. elas podem se associam smms e sintomas clínicamente relacionados. 
Foram relatadas tardiamente atrofia subcutlinea ou nccrn~e gordurosa, sugerindo ÍtTitaçi'lo local. 

Em casos de eventos odversos, notin11ue pelo Sistema \'igil\led, disponível no Porhil da Anvisa. 

10. SUPERDOSE 
Podem ocorrer as reações adversas descritas para a gentnmicina (ver item "9. REAÇÕES ADVERSAS"). Em cnsos ele 
superdose ou reações tó,icas, a hemodiúlise pode ujudar a retirar a gcntum kina do sangue. Com a diálise peritoneal, a proporção 
é consideravelmente menor à obtida por hemodiálise. 
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Fm recém-nascidos dc\c-sc considerar a possibilidade de rcaliz.ar exsanguineolransfus!io. Procedimentos desse tipo são de 
parlicular importância cm pacientes com msuliciência renal. 

Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, se l'Ocê precl ar de mais orientações. 

Registro MS 1.0041.0210 
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Dados da submissão eletrônica 
Data do 

expediente N• expediente Assunto 

10450- Similar-

13/04/2021 Notificação de - Altcração de Texto de 1 

bula - RDC 60/t 2. 

104SO-Similar-

26/0112018 0066183/18-0 
Notificação de 

Alteração de Texto de 
bula- RDC 60/12. 

10450-Similar-

19/07/2017 Notificaç!lo de 
1494797/17-8 Alteração de Texto de 

bula - RDC 60112. 

10756 - SIMILAR -
!Notificação de alteração 

29/10/2015 0952003/15-l de texto de bula para 
adequação à 

intercambialidade 

•. - •=·-==~ 

\~~ 
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Histórico de Alteração para Bula 

Dados da petição/notificado que altera bula Dados das alterações d e bulas 

Data do N• expediente 
Data de Versões Apru entações 

exoedieate Assunto aorovaclo Itens de bula <VPNPS) relacionadas 

1995 STMILAR 
Solicitação De DfZERES LEGAIS VP 20MG/ML ex 50 AMP 

!Transferência De VD 'l'RANS X lML; 
Titularidade De 

10/09/2020 3075107/20-1 Registro 
40MG/ML ex 50 AMP 

14/1212020 VD TRANS X 1 ML: 
1 9. REAÇÕES ADVERSAS ' (INCORPORA VPS 40MG/ML ex 50 AMP 

ÇÃODE DIZERES LEGAIS VD 'I'RANS X 2ML 

EMPRESA) 

: 
1 

20MG/MI. ex 50 AMP : 

Renotificação.para. VD TRANS X IML; 

NA NA NA NA disponibilização das bulas no VP 
4ôMG7M1.CX50AMP ' 

Bulãrio eletrônico, conforme VD TRANS X 1 MI.; 

Fale Conosco, protocolo 40MGIML ex 50 AMP 

2017813691. VD TRANS X 2ML 

1 - APRESENTAÇÕES 
20MG/ML ex 50 AMP 

VDTRANS X lML; 
- POSOLOGIA E MODO DE 40MG/ML ex 50 AMP 

NA NA NA NA USAR. VP VD TRANS X lML; 
- DIZERES LEGAIS 40~G/ML ,ex 50 AMP 

VD TRANS X 2ML 

20MG/ML ex 50 AMP 
VD TRANS X 1 ML; 

- IDENTIFICAÇÃO DO 40MG/ML ex 50 AMP 
NA NA NA NA 

MEDICAMENTO 
VP VDTRANS X lMT · 

40MG~ar---~ 
VD X2 .. • n 

~ ;:::.,. cn 

~) 



29/1012015 0951538115-1 

1111212014 1111663/14-3 

07/0812014 0642798114-7 

- ------· · - - - 9===~ 

''~ 
! 
' 
1 

10450 - Similar -
NA NA NA 

Notificação de 
Alteração de Texto de 

bula - RDC 60112. 

10450- Similar-
Notificação de NA NA NA 

Alteração de Texto de 
bula - RDe 60/12. 

10457 - Similar -
lnclusão Inicial de NA NA NA 

Texto de;Bula -RDC .. 
60/12 
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- APRESENTAÇÕES 
- COMPOSIÇÃO 

- ONDE, COMO E POR 
- QUANTO TEMPO POSSO 

NA UTILIZAR ESTE 
MEDieA..M.El'.10? 

- COMO DEVO USAR 
ESTE MEDICA.ME."'110? 

- DIZERES LEGAIS 

NA - DlZERES LEGAIS 

- Alteração do texto de bula 
NA em adequação a RDC 

1 

. . 4112009 .e..ao medicamento,de.. . 
referência. 

VP 

VP 

VP 

20MG/ML ex 50 AMP 
VO TRA~S X lML; 

40MG/ML ex 50 AMP 
VDTRANSX lML; 

40MGIML ex 50 A..\fi> 
VD TRANS X 2ML 

20MG/ML ex 50 AMP 
VD TRANS X lML: 

40MGIML ex 50 AMP 
VDTRANS X lML; 

40MG/ML ex 50 AMP 
VD TRANS X 2ML 

20MG/ML ex 50 AMP 
VD TRANS X lML; 

40MG/ML ex 50 M1P 
VD TRANS X lML; 

40MG/ML CX 50 AMP 
VD TRANS X 2ML 

! 
1 



Gentamicin 

(sulfato de gentamicina) 

Fresenius Kabi !Brasil Ltda. 

Solução injetável 

20mgx1 mL 

40mgx1 mL 

80 mgx2 mL 



Gentamicin 
sulfato de gentamicina 

MEDICAMENTO SIMILAR EQUIVALENTE AO MEDICAMENTO DE REFERÊNCIA. 

IDENTIFICAÇÃO DO MEDICAMENTO 
Nome comercial: Gcntamicin 
Nome genérico: sulfato de gentamicina 

APRESENTAÇÕES 
Solução injetável 

Gentamicin 20 mg/mL: caixa com 50 ampolas de vidro transparente com 1 rnL. 
Gentamicin 40 mg/mL: caixa com 50 ampolas de vidro transparente com 1 mL. 
Gentamicin 80 mg/2 mL: caixa com 50 ampolas de vidro transpaq:ntc com 2 rnl.. 

VIA DE ADMINISTRAÇÃO: USO INTRAMUSCULAR, INTRAVENOSO, SUBCONJUNTIVAL, SUBCAPSULAR 
(cl\psula de Tenon), NEBULIZAÇÃO OU INSTll .AÇÃO I NTl~ATRAQUEAL DIRETA. 

USO ADULTO E PEDIÁTRICO: Gentamicina 80 mg/2 mL 

USO PEDIÁTRICO: Gentamicin 20 mg/mL e Gentamicin 40 mg/mL 

COMPOSIÇÃO 
Gentamicin 20 mg/mL 
Cada ampola com 1 mL contém 20 mg de sulfato de gcntamicina. 
Cada mL da solução contém 20 mg de gentamicina. sob :1 formu de sulfato. 
Gentamicin 40 mg/mL 
Cada ampola com 1 mL contém 40 mg de sulfato de gcntamicina. 
Cada mL da solução contém 40 mg de gentamicina, sob a forma dc sulfato. 
Gentamicin 80 mg/2 mL 
Cada ampola com 2 mL contém 80 mg de sulfato de gcntamicina. 
Cada mL da solução contém 40 mg de gcntiunicina, sob ti forma de sulfato. 

Excipientes: ácido láctico, hidróxido de sódio. mctabissullito de sódio e úgua para injclávcis. 

INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SA(JDE 

t. INDICAÇÕES 
Gcntamicin (sulfato de gcntamicina) é indicado para o tratamento de intCc4,:õcs causadas por cepas de bactérias sensíveis dos 
seguintes micro-organismos: Pseudomonm aemgino.m. Prote111 sp. (indol-positivo e indol-negativo), Escherichia coll. 
Klebsie/la-Enterobacter-Serratia sp .. Citrohacter sp .. Providl!ncià sp., Stophylococcus sp. (coagulasc-positivo e coagulase
negativo) e Neisseria gonorrhoeae. 

Os estudos clínicos demonstraram a eficácia de sulfato de gcntamicina cm: 
- septicemia, bacteremia (incluindo sepsc nconatal); 
· infecções graves do Sistema Nervoso Central (SNC) (incluindo mcningitc); 
- infecção nos rins e trato geniturinário (incluindo infecções pélvicas): 
- infecções respiratórias; 
- infecções gastrintcstinais; 
- infecções na pele, ossos ou tecidos moles (incluindo queim;1dunis e !Cridas infoclatlas); 
- infecções intra-abdominais (incluindo peritonite); 
- infecções oculares. 
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~~ 
Em in lecção por Oram-negativo prcsumidu ou comprovAda, su 1 foto de gcnlamicina pode ser considerada no lralarncn lo inicial 
Se houver suspeita de infecções por Gram-negativos, a dccis11o Jc ci>ntinuar o tratamento com sulfato de gcntamicina deve ser 
buscada nos resultados do teste de scnsihilidadc, na re:-posta dinicn iJo paciente e, tamhém, na tolcrôncit1 ao medicamento. 
Em infecções graves, quando os micro-organismos são dcsconhccido1-. <leve-se adminbtrur sul foto de gentarnicina corno terapia 
inicial em associação com penicilina ou cclàlosporina untes de obtct o resultado do teste de sensibilidade. Se houver suspeita 
da presença de micro-organismos unneróbicos, de\ e-se nssocinr Â sul foto de gentrunicina um tratamento antimicrobiano 
adequado ou continuar o tratamento com outro antibiótico apropriado. 
Devem-se realizar testes bacteriológicos pnra identificar o micro-organismo causador e parn detcrminnr a sensibilidade à 
gentrunicina. 
A decisão de continuar o tratamento com sul foto de gentamicina deve ser base.ida no:; resultados dos lestes de sensibilidade, 
resposta clinica do paciente e também na tolerância no medicamento. Se os testes de suscetibilidade indicarem que o micro
organismo causador é resistente à gcntamieina e a resposta do paciente não for favorável, outro nntibiótico apropriado deve ser 
indica<.lo. 
8ulfalo de gentamicina tem sido utilizada eficazmente no lmlamcnLO de inlecçilcs muito grrivcs cuusndas por P. aemgino.rn. 
cm associação com carbcnicilina ou tic11rcilina. Também, tem-se mostrado eficaz quando usada em associação com um 
antibiótico do tipo penicilina, no tratamento da endocardite causad.'1 por S1rep1ococc11~ do grupo D. No recém-nascido com 
sepsc presumida ou pneumonia estafilocócica, tem-se indicado o uso concomitante de sulfato de gcntamicina com um 
antibiótico do tipo penicilina. 
Sul foto de gentamicina tcm-~c mostrado eficaz no tratamento de infecção grave por Staphylococc1H. Consequentemente, sulfato 
de gentamicina deve ser considerada quando penicilinas ou Olltros nntibiólicos com potencial menos tóxico forem 
contraindicadas e os testes de susccptibilidade bacteriana e n uvnliaç3o clinica indicarem seu uso. Pode ser também considerado 
nas 1ntccções conjuntas causadas por cepas susccptiveis de Staphylococcus e acr6bios (iram-negativos. 
No período pré-operatório, pode-se iniciar n udministração de sulfato de gentamicina antes du cirurgia e continuar o uso no pós
operutório para o tratamento <.lc inlccçilcs presumidas ou conlirmuJns de\ido a micro-organismo:. sensíveis. Estes usos devem 
ser considerados particulurmcnlc na presença do fator de oumento tlc risco uc infecção pós-opcralóriu tais como cirurgia cm 
órgãos infoctados (colecistite, prostatilc. trato gcnitourinário); 1111 presença de líquidos corporai. contaminados ou infectados 
ou corpos estranhos {colungitc, colclitlru.c, infecção urinâria, uroli1lpse, ferida penetrante); ruptura ou perfuração da cavidade 
dos órgãos; e provável contaminação bacteriana durante a cirurgia. Ocntamlcin lSulfato de gentrunicina) deve ser administrado 
concomitantemente com outro(s) antibiótico(:;) apropriados contra o patógcno prová\ cl. 
A administração subconjuntival de gentamicina é recomendada para p tratamento da cndofialmitc causada por cepas bacterianas 
5Cnsíveis. É também utilizada como profilática cm pacientes que Irão submeter-se à cirurgia intr.iocular. principalmente se as 
culturas identificarem Oram-negativos. 
Genlamicin (sulfato de genlamicina) poJe, igu;tlmcntc, ser administrado por injeção intrnlrul1ueal diret;i ou por nebuli1ação, 
como coadjuvante da terapia sistêmica no 1rutamcnto de in fcci;õcs pulmonares graves. 
Gcntamicin (sulfato de gcntumicina) pela viu inlratccal é indicado como coadjuvante du terapia sistémica no tratamento de 
intccções do sistema nervoso ccntrul, tais como meningite e ve111riculitc causada por micro-organismos Oram-negativos. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
Os dados da ampla literaturJ disponível sobre o emprego terapt!utico de sulfato de gcntumicinu, mostram que esse 
aminoglicosídeo de uso consagrado apresenta lodices de eficácia clevndt1s nas diferentes indicações e usos terapêuticos. quando 
àdministrado por \'ia intramusculur, intravenosa, subconjunthnl, súbeapsular (cápsula de Tcnon), nebulização ou instilaçào 
intrJtraqueal direta. Assim. na liieratura.. estão documentados rci;ultndos favonívcis com o emprego da gentamicina no 
tratamento de septicemia, bactcremia (incluindo sepse neonalal), infecções graves Jo sistema nervoso (incluindo meningite). 
infecção nos rins e trato gcniturinário (incluindo infecções pélvicas), infecções respiratórias, infecções gastrintestinais, 
infecções na pele, ossos ou tecidos moles (incluindo queimaduras e feridas infectadas). infecções intrn-uhdominais (incluindo 
peritonite) e infecções oculares. 
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3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 
Ocntamicin (sulfato de gcnlam1cina) é uma solução m1uos.i estéril rara udministraçl\o parenteral, contendo o antibiótico 
aminoglicosl<leo gcntamicina sob a forma de sullàto. 
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Testes in vitro demonstraram que a gentamicina é um antibiótico nminoglicosidco bactericida que atua inibi 
proteica bacteriana em m11.:ro-organismos scnslveas. 1 nth a contra ampla variedade de bactérias patogênicas. Gram "ªs e 
Oram-positivas, incluindo: Escherichia coli, f'rote11.1 .~p. <lndol-positivo e indol-ncgnti\o), incluindo Proteus m1rahi 1s, P. 
morganii e P vulgaris, Pseudomonas aemginosa, espécies do grupo Klebsiella-/;nterohacter-Serratia sp., Citrohacter sp .. 
Prcmdencia sp. incluindo Proridencia retfger, Staph;lococcus sp. (coagulasc-positi\O e coagulasenegati\'o), \eisseria 
gonorrhoeae, Salmonella e Shigella. A gentamicinu pode ser .1ti\a contn.1 isolados clínico!> de bactérias resistentes a outros 
aminoglicosídcos. 
Fstudo., in vitro demonstraram que um aminoglicosídco, combinado com um antibiótico que interfere na síntese da parede 
celular. pode agir sinerg1camente contra algumas cepas estreptoclicicus do grupo D. A associação de gcntamicina e penicilina 
G resulta em um efeito bactericida sinérgico contra quase lodas ns ccpa!i de Strcptococcus fw:cafü e suas variedades (S. faecalis 
var. liquefaciem, f). faecalis var. :ymogencs) S. facciume. S. durans. 'I ambém foi demonstrado in vitro maior efeito bactericida 
contra as cepas desses putógenos com a nssociuçfio de gentnmicina e nmpicilinu, curbenicilina, nafcilina e oxacilina. 
O efeito combinado da gentamicina e carbcnicilina é sint:rgieo pura muil:L~ cepas de P.1e11domona.1 aerugino.w.i. l·oi 
demon~trado, também. o sinergismo in vitro contra outros micro-organismos Gmm-negativos com u• •ociaçõcs de gcntamicina 
e cefalosporinas. 
A gcntamicina pode ser ativa contra cepas de bactérias resistentes a outros urninoglicosídcos. A resistência bacteriana à 
gentamicina desenvolve-se lentamente. 

Teste de senslbilidade J 
De acordo com o metodo descrito. um disc(1 de 1 O mcg de gcntarn icmn de\ e produzir urna zona de inibição de 13 mm ou mais. 
para indicar a sensibilidade do micro-organismo. llmn zonn de 12mm ou menos indica que o organismo infectantc 
provavelmente seja resistente. Em certns condiçtks. pode Sl'r desejí1vcl làzer um leste de 5ensibilidadc adicional pelo método 
do tubo ou diluição de Agar. 

4. CONTRAI NDICAÇÕES 
Este medicamento é contraindicado para uso por paciente!i com hipcm·nsibilidadc ou rc:t\'Õcs tóxicas graves cm tratamentos 
anteriores com gcntamieina ou outros aminoglicosfdeos. 

5. ADVERTÊNC'JAS E PRECAUÇÕES 
Advertências 
Os pudentes tratados com uminoglicosídcos deverão estar sob observação clínicn devido à possível toxicidade associada com 
o seu uso. 
Pacientes adultos e pcdiátricos que de' ertlo receber tratamentos acima de 7 - 10 dias de Gentamicin (sulfato de gcntamicina) 
para o tratamento de infecções graves, ou que forem tratados com doses maiores que n recomendada de acordo com a idade. 
peso, ou função renal estimada, 1.h:vcm ter uvaliaçüo da fu111,:üo rcnul e dos eletrúlitos séricus antes do início do tratamento e 
periodicamente durante a terapia. 
Como com outros amínoglicosidc. ~. Gcntumicin (sulfato de gentamicina) é potencialmente nefrotóxico. O risco de 
nefrotoxicidade é maior cm pacientes com u função renal comprometida e <1uc recebem allu dose ou tratamento prolongado. 
Adicionalmente, ototoxicidade. ' tibulur e auditivu, pode ocorrer cm pack111cs tratados com Genlamicin (sulfato de 
gentamicina), primeiramente em pacientes com dano renal pré-existente e cm pacientes com a função renal normal. tratados 
com altas doses e/ou por períodos maiores do que os recomendados. 
Recomenda-se vigilância das funções renul e do oitavo par cmniano durante o trnlamL'nto, principalmente cm pacientes com 
insuficiência renal suspeita ou conhecida. Na urina, deve-se pesquisar se há diminuição du gra,idade específica, aumento da 
excreção de proteína e presença de célulu~ ou cilind1os. o~ nf\ eis sédcos de nitrogénio e ureia (BUN ). a crcatinina sénca, ou a 
depuração de crcatinina deverão 5er determinados penodicamcnle. Quando possível uudiogrnmas cm série são recomendados. 
principalmente cm pacientes de oito-risco. Os sinais de ototoxieidade (tontura. \ertigens, ataxia, zumbidos. ruídos no ouvido e 
diminuição da audição), ou de ncfrotoxiciJade. requerem modilicação de dose ou suspensão do untibiótico. Como com ouLros 
aminoglicosídcos, cm raros casos, ns alterações nas funções rennl e do oitavo 
par craniano não se manilCstam até o término do tratamento. 
As concentrações séricas de aminoglicosídcos dcvertlo ser monitoradas. quando possível. para assegurar nlvcis adc4uados e 
evitar níveis potencialmente tóxicos. Ajustar a dose a fim Jc evitar concentrações nuíximns acima de 12 mcg/mL e 
concentrações m1mma~ 111.:ima de 2 mcg/mL. Pico excessivo e/ou concentrações séric11s de nminoglit:osídcos podem :iumentar 
o risco de toxk.idnde renal e do oitavo par cmniano. 
Em pacientes com queimaduras extensas. a fannacocinéticu nltcrnda pode resultar em diminuição das concentrações sêricns 
dos aminoglicosídcos Ncs. cs pacientes tratados com gcntamicinll. Je\ erão ser determinu<las as concentrações séricas como 
base para o ajuste da dose 
Antibióticos aminoglicosldcos <levem ser usaJos com prcc,1uçll11 cm pacientes <1ue apresentam dbtúrbios neuromusculares, 
como miastenia gravis, parkinsonismo ou hntulisnm infantil, uma vez que. teoricamente, esses agentes podem agravar a 
debilidade muscular devido ao:. seus potentes efeitos do tipo curdrc sobre ajunçllo neuromuscular. 
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l lâ relatos de casos de uma síndrome similar à Síndrome <le Fonc:oni, com ocidose metabólica e aminoacidu cm alguns 
adullos e lactentes tratados com u gentamicina. 
Alergia cru1ada entre aminoghcosídcos foi demonstrada. 
Ós pacientes devem estar bem hidratados durante o tratamento. 
Os antibióticos ncurotóxicos e ncfrot6xicos po<lcm ser nbsorviclns t.:m qunmidades significativas du supcrtlcie do corpo após 
irrigação ou aplicação local. O efeilo tóxico potencial de nntibi6uw:. administrados dessa manciru deve ser considerado. 
O tratamento com a gentamicina pode resultar na proliferação de gcnncs não scnslvcis. Caso isto ocorra, iniciar o tratamento 
apropriado. 
A quantidade de gentarnicina udministradt1 nas inalações pode \ nriur uc 1cordo com o tipo de equipamento utili1.ado e as 
condições sob as quais se opera. O emprego de um arninoglicosfdco por via inalalória e sistêmica concomitantemente. pode 
resultar cm concentrações séricas mais altas, especialmente quando se emprega a via intratrnqueal direta. 
Gcntamicin (sul fato de genlamicina) contém hissulfito de só<liui compoMo que pode causar reações akrgicas, inclusive 
anafüáticas, que ameaçam a vida, ou crises de asma de menor grandade cm pat:icntes susccptíveis. A sensibilidade ao sul filo 
~ observada mais frequentemente em pacientes asm6ticos 
Síndrome de Stcvens-Johnson e necrose cpidénnicn tóxica foram OlUito raramente rclntndas com o uso de 
tlminoglicosldeos, incluindo o gentamicina. 

Uso du rante a gravidez e lactação 
Os antibióticos amínoglicosídcos atravessam a barreira placentária e po<lcm oensionar dano fetal se administrados a mulheres 
gdvidas. l lá relatos de irrcversihilidadc lotai de surdez bilaternl con~ênita ern crianças cujas mães receberam aminoglicosldcos, 
incluindo gcnlamicina. durante a gravidez. 
Se a gcntamicína for usada dur.mtc a gravidez ou se a paciente engr(I\ idar dur,mtc o tratamento com gentamicina, ela deve estar 
consciente do perigo para o feto. 
Etn mulheres que estão amamentando, a gcntamicina é excrellidu no leite materno cm mínimas quantidades. /\nlc a 
possibilidade de rcaçôes adversas gra\ es cm lactentes, associadas ii administração de aminoglieosídeos, deve-se considerar a 
interrupção do aleitamento ou do tratamento, tendo cm vista a importância do fónnaco para o bcncílcio da mãe. 

Categoria de risco na gravidez O. 

Este medicamento não deve ser utilírado por mulh eres grih idas sem orientação médica. Informe imediatamente seu 
médico cm caso de suspeita de grnvidez. 

Pacientes geriátricos 
Os pacientes idosos podem apresentar redução da função renal, quç poJe nãu ser e\ idente nos resultados dos exames de rotina. 
tais como niveis séricos de nitrogênio ou crcalinina sérica A dctcrminaç!\o UJ depuração de crcatinina pode ser mais útil. O 
monitoramento da fünção renal dumnte o tratamento com a gtn1runicina, assim como com outros aminoglicosídeos. é 
pnrticulannente importante nesses pacientes. 

6. INT E RAÇÕES MEDICAMENTOSAS 
Como com outros aminogheo .idcos. o uso concomitnnte e/ou sequencial. tópico ou sistémico de outros antihióticos 
potencialmente nefrotóxicos e/ou neurotóxicos de\C ser evitado. O uso concomitante de Gcntnmicin (sulfato de gcntamicina) 
com outros fármacos que silo possivelmente nefrotóxicos, aumenta o ris1.:o de nelrotoxicidadc. Esses fúrmacos incluem 
aminoglicosldcos. \ancomícina, polimixinu B, colistin:i, organoplntinicos, allu dose dl' mctotrcxato. ifosfomida. pcnlamidina, 
foscamet, alguns farmacos anti\ irais (aciclovir, ganciclO\ ir, adcfovir, cidofo\ ir e tcnovir) anfotericina B. imunossuprcssores 
como ciclosporina. ou tacrolímo e produtos de contraste de iodo. Se a combmação n ser usada for necessária, a função renal 
deve ser rigorosamente rnonitorudu por exames lahornturiuis apropriados. 
O uso concomitante de gcntamicina com potentes diuréticos, con;io ácido etncrinko ou furoscmida, deve ser evitado, já que 
esses diuréticos por si só podem causar ototoxicidadc. Além disso, quando administrados por\ ia intravenosa. os diuréticos 
podem aumentar a toxicidade dos uminoglicosídcos, porque alteram sua concentração no soro e tecidos. 
Foi relatado aumento de ncfrotoxicidadc upós a<lministraç;io concomituntc c.lc antibióticos uminoglicosídcos e algumas 
cclàlosporinas. 
1 oram relutados blol1udo ncurornuscular e pnruda respiratória cm ,gntos trntndos com oltus doses de gcntnmicina ( 40mg). 
Os antibióticos neurotóx icos e ncfrotóxkos podem ser nhsof\ ido~ cm qua11tidadcs significativas da superf1cie do corpo após 
irrigação ou aplicação local. O efoito tóxico potencial Jc antibióticos udministrndos neste uso deve ser considerado. 
A possibilidade desse fenômeno ocorrer em humanos deve ser co!}sidernd se a gentnmicina for administrada por qual4uer via 
cm pacientes rccehcndo bloqueadores neuromuseulnrcs, tais como succinilcolina, tubocurarina ou dccamctôn10, anestésicos ou 
transfusões maciços de sangue anticoagulado por citrnto. Se 01,;orrcr o bloqueio ncurmnusculnr, sais de cálcio podem reverter 
esse fonômeno. 
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A nssociaçllo in vitro de ammoglicosídeos com antibióticos betn-lactámicos (penic11ina.s ou ccfalosporinas) po resu~ 
uma inativação mútua significativa Mesmo 4uamlo um aminoglicosídeo e urna penicilina silo administrados sep mente . 
por diferentes vias de administra1;ào, foi relatada redução na meio-vida plasmática ou dos níveis séricos do am1noglicosídeo em 
pacientes com disfunção renal e cm alguns pacientes com a função renal nonnnl Foi relotado redução na meia-vida plasmática • 
da gentamicina em pacientes com msuliciência renal gruvc que receberam cnrhenicili11-1 concomitantemente com a gentamicina. 
Geralmente, tal inativação do ammoglicosidco é clinicamente signilkali\.a somente cm pacientes com a função renal seriamente 
prejudicada. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO 
Gentamicin (sulfato de gcntamicina) deve ser mantido no sua embalagem original, protegido da luz e umidade, devendo ser 
conservado em temperatura ambiente (entre 15ºC e 30ºC). Gentamicin (sulfato de gcntamicina) têm \Biidade de 24 meses a 
partir da data de fabricação. 

úmero de lote e datas de fabr icação e validade: vide crnhulagem. 
Nilo use medicamento com o prazo de "''1tlidade Hncido. Guarde-o em sua embalagem original. 
Após diluição, as soluções si\o estáveis em tcmpcrntura ambiente (entre 15"C e JO"C) por 2 horas. 

Atenção: Medicamentos parenterais de\em ser bem inspecionados visualmente nntcs da administração, para se detectar 
alterações de coloruçao ou presença de partfculus sempre que o rcet,Piente eu solução nssim o permitirem. 
Gentamicin (sulfato de genlamieinu) apresentu-se como soluçf!o inj~tóvel, C!>tfril, limpitlu, incolor u levemente amarelada. Após 
diluição, a solução apresenta-se limpida e incolor, sem formação de espumo. 

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 
'fodo medicamento deve ser mantido for;i do alcnnce das erinnça~. 

8. POSOLOGIA E 1\1000 OE USAI{ 
O medicamento deve ser utilizado confnm1e prcscriçflo médica. O ~olume disponível cm cada unidade nilo pode ser inferior ao 
volume declarado. Para retirada do conteúdo total dn medicamento deve-se nspirar o \o lume declarado no item "Com posição", 
podendo permanecer solução remanescente na ampola devido à presença de um excesso mlnimo para permitir a retirada e 
administração do \Olume declarado. 

Posologin 
Administração iot rnmuscular: 

Pacientes com a função renal normal 1 

Adultos (para concentração de 80 mg/2ml): para pucientes com função renal normal e inlCcçõe~ graves, a dose indicada é de 
J mg/kg/dia, diYididas cm três tomadas iguais a cada 8 horas ou cm duas tomadas iguais a cada 12 horas ou cm uma dose única 
diária. Uma administração simplificada par.i pacientes uduhos com m,1is de 60 kg é a de !!O mg, 3 \ezes por dia, ou 120 mg, a 
cada 12 horas. Para adultos pesando 60 kg ou menos, {10 mg, 3 ve1es por dia. Para adultos muito pequenos ou muito grnndes, 
a dose deve ser calculada em mg/kg de massa corpórea magra. 
l·m doenças com rrsco de vida, podem-se utilizar doses de até S mSfkg/din, di\ ididas cm três tomadas iguais a cada 8 horas. ou 
quatro tomadas iguais a cada 6 horas. Essa dose deve i:;cr rcajustudn pura 3 mg/kg/d1a t:'io logo a evolução clínica assim o indicar. 
Para infecções sistêmicas ou urinárias de gruvid::ide moderada, qpando o ,1gcnte é, pro,·avelrncntc. muito sensível. pode-se 
considerar a dose de 2 mg/kg/dia dividida cm duas tomadas iguais a cada 12 horas ou cm uma dose única diária. Essa dose deYc 
ser reajustada para 3 mg/kg/dia, caso nfto haja melhora rópida. 
A genlamicina é altamente concentrada nu urina e no tecido renJI. Em p<11.:icnlcs com inlCcção urinária, crônica ou repetida. e 
sem evidência de insuficiência renal, Gentumicin (sulfhtn de gcnt:unicína) poderá ser administrado intramuscularmcnte cm 
doses de 160 mg uma vez por dia. durante 7-10 dias. Pura adulto~ com peso abaixo de 50 kg, a dose diária deverá ser de 3.0 
mg/kg de peso corporal. 

Prematuros ou recém-nascidos a terno, com um semana de l'idn ou menos (parn roncentraçl\o de 20 mg/ml e 40 mg/ml): 
5 a 6 mg/Kg/d1a (2,5 mg 3,0 mg/Kg udministrad<•s o cnda 12 hom~). 

Lnctentes e recém-nascidos com mais de uma senrnna (Parn concentrnçl\o de 20 mg/ml e ~O mg/ml): 7,5 mg/Kg/dia (2,S 
mg/Kg administrados a cada 8 horas). 

Crianças: 6 a 7,5 mg/kg/dia (2,0 a 2.5 mg/kg, administmdos a e.ida 8 horns). 
Fm pacientes com mais de 20 kg ou cm condições pcdiátricas que requerem urnn dose únh:u maior do que 20 mg/kg, Gentamicin 
(cloridrato de gentamieina) 40 mg/mL pode ser usada convenientemente. 
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Pacientes com insufi ciência renal 
A dosagem deve ser ajustada cm pacientes com insuficiência renal. Sempre que possível, deve-se monitorar as concentrações 
séricas da gcntamicina. Os esquemas posológicos n!io se constituem cm rccomcnuaçõcs rígiuas, mas são fornecidos para 
auxiliar na estimativa da dose. quando nllo é pos:;ível obter as concentrações séricas úa gentnmicina. Um método utilizado para 
o ajuste da dose consiste cm aumentar o intervalo entre n administração das doses habituais. Como a concentração sérica de 
creatinina apresenta uma oltu correlação com a meia-vida sérica da gentamicina, esse teste laboratorial poderá scn ir de 
parâmetro para o ajuste do intervalo entre us doses. 
Em adultos, o intervalo entre a.s doses (cm horas) deverá ser culculndo multiplknnuo o nhcl du creatininu sérica (mg/I 00 mL) 
por 8 (Tabela 1). Por exemplo, um paciente pesando 60kg com um nlvcl de crealmina sérica de 2 mg/100 ml deverá receber 
60 mg ( 1 mg/kg) a cada 16 horas (2 mg/ 100 mi. x 8). Essas orientações podem ser consideradas para o lrJtamcnto de lactentes 
e crianças com insuficiência renal gra\c. 

1 
[ TABELA 1: 

j J Oiientaç;\o para ajustl' dt' dose em p:identes com iusuficiéorla r•n:il (inter~ :ilo de :administração t>ntre a\ doses 
!J_ :h:ilutuai~ l> [Jrolomrndo) 

IP 
----. --d-~-------.--D-e-p-111.;;.;·11.;...ç.;.;.ll_.o_d .... e.:.....:... ;. l Nive-1 sfoco de 

e>o C01J>Oreo e Do \..fCntuuun ~ • 
dult r.c cre-armuui (ó'"'lOOmL) rutroge1uo e ure111 ª oi. (mlJoun) -v (mit'I OOmL) 

! Acima de 60~ 801112 (2mL) Acima de 70 1,4 18 
1 Acima de 60Kg 80md2mL) .35 - 70 11.4 - 1.9 18 - 29 
I Acima d.e 60KR SOmg (2ml.) 24 - 34 1.0 - l.S 30 - 39 
1Aciruade60Kj!. S0oijl(2mL) 16-23 1'.!.9-3.7 40-49 
1 Acuna d.e 601'.g 80nuz (2mL) 1 O - 15 3.8 - 5.3 50 - 74 
f Acun.1 de 60Ka 80m~ (2niL) 5 -9 5.4 - 7.2 75 -100 
1 60Ksr ou m.-1109 60mr.t ( 1.5wL) Conforru~ descrno amua 

F1equênc1a de 
admirustnlção 

A cada 8 horM 

A c11da 12 boias 
A cada 1 S boms 
A cada :2~ horas 
A cmia 36 horas 
A cada 48 horas 

EL pacientes com mfecçllo s1stêrmca grave e msulic1êncta renal é nconselhihel u administração do untibióuco com mais 
frequência. mas cm doses menores. Nesses indivíduos, de\ em-se determinar ns concentnu.;ões séricas de gcntam1cma para se 
obter conccntruções adcquudus, mas não cxcessh as. Durante o tratamento u conccnlnu,:ão sérico deverá ser medida 
intermitentemente para que se obtenha uma oricntui;!lo para o ajuste du dose. Após u dose inicial usual. pode-se fazer um cálculo 
apro;...imado para se determinar a dose reduzida, que deverá ser ndministroda cm intervalos de 8 horas, di,·idindo-se n dose 
nornl8lmente recomendada pelo nível de creatinina no soro ('I abelâ li). 

Por exemplo, após a dose inicial deve-se cukular a próxima dose, dividinúo-sc a dose habitualmente recomenúudu pela 
creatinina sérica. Portanto, um paciente com 60 kg e ereatinina sérica de 2,0 mg/I OOm L deve rereber 30 mg a cada 8 horas ( 60 
mg dividido por 2). e um paciente pediátrico pesando lOKg com um nf\cl de creatinina de 2 mgflOOmL que receberia 
normalmente uma dose inicial de 20 rng (2 mg/Kg) pode-se adrnipistrar então 10 mg a cada 8 horas (20 mg dividido por 2). 
Deve-se notar que o status da função renal pode ser Ultl·rndo duruntc o curso do protcsso inlctcioso. 

1:: importante reconhecer que, com a deterioração da função renal, pode-se necessitar de uma redução maior na dose do que o 
especificado nas orientações para pacientes com n função renal alterada estável. 

1 

1 TABELA li 
11 Ontutaçilo p;ua :ijurn• dt dose 11.i1;i padtotes com innúlm·nda reual (1't'duç!io da dos• tm inttn-:alos dr 8 hor;n 

1m6' a do~P inid:il babitu:1l) 

CrtalUlUUI \toca (mg1100uú.) Depuração de cw1tu11n:1 
Pc1ctnt.igem d.i dolr bnbuual {nú.Jmm 1.7Jm1l 1 

~ 1.0 ?: 100 1 100 
11-1.3 70-100 80 
1.4-1-6 55-70 6S 

r 1.7-1.9 45-SS 5S 
1 1 .!.0-.!~2 ~0-45 50 

li .!.3-:U 3~-40 40 
li .!.6-3 o 30-35 35 
li 31-3..5 25-30 30 

."\.6-4.0 20-2'i 25 
li 4.1-5.l 15 -20 20 
li 5 2-6.6 10-15 r IS 
I[ 6 7-8,0 < 10 10 
1 



[m padentes com insuficiência renal submetidos à hemodiúlise, n quantidade de gentnmicinn rcmo"ida do sangue p ariar 
dependendo de diversos fatores, inclusive do mé1od11 de diálise empregado. Uma hcmodiáh~~ de 6 horas pode reduzir as 
concentrações séricas de gcnlllmicinu cm uproximadn111c11tc 50%. l)ma sessão muis curta de diálise removerá menos fármaco. 
Em adultos (80 mg/2ml) a dose recomendada ao linul de cada período de diálise é de 1 a 1,7 m~ 'kg. dependendo da gravidade 
da infecção. Em crianças a dose recomendada ao final de cada período de diálise é de 2 a 2,5 mg/kg. dependendo da gravidade 
da infecção. A eliminação de antibióticos nminoglicos!deos pode, também, se rcnlizar através de diálise peritoneal, mas cm 
menor proporção do que por hemodiálise. 
Uma variedade de métodos e:;tá disponhel para medir 11 concent1ac;!ío da gentumicina nos lluidos corporais; estes incluem 
técnicas microb1ológicas, cn1imáticas, cromatografia Hquida e radioimunoensaio. 

Administração intravenosa 
A administraç11o intravenosa será recomendada na septicemia choque e drcunsllincius cm que a via intromuscular não for 
praticável. Pode, também, ser a via de administroç!ío preferida para alguns pacientes com insuficiência cardíaca congestivo, 
distúrbios hematológicos. queimaduras grn .. c:. ou p:ira os pacientes com massa muscular redu7ida. 
Para a administração intrm.cnosa cm adultos, urna dose única de Gcntamicin (sulfato de gcntamicina) pode ser diluída cm 50 
mi u 200 mL de solução de cloreto de sódio 0,9% ou cm solução úll dl·xtrosc cm água n 5%; cm lactentes e crianças. o volume 
de diluente pode ser menor. A solução pode ser infundido por um período de meia hora a duas horas. 
~m certas circunstâncias, a dose única de Cientamicin (sulfato de gentamicina) pode ~cr administrada diretamente na -.:eia ou 
na borracha do equipo, lentamente, por um período de 2 a 3 minutos. 

Administração ~ubconjunlivnl e subcapsular (cápsulu de Tenon) 
Clinicamente. Gcntamícin (sulfato de gcntumicinu) pode ser utlli7.ado por via suhconjunthal com segurança nas inlCcções 
bactenanas oculares profundas e graves causadas por micro-organismos sensheis. 1 ambém, pode ser usada eficazmente em 
associação com penicilina antes e depois úe cirurgias oculares, sempre que hou'vcr presença ou suspeita de infecção bactenana. 
Tais aúminislraçõcs devem ser li:itas cxc!usivumcntc por profissionais trein11Jns. A Josc usulll de gcntamicina varia de 10 u 20 
mg. dependendo da gravidade tio caso. Gcntmnidn (sullàto de g<lntwnidnn) 40 mg/rnl., ou muis, deve ser usado devido ao 
volume necessário para administrar essas doses. A dose npropriada e aplicada com uma seringa tuberculínica (de 1 ml ) e agulha 
dt calibre 27 30. em condições assépticas, por via subconjuntMil ou dentro da cápsula de 1 cnon. após a instilaçào de um 
anestésico tópico. A dose pode ser repctiJu 24 hor..ts depois, se neccss:ufo. 

Terapia inalatória 
terapia inalutória é adjuvante da sistêmica nas infecções pulmonnres graves por nebulização ou instilação intratraqueal. 

- 80 mg/2ml (L so Adulto e Pediátrico): A dose habitual é de 20 n #O mg a e.ida 8 n 12 horas, diluída cm solução de cloreto de 
sóúio 0.9% para um volume uproximmlo <le 2 mL. 
- 40 mg/ml e 20 mg/ml (Uso Pediátrico): A dose habitual é de 15 n 30 mg a cada 8 a 12 horas, diluída cm soluç11o de cloreto de 
sódio 0,9% para um volume aproximado de 2 mL. 

A1lulto (80 mg/21111): Regime de dose rspecllica 
Uretrite gonocócica masculina e feminin11 
foi comprovado que Gentamicin (sulfato de gentamicinn) cm dose (mica intramuscular de 240 a 280 mg foi eficaz no tratamento 
da urctrite gonocócica (incluindo infecções por cepas res1Stentes à penicilina e noutros antibióticos) masculina e iníccções 
gonocócicas envolvendo o trnto genital interior feminino. Se Gcntamicin (sulfato de gentum1cma) (40 mg/mL) for usado, 
recomenda-se que a metade da dose seja injclaúa cm cudu nádega./\ udministraçi'\o Úc\ e ser cm região glúteo profunda. 
Infecções urinárias 
Os pacientes com infecções urinárias, especialmente crônicas e repetidas e sem e\ idéncia de insufici~ncia renal. podem ser 
tratados com uma dose umca di lrÍa de 160 mg Je gentamicma administrada por via intramuscul,tr durante 7 a 1 O dias. Para essa 
indicação, há uma uprescntnçilo disponivl'I de 1 ampolu de 2 mL contendo 160 mg. l'ur.i ndullos que pesum menos de 50 kg. a 
dose única diáriu é de 3.0 mg/kg de peso corporal. 

Terapia concomitante 
T!m combinaçllo com outros untibióticos, a Jo~c de Gcnt 1mlcin (:sul foto de gcnt11micina) ni!o Jc, crú ser rcduzída. 

Modo De Usar 
Gent&micin (:;ulfoto de gentumicina) pode ser aplicado por via intramuseular, intravenosa, subconjunth ui ou subcapsular 
(cápsula de Tenon), nebulização ou instilaçfin intratroqucnl direta. A dose recomendada para via intravenosa e intramuscular é 
idêntica. 
Antci; do tratamento. deve-se determinar o pe::.o corporal do paciente para calcular u do~e correta. A tlosc do aminoglicnsiúeo 
cm pacientes ohesos de\'er.l se hasear no massa corporal m::igra estimada. 



Gentamicin (sulfato de gentamicina) não de\ e ser misturado com outros medicamentos. Apliqul'·O em sep:irado. d 
a via de administração e o esquema posológicu recomendados. 
Devem-se meJir as concentrações séricns múximas e residuais dt gcntamicina a fim de n~o ultrapassar as concentrações 
adequadas. 
Com 2 a 3 doses diárias intravenosas ou intramusculnrcs de Gcntumicin (sulfuto de gcntamicina). a concentração máxima 
medida 30 minutos a uma hora após a administração situa-se na faixa de 4 a 6 mcg/mL. Com a admini:.traçào de uma dose 
única diária podem ocorrer, transitoriamente. concentrações mnximn:. altas. Com qualquer cs4ucma. a dosagem de\c ser 
ajustada para se evitar concentrações acima de 12 mcg1111L por pcriodos prolongados. Tumhém, devem-se evitar níveis i.éricos 
residuais acima de 2 mcg/ml • imediatamente antes d:i próxima dose. A dctcr111:11nção de uma concentração sérica adequada 
num paciente deve levar em conta a sensibilidade do agente causal, gra\ idade da infecção e o estado imunológico do paciente. 
Nom1almente, a duração do tratamento para todos os pacientes é de 7 n 10 dias. Fm infecções complicaJas. recomenda-se 
tnllumento mais prolongado Nesses casos. rccomendu-sc uvnlinr rc~ulnrmcnte as funções renal, auditiva e vestibular. uma vez 
que é mais provável a ocorrência de tox icidadc com trutmnentos acima de 1 O dias. J\s Joscs devem ser reduzidas quando 
clinicamente indicado. 

9. REAÇÕ ES ADVERSAS 

Ntfrotoxicidade 
Os eleitos ncfrotó:-.icos. como demonstrado pela presença de cilindros, células ou proteínas na urina ou pelo levantamento de 
Bl N. WN. creatmina sér1c;1 e oligúrin, têm sido relatados. rstcs efeitos ocorrem mais frequentemente cm pacientes com 
antecedentes ele insuficiência renal e nos trntndos durante longos pcríoJos ou com doses muis ullas que as recomendadas. 
Pacientes idosos e pediátricos podem estar pnnicularrncntc cm risco, l' é aconselhável observui;t'lo clinica monitorada. 
Y\ vali ação periódica da funçJo renal e eletrólitos sériros é aconselhável para pacientes que rcceberJm terapia prolongada (ucima 
de 7 a 10 dias) com Gentarnicin (sulfato de gentamicina) ou que foram tratados com doses acima da dose recomendada de 
acordo com idade, peso. ou função renal estimJda. 

Neu rotoxicidade 
Foram relatados efoitos adversos sobre os mmos \CStibular e auditho do oitavo par craniano. principalmente cm pacientes com 
alteração da função renal ou no~ que fazem uso de altas doses e/ou que se submetem a trotamentos prolongados 
Esses sintomas incluem tontura, vertigem, tinido. ataxia, sensação de ruido nos ouvidos e perua de audição. A perda de audição 
manifesta-se inicialmente pelo diminuição da uudic,:no aos sons de altn tonalidade, e podem ser irreversíveis. Como com outros 
aminoglicosídeos. a'i anormalidades vestihulnres tnmbém podem ser irrcvershcts. Outros fatores 4ue podem aumentar o risco 
de ototoxicidudc induzida pnr aminoglicosfdcos incluem: desidrnthçno. administrnçno concomitante com ácido etacrínico ou 
furoscmida, ou e:-.posição prévia a outros fúnnacos olott'ixicos. Fnmbém foram relatados fonnigamento na pele. espasmos 
musculares, convulsões e unrn síndrome simil<Jr à mi.1steniu gruvis1 

Outras reações adversas possivelmente rclacionad:1s ô gentanucina incluem: depressão respiratória. letargia, confusão. 
depressão, distúrbios visuais, diminuição do apetite, perda de peso, hipotensão e hipertensllo; erupções cutânea<;. prurido. 
utticária. ardor generalizado. edema laríngeo, reações anafilactnides, febre, cefaleia; náusea, vômito, aumento da salivação. 
estomatite; púrpura, pseuclolurnor cerchral, síndrome orgânica ccrehnil nguda, fihrosc pulmonar. alopecia, Jores articulares, 
hcpatomegalia trunsitória e esplenomegalia. Muito ruramcntc foi relataJa annfilnxin . 
Embora a tolerância local à Gentamicin (sulfato de gcntamicina) geralmente seja excelente, foi relatada, ocasionalmente. dor 
no local da injeção. 
Raramente, têm-se obsef"udo atrofia cuUinea ou necrose· sugesti\.lS de irnt.1ção locul. 

Alterações em testes laboratoriais 
As anormalidades nos exumes laboratoriais, posshelmente ~!acionadas com a gentnmicina. incluem: elevação das 
transaminases séricas [ALT (TGP). AS 1 ( rGO)j e aumento da desldrogenase lática no soro (DI IL) e da hilirrubma: diminuição 
do cálcio, magnésio, sódio e potássio f.éricos: uncmia, lcucopcnh1, grnnulocílnpenia, ugmnulocitose trnnsitória, eosinolilia; 
aumento ou diminuição do número de rcticulócitus; e tromho~itopcnia. l:mhora as anormalidades nos exames clínicos 
labomtoriais pos~Jm ser achados isolados, elas podem se associarµ sin:iis e sintomns clínicumente relacionados. 
!·oram relatadas tardiamente atrofia subcutânea ou necrose gordurpsa, sugerindo irritação local. 

Em casos de eventos adversos, notifü111e pelo SisCem11 VigiMed, disponívrl no PorCal da Anvisa. 

10. SUPERDOSE 
Podem ocorrer as reações adversas descritas para a gentamicina (ver item ''9. REAÇÕES ADVERSAS"). Em casos de 
supcrdosc ou reações tóxicas. a hemodiálise pode ajutl,1r a retirar u gcntamicina Jo sangue. Com 1 diálise peritoneal, a proporção 
é consideravelmente menor J obtida por hemodiálise. 



Em recém-nascido:. dc-.c-sc considerar o possihilidadc de rcaliz.nr exsnngumcotransfusão. l'roccdimcntos desse 
r>articular importância em pacientes com insuficiência renal. 

E m caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, i;e você prccls11r de m11is orientações. 
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Data do 
expediente 

13/0412021 

1 

1 

26/01/2018 

19/0712017 

29/10/2015 

--- -- · ·e_ - • --. -

Dados da submissão eletrônica 

ri. .. expediente Assunto 

10450- Similar-
Notificação de - Alteração de Texto de 

bula - RDe 60/12. 

10450-Similar-
Notificação de 

0066183/18-0 Alteração de Texto de 
bula - RDC 60/12. 

10450- Similar-
Notificação de 

1494797117-8 Alteração de Texto de 
bula - RDC 60112. 

10756 - SIMILAR -

0952003/15-1 
!Notificação de alteração 

de texto de bula para 
adequação à 

intercambialidade 

'\~ 
Anexo B 

FRESENIUS 
KABI 

Histórico de Alteração para Bula 

Dados da oetiçio/notificação que altera bula Dados das alterações de bulas 

Data do :i.i• expediente 
Data de Versões Apresentações 

exoediente Assunto aorovacio Itens de bula (VP/VPS) relacionadas 

1995 SIMJLAR - 1 

Solicitação De , VP ' 

DIZERES LEGAfS 20MG/ML ex 50 AMP 
Transferência De VD TRANS X lML; 
Titularidade De 40MG/MI. ex 50 AMP 

10/09/2020 3075107/20- 1 Registro 14/1212020 VD~"'lSXlML: 

(INCORPORA 9. REAÇÕES ADVERSAS VPS 40MG/ML ex 50 AMP 

Ç..\ODE DIZERES LEGAIS 
VD TRANS X 2ML 

EMPRESA) 

20MG/ML ex 50 AMP 

Reno.tifieí!çã-º para 
VD TRANS X lML; 

NA NA NA disponibiliz.ação das bulas no VP 
40MGIML ex :SO AMP · 

1 NA Bulário eletrônico, conforme VD TRANS X lML; 

Fale Conosco, protocolo 40MG/ML ex 50 AMP 

2017813691. VD TRANS X 2ML 

- APRESENTAÇÕES 
20MG/ML ex 50 AMP 

VD TRANS X lML; 
- POSOLOGIA E MODO DE 40MG/ML ex 50 AMP 

NA NA NA NA USAR. VP VD TRANS X IML; 
- DIZERES LEGAIS 40MG/ML ex 50 AMP 

VD TRANS X 2~L 

20MG!ML ex 50 AMP 
VD TRANS X lML; 

NA NA NA NA 
- IDENTIFICAÇÃO DO VP 

40MG!ML ex 50 .. ~ m 

MEDICAMENTO VO T~L>o 
...... 

40MG/ML 
VDTR S 2~ 1 

'~i :-.> 
1 t::.• 

\.I -. ~ 
......... ~ 

~) 



= --- - · --- -===~--

'hl\ 
2911012015 0951538115-1 

t 0450 - Similar -
Notificação de 

NA NA NA 

Alteração de Texto de 
bula - RDC 60/12. 

10450- Similar-
11/12/2014 1111663/14-3 Notificação de NA NA NA 

Alteração de Texto de 
bula - Rl>C 60112. 

10457 - Similar -
07/08fl014 0642798114-7 Inclusão Inicial de NA NA NA 

-'fexto de Bula-• RDC 
,60/12 
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- APRESENTAÇÕES 
- COMPOSIÇÃO 

- ONDE. COMO E POR 
- QUANTO TEMPO POSSO 

NA UTILIZAR ESTE 
MEDICAMENTO? 

- COMO DEVO USAR 
ESTE MEDICAMENTO? 

- DIZERES LEGAIS 

NA - DIZERES LEGAJS 

- Altcrnção do te>.1o de bula 
NA em adequação a RDC 

A112009 e _no_mcdicamento de 
referência. 

' 20MGIML ex 50 AMP 
VD TRANS X IML: 

VP 40~G/ML ex 50 AMP 
VD TRANS X t ML; 

40MG/ML ex 50 AMP 
VD TRANS X 2ML 

20MG/ML ex 50 AMP 
VD TRANS X lML; 

40MG/ML ex 50 AMP 
VP 

VD TRA1'S X IML; 
40MG/ML ex 50 AMP 

VD TRANS X 2ML 
20MG/ML ex 50 AMP 

VD TRANS X lML; 
40MGIML ex 50 A'\fP 

VP VD TRANS X lML; 
40MG/ML·CXSOAMP· · 

VD TR.ANS X 2ML 



BULA PROFISSIONAL DE SAÚDE 

ISOFARMA- SOLUÇÃO DE GLICONATO DE 

CÁLCIO lOo/o 

BUO I0/06 

HALEX ISTAR 

SOLUÇÃO PARA DILUIÇÃO PARA 

INFUSÃO 

97,9 mg/n1L 



Isofarma solução de gliconato de cálcio 10°/o 
j!liconato de cálcio 

isofarmâ 
\PRF'SF,TAÇÂO 

Soluçllo para d1lu1ç1lo para mfusl!o de gl1rnnato de cálcio 97,9 mg;ml. C1rnro contendo 200 ampolas plàsticas com 10 mlft 

VIA OE AOMIN ISTRAÇÂO: 11' nlA\'U'IOS.\ 
USO ADULTO E PEDIÁTRICO 

COMPOSIÇÃO: 
gliconato de cAlclo 10º/• 
Cada mi. contém: 
ghconalo de câlcio (0 e o 04478) .......... . 
Hxc1p1c111c. sacnrnto tle clllc10 e âgua pura 1n.1ctave1s 

Conteúdo clet rolll lco: 
c6lc10. 

Os molaridade 

.. . Q7,'I mi; 

683 mOsm/I 

I' FORMAÇÔI:S IÚ'l\IC.\S .\OS PROF ISSIOM IS DE .SA( IH. 
1. NlllC \ ÇÔES 'l 1nd1<;.1Jo no 1ra1amcn10 dos estados agudos de htpocalcemta (como tetania neonlltal), na 1 tama resultante de msufic1~c1a de paratonnõmo ou de 
vnumm~ r>, na alcalose e na prevcnçllo de h1poe11lcem1a durante ou após trnnsfusões 
Este mc<hcamento também é md1e11Jo na preparação de soluções para dtàhse pento e:il ou hcmod1Altse como rcsburodor de cletrólnos e no tratamento 
da h1pcrrotassem1a e no tratamento coad1uvante da htpermagnes1a 

2. RfS l 1.1 J\OOS O~ U'IC'ÁC'IA 
Como ObJCIO de estudo, 11 ehc1~nc1a 1cra~u11ca do produto se foz consagrntla e registrada no meio c1cntlfico pelo uso e aplu:ação no prauca da area 
farmacêuuca. estando su.1s carnl1er1st1cas mscrnas e compro' adas pelo com~nd10 dficrnl de renome Unned States Pharmacopc1a 

3. CJ\ llACTF:RIS I ICAS F \R\1.\(01.ÓGICJ\S 
O c.1lc10 é um elemento fundamental no organismo rcm part1c1paçno md1spcnsnvel na forma\l!O dos ossos, na regulai;ilo da perme<1b11idade da 
m1:mbmna celular aos fons sódio e potâss10 e, conscqu.:ntementc, na exC11,1b1hdadc <la •nembrann celul~r Desempenha papel importante nos processos 
Je transm1ss~o nervosa contrnçfto muswla1, coagulaçao sanguinc~ H ntor IVJ. rcaçlks u1111geno-111hc1>rJl<1 e Lle fixaçno do complemento. fagocitose, 
sccrcçno e uçdo dll en11mas e hormônios (anulasc, C<llccolaminas), m11nu1ençllo Lln co111m11l1dadc, 11trno e 1m11mlaJc do miocárdio Amda tem grande 
1mpondnc1a nos pcrfodos tlc gestaçao, lactaç~o e crcsc1mcnto,Jun1amen1c com u \'1tq1111na D e Jo~f11ru 

4. CONTllAINDICA(ÔES 
f.sh: mcJ1camcnto é con1n11nd1c11do a pacientes soh meJ1caçao dig1táhca, po1t.11lores 1k cJ\kuln renal~ u 111d1vltluos com h1pcrcalccm1a 

Cnk&o rin de rl~ro C. •:sce medlcamenlo nAo 1kve \tr ulilizado por mulhtr~ gri\ida' ~1·111 orit11taçA11111Mk11 nu do cirurgilo-dentista. 

s. ADVt.1nbCIAS ~: r1u:C.\l'ÇÔES 
Antes tle adm1111Strur este mcd1camcnto, é md1spcnsavcl 
• vcnficur o pruio de vahcJade, 
• nao admm1strâ-lo, se houver IUfV'Jção, depósito ou \•1olaçllo do rcc1p1cn1c, 
• dc\C evitar o c\lravasamcnto tla soluçllo dumnte o mJeç!O mtravenosa, devido no nsco de dor, erupç.llo cutAnea, rubor, dcscamaçllo ou nc"osc de pele. 

o caso de extravasamento, dl'VC·se tntcnompcr 1mcd1atamen1e n mfus3o do medicamento m talado Aspirar pela agulha o mcd1cnmento e.xtra\".isado, 
quando posslvel Mcd1Jas de suponc, como a reallZllÇão de compressa quente utthzaçao de medicamentos e momtonlllÇão do pac1cn1c, devem ser 
adotadas 
lia relatos de que o uso dciilC medicamento envolve nsco de uma alteração ncurolôg1ca do pactcntc Admm1s1rur este medicamento prcferenc1almen1e 
por mfuslo mtravenos:i, pot~. por via mtromuscular, frequentemente pro\Oca abscesso A admm1straçllo muavenosa deve ser lenta para cvnar 
transvasamento da veia e surgimento de smtomas como h1perem1a de focc ou vnsod1l;uação penfénca Sais de cálcio de,cm ser admm1s1rados 
eau1elosamcn1c a pacientes com msufic1blcta renal ou cardlaca ou com sarco1dose, eles aumentam o cfeno cardlaco dos d1g11áhcos e podem causar 
Intoxicações f:rro de dllu1çao dcslc rnc<lm1mento, com mfusao de soluções exccss1vnmen1c concentradas, pode acarretar aumento da osmolaridade do 
pla~ma sede agna~'llo, irr11ab1hdadc, lc1arg1a. tremores, podendo levar a convulsões, alem de processo mllamnti>rio da ve1:i utilizada lnfonnar ao seu 
[ll~d1co a ocorrência de gravidez na \lg~nc1a do trotamento ou após o seu termino pot! nllo há segurança qu.1nto ao uso do produto durante essa fase e 
na lacto~'llo Só dcv·c ser odmin15troJo a mulheres gn\v1das caso seJn realmente necessário Informar 1ambc!m se estiver umamentando. Não é conhecido 
te olu~4o de ts11forn1.1-bolu.;nu llc ~ti.ono11<1 de cáktu t0% é c:xcn:l4da para o leu: m.~1emo 

Catf J.:Oria de risco(' . .,,,, mcdicMmcnco nno deve •rr 11tili1ado por mulhtn~~ gr.hlclu 'e"' oril'lllnçAo 111fdin1 ou do clrurglllo-dentista. 

6. fl\jn:llAÇÔES MFlllCA'.\UA IOSAS 
Evitar a administraçno deste 111cd1cumcnto com nutro~ composto5 dll d1lc10 Nllo comhnMr com 0111ws f.11111I1cos, Jlº" o cálc10 e incompatível com 
v6nos tlesscs íármncos Solução tlc gliconu10 de <:álc10 10% up1csen1.1 mwmplll1li1hd11Jc com unfotm•um H. ccfulotina sódica, novob1ocina sódica, 
cclnmuntlol, clo111Jro10 de tlobutamina e 1ctrac1chna Com ghcosldellS curtl1otô111ços• ~111erg1~mo, crnn tctrnc1clmu~. mal1vaçao. 

7. CUIOAOOS m : AR'\1AZ•:J\Al\U:NTO DO \IEDICA'll:N'l'O 
Jsofarma -soluçfto de gl1cmrnto de cal cio 10% deve ser conservada cm h:mpcratum u1nh1c11tc lcn11c JS'C 11 JOºC), prmcg1da da umidade 

BUOI0/06 



Proc. N". Of it' MJ 4l. 

l'Wll garantir a integridade das caixas de embarque.: evitar danos no pmduto lsoforma- sohu,:no Jr: gl 1conato de càlc10 10% ou microfuros que 
interferem na sua estabi lidade deve-se respeitar o cmr1lhamcnto max1mo 111d1ea<lo na ciuxa do produto 

_, 
Este medicamento tem validade de 24 meses a pamr dn data de sua fahncaç!lo 
Este produto é frágil podendo sofrer avarias se cohd1do com materiais e cMrutur.is perfuro ..:.111;1111cs ou impactos. Com o objetivo de manter a 
integridade do produto, as ampolas dt:vem ser pnmordmlmcmc annazcnadas cm caixa de ucond1c1011:um:nto de uso hospitalar. devidamente organizadas 
em posição vertical (com o bico da ampola sempre para cima) uté o momento de sua dispensação 

N6ml'rO de lote, data de fabricação e validade: vldi' embalHgem. 

N~o use medicamento com o prazo de validade vencido. Gunrdr-o ern $Uil t111b11l~gl'rn orl11in11l. 

Solução 1 impida. incolor e is.:nta de particulas em suspensão 

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 

Todo medicamento deve ser m1111tido for11 do 11lcance das cria11ç11s. 

8. POSOLOGIA E MOOO OE USAR 
É administrado por mfusno intravenosa lenta. 
/\administração deste medicamento deve ocorrer da seguinte fnmrn 

Adultos 
Como anti-hipocalcêmico ou restaurador de eletrólitos· 970 mg (4,72 mEq Ca'2) 

Pbra trutamento de hipcrpotassemta e h1permagncscmia· 1 a2 g (4,'JS u '1,8 mrq Ca'Í). 

Crianç11s 
Como hipocalcêmico: 200 a 500 mg (0,98 a 2,4 ml·q Ca'1 rcspcct1vamcntc) como i.ln$c 11111ca 

Idosos 
Tambcm pode ser utili1.ado por pacientes com mais de 65 anos de idade, desde que S'{Jam ohse1 vadas as precauções comuns ao mesmo. 

MODO DE USAR 

Após a abertura da ampola, descartar 1mediatamcn1c o volume nao utilizado 
N'ão trocar este medicamento com medicamentos diferentes e nem n11Sturà·los A 11oça pode ser ratai 

ATENÇÃO: 
SEGUNDO A USP (UNITED STATES PllARMACOPEIA), A SOLUÇÃO DEVE HSIAR l.IMl'llJA NO MOMINTO DO USO SE HOUVER 
CRJSTALIZAÇÃO DO MEDICAMENTO, REDISSOLVl·R O PRECIPITADO EM ÁGUA MORNA DE ACORDO COM AS SEGUINTES 

INSTRUÇÕES: 
• AQUECER A AMPOLA EM BANI 10-MARIA A rr TORNAR A SOl.UÇÃO l i"1PIOA E APROPRIADA PAR/\ uso 
- ANTES DO USO, RESFRIAR À TEMPERA'! LIRA l\MOlfNTI:. 

BUO I0/06 
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INSTRUÇÕES OE MANUSEIO PARA SEPARAÇÃO E ABERTURA DAS 
AMPOLAS · FORMATO 1 

1, 1!>9oJ10 ao •""'®>•com " 
biaa1 ve>tedo1 p•ra bllúlt 
.,...ic:lonA Ido t .,..... dl ""1r• 
•P'OlogrotlW<l~ll 

: ,. .... \Otl. Ct•• 11•411""' a ConÇnu1 o """' monto 
kirçti•J>dtVA'i!nl!OPl'lhn:t ~d~ FCfr.•'H 6lô 
(~5')•n•q-iwa1t*t(.&&i. 1!-l41_..• .. P ralftolOll 
1•parantJO '" l•hH.11 d&I 
1mpollu 01 tNltw>ft 

.. 

2 Pru=e1T..tS-c!I 
PI'• ...... (4V) • ,..,. 
1m14S'). 

INSTRUÇÕES OE MANUSEIO PARA SEPARAÇÃO E ABERTURA DAS 
AMPOLAS · FORMATO 2 

1. S1911re •• ~"111'11"' na 
l>O'IÇlo VllÍC81 posiclotltlndo 

oa dldoe ele '"'"" • J>l'Ol*00< oaTw!ll..« 

, 9.;lff • ·~"" po91;1o 
vll\'.61 1 cl<l i.- i.tdU na 
""'tel.i:>lllof 

2 P11ulon1 com pequena 
fo~ O JJClllOBI dflho patl fi'fl!fó 
("5') 1 Ottqi.etdopar1 llt1(W). 
11p1r.ndo li 1•11111• dll 
UllJ(ÜI 1 OI lwlakll 

·-

,,.,....,..º~ 

Plfli tt.!1to l~S") 1 p;ta 

"''(~'J. 

3 Cort• nut o 1110 m1 o 
COlllnlr.o dot ~ IS 111'11 
q.,.OCQl!lll~lt>lal 

9. RICAÇô•:s ADVt;itsM. 
· Rubor cu1~nco, m.fh, dor ou ardor podem indicar extravasamento d;1 soluçno, quu pode rcsuh 1r cm dcscama~ão ou nc~rn~c da pele 
• Aumento passageiro do pressão nrtcnal, purt1culnrmcntc cm pa1:1cn1es 1dusns ou h11icrtcnsos, p1nlc <Ko11cr d11rn11tc 11 utlmimstraçno mtruvenosa dti sais 
de cólcto, 
· Ardor ou crupçDo no locol d~ m.1cç~o. h1rotc11s.10, rubor, formigamento, sm,u1x:, sudmcsc, 1on1t1ra 
· No caso de ocorrCncia da "Slndrome h1percalcem1ca aguda" podem ocom'I" uch1hilade, náuseas, ~011olen~1a e' l'lm1tos contlnuos. 

AUO I0/06 



• 

• O sm1omns m1c1a1s da h1pcrcalcem1a mcluem anorexia. boca seca, cefaleia, cansaçô ou debilidade não hab1tua1s. cefaleia continua. co 1pa~o..uavc, 
dcprcss!o mental, 1m1ab1hdadc, sabor metálico e sede ~·-"°"l!llM.-
• Sm1omas 1ard1os da h1pcrcalccm1a incluem aumento da pressão ancnal, confusllo s(>nol~nc1a Thm~m pode ocorrer o numcnlo da scns1b1 
olhos e pele à lu1 
·No caso dn h1pcrcalcem1a grave, pode ser observado um cncunamcnto do intervalo QT 

Ou1ros sintomas decorrentes da h1pcrcalcem1a dor abdominal, frnqucza muscular, d1~rb1os mcnu1s, ncfrocalcmosc, cálculo renal e, cm casos severos, 
arritmias cardlaca.' e coma l-.ntrc1anto, o 1ra1.1mcnto dessas reações adversas como p h1pcrcalcem1a scvem, pode ser rcah1.ado com a admm1s1ração de: 
cloreto de sódio por infusão m1ravcnosa. para expandir o nu1do extmcclular Pode se admm1strar,Jun10 ou logo após, furoscm1da ou outro diurético para 
numenuir a excreção do cllk10 

F:m CH\ OS de eventos adver.us, nottnquc pelo !'!htrm11 Vtgi\led, dh11onhl'I no Port11l da Am lsn. 

10. SUP•:tU)OS•; 
Consultar 1mcdm1Umcn1c o médico se uvcr ullhwdo c:.tc mcd1ç,11nento exçesmamcntc e/ou nprcmllm 4u111~q11cr dllstcs sma1s de reações: nnuseas, 
võmitos, anorexia, co11~11p11çno e d1stúrhios mentais. Se as conc..:ntn11;llcs séncas de c:\lc10 lorcrn 111u111rcs que 12 mg/100 mL, adotar medidas 
11ncdintorne111c fazer h1drntaçtlo com dorclo dl• sódio O,Q% por mfusfto lntruvcnos 1 for~1111do a d1urcsc rara excretar o t:l1lc10 Monitorar as 
conccntroçõcs séncas de potássio e nrn&nés10 com ECG e incluir a hemodráhsc 

F.111 caso dr lntoxicaçAo, llaue pnrn 0800 722 6001, sr \OCê prcrb~r 11l-11111is oril'ntaçllcs • 

BUOI0/06 
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HTSTÔRICO BULA PROFISSIONAL DE SAúDE 

Dados da submissão eletrônica Dados da oeticiío/notificacâo Que altena a bula Dados das altenacões de bulas 

Data do 1 .., .. E edi Assunto 
Data do ;\, E>.pedieote Assunto 

Data de Itens da bula 
Versões Apr~entaçõ~ 

Expedieole : - xp ente E'l>oediente Anro"ado (\P/\l'S\ Relacionadas 

! 

10454 10454 
ESPECÍFICO ESPECÍFICO 7. CUIDADOS DE 100 MG/ML SOL Dll.. 
Nouficação de Notificação de AR.'1AZ.E."iA:.'1El'ff0 DO VPS INFUS IV ex 200 AMP 
Alteração de Alter..ção de MEDICAME.~'TO BUOI006 PI.AS PE TRANS X 10 ML 

Texto de Bula- Texto de Bula - 9. REAÇÕES ADVERSAS 
RDC60/12 RDC 60/12 

10454 10454 • Altcn1ção no item 7. CUIDADOS 
ESPECÍFICO ESPECiFICO 
Notificação de Notificaçlo de 

DE ARMAZENAME1'"10 DO VPS 100 MG!ML SOL Dll.. 

29/0912020 3330002/20-0 29/09/2020 3330002120-0 29/0912020 MEDICA.ME!\ TO INFUS IV CX 200 AMP 
Alteração de Altenição de • Alteraçlo do Responsável Técrua> 

BUOIOI05 PI.AS PE TRANS X 10 Ml. 
Texto de Bula- T cxto de Bula-

RDC60/12 RDC60/12 

1 

-Harmonizaçlo da fonna 
farmac!utica conforme dei~ 

ANVISA; 
10454 10454 • Substmnção da frase relativa ao 

ESPECÍFICO ESPECIFICO NOTIVISA para o novo sistema: 100 MG!ML SOL Dll.. 

30I0712019 1908846119-9 
Natifiaição de 30J0712019 1908846/19-9 

Notificação de 30I07/2019 
VIGIMED, conforme informath-11 VPS INFUS IV ex 200 AMP 

AltcTIÇl!I> de Alteração de da SINDUSFAMA (18:'02/.2019); 'BUOllW4 PLASPETRANSX IOMI.. 
Texto de Bula- Texto de Bula- • laclusão do desc:nho "Formato 2" 

RDC60/12 RDC 60/12 da forma de .abertura da ampola. 
• AltcraÇlo do Rcsponsivel Técrua> 

1 

1 

- Alteração dos di7.eres legais 
-Araste no c:ootcúdo eletro!Jtico 1 

10454 10454 l.nclusão de texto na bula nos itens 
f.SPECÍFICO ESPECÍFICO S. ADVERTtNCIAS E 
Nolificaçlo de Notificação de PRECAUÇÕES e ítem 9. VPS 

100 MGIML SOL INl'US IV 

2811212018 1216370/18-8 Alteraçlo de 28/1212018 1216370/18-8 Alceração de 
2811212018 REAÇÕES ADVERSAS, em BUOI0/03 

CX 200 AMP PLAS PE 

Texto de Bula - TRANS X 10 ML. 

RDC 60112 
Texto de Bula- atendimento ao oficio nº 

/ 
..... ......_ 

RDC 60/12 115069318812018 , ""'I 

17/12/2018 11859ntl8-6 
10454 28/03/2018 0240650/18-1 

1877- 17/0912018 
Alteração nos dl.zeres legais em VPS 100 MG/ML SOL INJU: .. I ' ESPECÍFICO ESPECÍFICO - func:AD da transferência de BUOI0/02 ex 200 AMP PL P • 

) I 1 ~ f ~ 
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Notificação de Solicitação de titularidade. TRANS X 10 ML. 

Alteração de Transferência de 

Texto de Bula - Titularidade de 

RDC60/12 Registro 
(Incorporação de 

Emnresa) 

Retirada do site institueional; 
10454 

ESPECIFICO 
alteração da arte com novas 

Notificação de 
instruções de manuseio para VPS 

100 MG/ML SOL INJ IV ex 

18107/2017 14848nt17-5 Alteração de 
N/A N/A N/A N/A separação e abertura das ampolas e BUOIO/Ol 

200 AMP PI.AS TRANS X 
inclus!lo de mformaçl!o cm IOML. 

Texto de Bula- "cuidados de armazenamento do 
RDC60/12 medicamento". 

10461 
ESPECÍFICO Submissão eletrônica para 

lnclusão Inicial 
VPS 

13112/2013 1051174/13-1 de Texto de Bula 
NIA N!A N/A 'NIA disponibilização do rexto de bula no BUOIOIOO 

TODAS 
bulârio eletrônico da ANVISA 

RDC60/12 1 

i 

! 10273 
ESPECi.FICO 
Alteração de 

Texto de Bula 
20/07/2010 591265/10-2 (que não possuí N/A N/A N/A NIA Adequação à RDC oº 47/2009 VPS TODAS 

' 
bula padrão) 
Adequação à 

ROC-nº-4712009 
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SOLUÇÃO DE GLICOSE 25°/o E 50°/o 
Farmace Indústria Químico-Fartnacêutica Cearense LTDA. 

Solução Injetável 
250mg/mL e 500mg/mL 



IOE!'fffflCAÇ.~O 0 0 Mt:Dll'.\ .. U,l\TO 
SOLUÇÃO DE GLl \ OSt: 15º/o e 50% 

APRESl'NT.\ÇÔES 
Solução 111J ·t;hcl, limpada, mcolor. csténl e op1rog!mc.a 
Caixa com 200 ampola~ de plásuco transparente com 10 mi.. 
Caixa com 100 ampolns dc plàstico 1rnnsparcntc1 ~om 20 1111. 

l SO l'\IRAVL" OSO t: l"DI\ ll>lJAI 17.AI>O 
l SO \Ol ll TO E PEOIA1 RICO 

COMPOSIÇÃO 
Glicosl' 25º/• 
glicose. 
égua para IOJl'\:30 q s p .. 
OSMOLARIDADE ............. . 

Glicose so•;, 
glicose 
água parn lnJl'Çllo q s p ... .. 
OSMOLARIDADE ...... . 

25 g 
IOOmL 

IJ88 mOsmolll. 

..... 50 g 
100 mL 

2 77 S mo~mol/I 

l'."IFOR \f \ (, Ôf\S TÍ.C~ ICAS PARA l'ROFIS.'\ IONAIS IH SAI l >f: 

1. 11\ OIC:A('Ôt:S 
As so luções de glicose, sno md1cadas cm casos de ucs1dmlaçao, repos1çno caltlricu nas h1pucl1crmias e como veiculo para d1lu1çao 
de medicamentos compalhcis 
As -.aluções de ghco~c 25% e 50%, por serem h1perosm611cas, sao usádas geralmente como uma fonte de carboidratos D.:sla 
maneira. a ghco~e t! a fonle preferida de carboidratos cm regimes pllf'l?ltCralS de nutnçl!o, sendo frequentemente usada também em 
soluções de rc1drataçftu par.1 rrevençnn e/ou trnt11mento d,1 dcs1dra1 ·~~o. ocas1nnada pela d1arrcrn 

2. e \RA< 11mlSTIC.\ S F\R\1 ,\( OLÓG ICAS 
As soluço.. mJclá,c1s de glicose s!lo cstórers e apuogemcas e usadas 110 restabclcctmcnto de fluido e suprimento calónco 
A glicose t um nutnentc lac1lmcn1e me1aboli1.ado pelo orgamsmo parµ fomectmento de energia, dispensando em alguns casos o uso 
dt.: l1pid1os e prolclnas como fontes U<' ~ncrgia, cv1t1111do, o~snn, uc1Jusc e ceto~e rcsu lt.1ntcs de ~cus metabolismos. A soluç~o de 
glicose é uul como fonte de água e ~'lllonas e~ cap.1z de 111duz11 d1urdi: dcpcntlcndo da.~ cond1çr.es clinicas do puc1entc 
A glicose t! metabohzada 01ravés do '1ctdo puuv1co ou lático em d1óxwo de carbono e 6gu:i com lrbcraçao de energia. A glicose é 
usada, dhlnbulda e estocada nos tecidos Todas os ct!lulas do corpo 540 cap:izcs de oxidar a glicose, sendo a mesma a pnncipal fonic 
dt.: energia no mc1abol1smn celular Uma vez dentro lla ~ólula, a ghco$e é prontamente fosfonlada, formando a glicose ·6·fosfoto, 
que logo se f10l1mena1 cm gl1cogcnm, ou é catabolm1da A ghnis~ pode arndíl ser co11\cr11da cm gordurn ntrnves da Acet1 l-CoA 
Requer. por isso. constMtc ~-qu1líb110 entre as necessidades mctnbôh<1aS do organismo e sua ofcrtu 
A ilrcose atmgc o seu pico plnsmát1co 40 mmutos após sua admtn1strtiçlo em pacientes h1poghcb111cos 

J. COYIRAlr\OICAÇÔES 
As soluções d~ glicose sem clctróhlos 11no dc\Cm ser udP11nis1raJn! s1mullancu111rnhi u 111fus.io de sangue devido u poss1b1 l1dade de 
coagulação 
O uso da solução de glíc11sc é contramd1cado nas scgumtcs snuações hrpertudrataç!!o, h1pergllcem1a, diabetes, ac1dosc, dc:s1drataçao 
h1potõnaca e h1pocakmrn O uso de soluçao de ghcose hrpcrtõmca {c<)ncentraçlo ocima de~% de glicose) 1: contraindicado cm 
pacientes com hcmorrugm 1ntrncnm1111H11111 111lra-cspmhnl, del11'lllnr /f'rm<·11.1 c·111 p.11:1cntcs dcstdratauos, slndrome de mtl nhsorção 
gl1cose-galac1osc e aos pac1e111cs com h1pcrscns1h1hdade aos produtoj do milho 

Categoria de ri<co na gnoidn: Categoria e. 

4. ADVErntNCIAS •: PRl '.CAl'(, Ôl~S 1 

Deve-se considerar para íins de adm1111s1rnçao, dados cllmcos e labo$toriais, como nhelS gl d1111c11s e glicosúria Outro aspecto 
refere-se 6 ~u~pcnsão abrupta de tn11amcn1os prolongados, condição em que se elevam os nlve1s de 1r1Sultna circulante, podendo 
desencadear uma h1poghccmra momentânea pós-suspensllo Deve-se ter cuidado também com a udmm1stração prolongad' ou a 
1111'usllo r/tf11da de grandes Vllluml.'S Jc soluçfü:s 1sns111ó11cas, devido o; possivcl ocorrência de edema pulmonar. h1popornsscm1a, 
hiperidmtaçllo e mtoxicaçOo hidm:o, o•asmnadns pelo numc11to do \·Olumc Jo hq111tlo txlracclular A mon1l111uçào l'rcqucr11c de 
concenlraçõ<.'$ de glicose, de clctróhtos part1culanncnte de potássro no plasma faz.se ne=;'mo ante.'\, durante e upós a 
adm1mstm~ao da solução de glicose 
A solução de glrcose nao deve ser usada como diluente para o sanguê, pois caw a aglutmaçâo dos cr1tr6c11os e, provavelmente, 
hcmólise. 1 

Da mesma maneira. as ~oluçõcs de G}1cosc s~m cletróhlos nilo dcven) ser adm1111s1radas si111ultuncamcn1c u 111f11~ao de sangue devido 
a possibilidade de coagulaçno 
A mon11ora~~u !requente de com;entraçõe$ de glicose no plasmA é néccssárna quando n &hcosc tnunvenosa t! 11Jmm1MmJa cm 
pacientes pcdtt\tncos, purt"ularm<."l!le nos nconatos e nns crmnç.1s com baixo peso no nascer porque aumenta o risco de 
h1pergl 1ccm111/h1pogl icem 1a 
A admm1straç.,o excesma ou rap1da da soluçao de glicose neste tipo de pnc1entc pode causar numento Ja osrnolar idade do soro e 
uma possl\ d hemorrag111 mtmcerebral 
Agir com prcc.1uçâo no fomec1menu1 de carboidrato na presença de actdosc por l:ictato, e também nos pac1cnt~ com h1pcrvolcm1a, 
insufic1enciu renal, obstruç:lo do 1ntcrvnlo urini!.rio ou descompensnç:l1> cmd1aça cm111en1e 
As so luções mictt\veis de glicose dewm ser usadas com cu11.htdu cm rac1en1es co111 cl1ahetfJ mfll1111s subcllnKa ou evidente, ou 
mtolen1ncia a çarbordmlM, hem como cm lactentes de mães d1abellcas 
A admtmstra~i!o de S<>luçõcs de glicose deve ser realaada com cautela cm pacientes d1abettcos, potS uma mfusao rtp1da pode causar 
h1pcrghccmia, assim como em p:ic1cntes malnutndos com defic1encia de 11amm11, mtolcrãnc1:i a carbo1drn1os, sep11cem1:i A 



administração mtrnvenosa de glicose uns pac1~n•~s com ilefü·1ê11cia de t1n111111a e oull.is v1lam111a> do complexo ll pode p 
desenvolvimento da enccfalopaha de Wcmiüe 
As soluções de glicose nao devem ser admm1strodas em pactentcs com msufic1ência n:ruil e após ataque isq~m1co. 

Gravlilcz: cute&orla C 
ESTE \1J::Dl(A\1E'\'TO N,\o Df.\ •• .sn~ 1 111.IZADO POR MUI llf.HES (;RÁ' IDAS St" ORU;;\'l'Aç.\o MÉDICA 
Ol' 00 CIRt. RC.IÀO O• N l ISTA. 

i\s soluções de glicose são usadus gl·rnlmcnte co1110 l1qu1dos de l11drut1.M;~o t~ wmo velnlios para outras drogas Estudos de 
reprodução ammal não foram conduzidos com mJCÇÕCS de ghcosc 
Tambc:m não hâ fundamentação c1cntifica concluma de que as lnJCÇÕCS de glicose causem dano fet:il qu!!lldo odm1mstrnJas a uma 
mulher gr'1v1da ou afetem a cupac1dade 1fo n:produ~no 
Portanto, as i1tjeçllc~ de glicose devem ~c1 dadas lls gestantes ~omente se re.1lmcnle necessário 
Estudos v~·nficaram que quando admm1stratla durnntc o trabalho de pano, a carga de glicose da mãe pode conJuz1r no teto, à 
h1poghccmia, a h1pcrmsulmcm1a, e à ac1dosc fetal, com h1pogllcemta neon:unl subsequente e 1ctcrlc1a Outros estudos não 
encontraram nenhuma ev1dCnc1J dtJ tnl efeito, espcc1almcnte se o feto d bem oxigenado, e relataram que o numero dos pacientes 
incluldos em tais relatórios foi lrcqucntc111cnlc pequeno e os cntwos Jc ~cll'çllo não lwmogêneos 

Uso cm criançl\, ido~os r outro' grupo) de risC'll 
Uso pedlAtrico 

Um e.tudo pl .. ~cho·controlado realuado cm mulheres saudàvcis, que~ encontravam em estãgm final de gcstr1çâo, venficou que a 
adm1mstração de 1 OOg de glicose Wll3 hora antes da gestação não provocou nenhum efcno adverso nos nlve1s de 1\c1do-basc do feio 
Os feio~ com malformação forum exclu1Jo$ 
Entrc1anto, os au1orcs advcr11ra111 que, cm conccntrnçi'!es J.: glicose muis clcvndll.S na 111nc (como pndc ser encontrado cm grnvidas 
dHlbéllcas), mudanças cons1Mcntes na actdosc metabólica fetal podem ocorrer, e que o teste da tolc:rftnc1a da glicose pode lambem 
ser pcngoso aos feios com retardo no cn:sc1mento 
O cuidado deve ser excrc1tllJo no trat.amcnto dos nrnnntos, especialmente os neonatos precoces, cuja funçao renal poJc ser imatura 
e CUJ& hab1hdadc de cxcretm cnrgas do liquido e do solulo podo cstJr limitada 

l!so aeriiitrico 
No gemi, a seleçno da dose para um p.t( 1c11tc idoso deve rã ser mais cntmosn Sabe-se 4ue estas drogas sno e.xeretadas 
substuncialmen1e pelos rins, e o nsco dl.' 1cações hhu:as das soluções de ghnisc nodl! ser maior nos pacientes com funçfto renal 
comprometida Os pacientes idosos sao mais prováveis de tc:r funçllo rl:nal d1mmulda por ISSO, cuidado deve ser lomado na seleção 
da do~c e podes·• uul m0"11t11mr a função renal 

5. INTERAÇÕES MEDI<'\ \tt:I\ IOSAS 
Não sno conh~'C1d.1, mt~-r:içõc.·, med1camcn1osas 11t6 o momento 
Para m1111m1zar o risco de posslveis mcompa11bil1dadcs da misturo das soluções de glicose com outrns medu:açõc:s que possam ser 
presentas, deve ser verificadu ,.1 presença de turh1.!cz ou prec1p1taç:lo 1rned1at :-iente após a m1sturn, ontcs e duranle a admm1stração 

6. ClllDADOS Dl: .\R!\l\Zt:N.\MfiN I O DO l\lf'l>I<'AMENTO 
A soluçno de Glictbc é uma soluçllo llmp1da, incolor, estéril, ap1rog!111ca e 1Scn1a de p:srticulas em 5uspens:lo 
A exposição de produtos formacêut1co~ 110 cnl11r deve ser evitada Conservar cm tcmperamro 11mb1en1e ( 1 SºC .1 30ºC) Proteger da 
luL e umidade 

Pra Lo de ulidodt: 24 m~es npós a Data de Fobricaçno 

Número ilo lote e il11tu dr íalnicaçllo r valldadl·: \ick emhahlgl•1n 
'\Ao u~c medicamento com o pruo de ulidade H·nddo. Guanle-o tm sua embalagem original. 
Ante~ de usu, Ob)ervt o l\IK'Cto do me<lkamrnto. 
Este medlcamcnlo deve ser 11tlli111do imediatamente 11116\ a 1herturn da ampola. 
Todo rncdlcamcnlo ilcve ~l'r rn11nCido fora do alum·e da' rri.inçu. 

7. PO~OLOGJ \ f. MODO m; (;SJ\R 
Mono OE liSJ\R 
A solução é acond1c1onada c11111111polus c.Jc plámco trp11sparc111c pain ad1n1111 traçao mtrnvcnosa 
A do!><!gem a ser 1111hzada dc\C ser determinada pelo mM1co e e! depqidentc da idade, do peso, das condições cltmcas do paciente. 
do m~-du:amento d1lu1do cm soluçl!o e das detcrmmações em laborat6no 
Anrcs de serem nc.Jrrnmstmdus, 11s soluçllcs parcntera1s dc\em ser mspccron~das \'!Sualmcntc pura se nhservar a presença de 
partlculas, turvação na soluç:lo, fissuras e •1ua1squer violações ua c111tjalngc111 primária Vcnficur se c~1stcrn na solução, fissuras e 
quaisquer Yiolaçõcs na embalagem prtmâria com firmeza 
NA o u1th1.ar se a solução esuvcr turva, se conuver precipitado, se aprtsentor vazamentos c:/ou se uvcr sido v1olaJa. 

O prt•duto soluçllo m1etávcl dl.' ghcosl.' é uma solução csténl e npuoi;~llll'll, ln&o, n~o Jlfn,eda cm hipótese algumu a guarda e/ou 
conscrvu~llo de volumes rcslanta das soluções uuhwdas, dC\rndo n$ mesmas serem dcscartndn.s 
Não annazenar os $Uluç0t.>s parcntcrnas nd1c1onadas de mcd1c:amrnto 



Para nbnr. 

1. 

2. 

3. 

POSOLOG IA 

. ... 

Seguro mpol\l". rJ poslçao vertical 
com a duns m os e separe-as 
cu dndosam nto a purt1r da parte supcnor 
da mpola conformo fl um 1 Apôs dostncar 
o ampola m n enha a na PoS çao vertical e 
d ves bat das na porte supcriOf o fim de 
r Ur:ir uma pcqucnn qunnt dodo do liquldo 
qu f c:in rog o 

Wi'.lnt nll.l ampo!;:i 11<:1 pos1•f50 vorLical e 
clobre o g rrJJlo pmn tronto e parn trás. em 
mov1mc11tu CUI l111uo Ern llCiJUIUll, i;eyure 
füm::mcntc o lwlst off o g ro-o no somido 
horMo até bortum da ampola plástlca 
con,onne fig ra 2 

·lnt od111a a nou ha da erinoa a er uUlizada 
na aberturd d 1rnpo a conforme liQura 3 • 

O preparo e adm1111straçG.o da Soluçao l'arcn1cral <leve obcdixcr i1 pres1:11çfto pm·cd1Ja de i:ritrnosa uvaliuçOo, pelo íarmacêutico, 
du compu11b11id11dl.' fts1co-<1ut1111ca e da 111tcmçGo mcd1~u111c11tos:i 11uc rossílm owrrcr cntr" os seus componentes 
A dose de glicose é variável e 1.kpcndcntc das necess1\ladcs Jo pn1:1cntc As cnnl.'cnu.1i;õcs d•' glicose 1111 plasma devem ser 
monitoradas, a iaxu máxima que pode s.:r inlundula sem causar ghc1>s11na é O,Sg1Kg Je peso coqio1nl/horn 
O uso dn ~oluçQo de shcosc ~indicado para corr.-ç!lo de l11poghce1111n intm111l podcnJo ncr ut1lm1da cm nutnçlto parerll~ral em 
crnmças 
A dosi: e a taxa de infusao intravenosa de ghcose de'tcrn ser sclec1on11ilas com .utdnilo crn ractcntcs pecl1:ltncos, part1cula11T1cnte nos 
nL'Onntos e 11ns criança~ com harxo peso no nascer porque a<1mentn o 115'0 de h1pergltcem11L 111pochccmrn 
A ovalmçOo clinica e as detcrminaç1'cs laboratona1s pcnódicus sno necessárias pnrn monitor.ir mudanças cm concentrações da 
glicose e do clctróht\l do sangue, e o balanço do llqmdo e de eletról ;os dunmt o ter 1p1a parcn1cral prolongada ou sempre que a 
cond1çOo do paocnlc pcrmt111 tal avaliação 

8. ltEAÇÔtS AOn RS.\S 
As reações adversas podem ocorrer devido à soluç3o ou à lécntc:i de odm1mstraçao e mcluem rcspoSl:l fclml, mfecçl!o no ponto de 
tnJe<;fto, trombose \·cnosa ou ílcbnc irradiando-se a p:utu do ponto de mJeçâO cxtravusamcnto e h1po\Olem1a 
Também pode ocorrer aumento da pressão anenal em pac1c:ntcs Já h1pcnensos confusão mental mcons1st~nc1a, msufic1ênc1a 
cardl1 ca congcsllva, edema, aumento do volume sangulneo ghcos(U'IJ e d1ure1ic osmótica 
Se ocorrer reuçfto aJvcrsa, suspender n mfus!lo, avahnr o p11C1ente, ophcar ter pêuttca corretiva apropnJda e guardar o restante da 
soluçlo para post~-r1or m~esug;içllo, se ncccssáno 
Algumas dc~tas reações podem ser devido aos produtos de degradaçllo presenks após uutoctavaçao A mfuslio mtrovenosa pode 
condum ao dcscnvolv1mcnto de disturb1os hqutdos e cletrólnos tnclumdo o h1pocalem1a, o hipomagncsenua, e a h1pofosíatem1a 

l.m rll\O de tHnto~ AdHNl\1 notifique ao Shtenta de Notific•çOb t'm \ lgll5ncia Sanitária -MH 1\'IS \, dl~poni~el em 
hlt1>://"""·"""l•11.110•.br/ lwtsite/noti•ÍS>1'1mln.ht111 ou pam M "i11llA11ri" Sanitilrfa •.-••dual ou 1\111nkip11I, 

?. SllPl' RDOS•: 
A 111rusno de grandes volumes da soluç~o Jc ghcose pode causar l11J1Crvolcmrn rcsull1111do em d1!111çOei; clctrollucas do soro. estados 
t\lngcfüvos e edemas pulmonar..:s A 111fusno mtlllll ra1111líl Je glicose pode c:ius.1r d \IUrb11>s ncurológ1~os como depressão e coma 
devidos aos fcn(lmcnos de h1pcrnsmolamla<lL', prmc1palmcnte cm p111t,1llnrcs de 11dror~t1a5 crõ111c.11 Nestes cas1)s, instalar terapia 
dll apoio. conl'om1c as necessidades 
Nas doses usuais 111d1cudas pelo 111cd1co não há rdmu~ dti ~u1wrdnsagc111, cxcc1u crn p11c1c11lC11 Jmb~11cos com 111tolerdncm a glicose. 
Num evento de sohrc:corga de fluidos tm solutos J.lurnnte o 1c111p1a (1.t1c11k1nt , rc.wolie as çonJ1çtks do puc1c11t.: e ins11tua o 
tratamen10 corretivo apropnado 



Em caso de lntoxicaçno ligue para 0800 722 6UO I, ~e vocl' pt·t'd\ar de mais orieotílçllc~. 

DIZERES LEGAJS 
M.S. 110850009 
Farm Resp Dr A F. Sandes - CRF-CE nº 2797 

Farmace lndústna Qulmico-Farmac~ullcu Cearense 1 tda. 
Rod Dr. Antônio Lino Callou, KM 02. 
Barbalha - CE- CEP 63 180-000 
CNPJ. 06.628.333/0001-46 
Indústria Brasileira 

SAC: 0800-2802828 

Uso restrito a l10~1lilllis. 
Venda sob prescrição médica. 
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l llSTÓIUCO DE ,\1;11qt\('.\O l'AR \ IH L.\ 

~~º~' 

'-'- fíN ) 
r Dados da suhmissão eletrônica Dado' d11 petição I nutlncaçlio •1ue altera 11 bula Dados das alt~ de bul~ 

Data do ]\º 
Assunto 

1>11ta do Nº 
J:\ssunto 

l>ata de llcn~ de Versões Apresentações 
e\pediente t\pcdiente expediente cxpcdicnlc apro\lçio hui a (VP/\'PS) relacionadas 

Soluçdo 
injetável. 

(250mg'mLe 

10461 
Todns 500mg/mL) 

ESPFCÍllCO (Submissão Caixa com 200 

-lnclusao lnicinl do nmpolas 
texto de Bula VP e plásticas de 11/061201.t 04(,.1201145 Inicial c.k . . . . 
bulo cm Bula VPS polietileno com 

Texto de 
Bula- RDC adc4mu;ão IOmL. 

60112 aRIX: Caixa com 100 
4712009) ampolus 

plásticas de 
polictih.:no oom - 1 20mL. 

1 
Soluçilo 
injctthcl. 

(250mg/mLe 

10454-
500mg/mL) 

ESPECIFICO Caixa com 200 
Aprescntac;ôes· ampolas 

-1\oti lica~llo Adequação ao Bula VP e plasticns de 
17/09/20 14 0774736145 da A ltcrui;liu . . 

: I 

- . 
vocuhulürio Bulo VPS policlllcno com de T1.:xtod1.: contrnludo. IOmL. Bula-Rf)C Caixa com 100 

60112 Omp<'IUS 
plásticas de 

polietileno com 
20mL. 

1 
Solução 
injetável. 

6. Como devo (250mJ.! mi.e 

1045·1· 
usar este 500mgmL) 

ESPECÍI l('O medicamento? Caixa com 200 
7. Posologia e ampolas 

-Notificação modo de usar. Bula VPc plásticas de . - da Allernçlio . . . - lnclusJo da Bula VPS polietileno com 
de Texto de figura de IOmL. e Bula-RDC oricn taç<lo para Caixa com 100 60112 manuseio da ampulu,:, li 

ampolu . plásticos de 
polietileno com 

20ml.. 

11 
1 



SOLUÇÃO DE GLICOSE 5°/o E 10°/o 
Farmacc Indústria Químico-Farmacêutica Cearense LTDA. 

Solução Injetf1vel 
50 mg/mL e l 00 mg/mL 



~0'.\tl: DO PIW IHllO 
SOU ('.\O IH. Gt.IC'OSI, s•;.. 1: 10•;.. (solução lnjl'tlhl'I dr dt'1trost' Sº!. t 10°/o) 

APRt'Sl.1' 1 AÇ.\O 
Solução mictAvel, limp1Ja, mcolor, estéril e ap1rogêmca 
Apre!!Cntações· 
Cu1xa com tiO fra5coso(lmpola de plAsuco transparente (sistema fechado) com 100 mL 
Caixa com 50 Ílihcos-empola de plástico transpan:ntc (sutema fechado) com 250 mL 
Caixa com 24 frascos-ampola de plásuco transparente (sistema fechado) com SOO mL 
Caixa com 12 fruscos-umpolu de plásuco 1ransparentc (sistema fechado) <Om 1000 ml 

LSO IN'l l{ AVENOSO J: TNDIVIDl'ALIZ.\00 
USO ADl 1 TO t PH)IÁ I RICO 

COMPOSIÇÃO: 

J:llCOSl' S'V., 
Cada mi, da soluç!lo c1inlé111 
glicose anidra* ................. . 
t\gua para 111.JcçJo q s p 
• l:quivalcntc a SS mg de glicose monoidratada 

e ontcúdo cal611 co 
Kcalll. 

OSMOl.ARH>AI)[; 
pli 

gllCO)l' IO% 
Cada mL da solução contém 
ghcoo;c amllra • 
água para tnJCçllo q s p 
0 l'qu1valcnic a 11 O mg de ghcose mono1dratada 

Contcudo calórico ............ . 

OSMOI ARlDADE 
pi!.. ............. . 

INFORl\IA(,.'Ô t:S 'IÜ'NIC',\ S AOS PROFISSIO'.\'AIS llt SAtlllF 

.. ....... ..... .. 50 mg• 
...................... .. .. . 1 mL 

170 

............ 252 mOsm'L 
.... 3.2-6,5 

IOOmg• 
lml 

340Kcat,L 

... ~05 mOsmJL 
3,2-6,5 

l. INDICA~'Ô F.S 
As soluções mjcu\vc1s de gli cose nas wnccmroçi.'\es de 5% e lll~o sGQ 111d1~ 1Jas ço11H1 tonte Jc l\gua, culnrrns e d1urcse osmótica As 
soluçllcs de Glicose de S u 10% ~," 1nd1cadas em casos Jc dc~1d1111,1ç~o. rq111s1çno e 1lór1c.1, nas h1po11hccmius e como veiculo para 
d1lu1çft(1 de medicamentos cornpatlvei, , 

A soluçao de glicoi;e 5% ~ frequentemente a ctmrentraçGo empregada na dcpleç.,o de llu1do, sendo usualmente adminisLrada através 
de umu veia pcr1knca . .I li as s(1luçõcs de glicose de conccnt1nçlles mms elevadas, como a ghcnsc 10%, rior serem hipcrosmóucas. são 
u!llldas geralmente como uma fonte de carboidr3tos Desta mane1rn, a ghcose é atonte prclcuda decmb1•1drntos cm regimes parenierois 
de nutrição, sendo frequentemente usada também cm soluções de rc1drainçllo para prevenção e/ou trutamcnto da desidratação, 
ocasionada pela diarreia 

2. C \R ,\ CI F. RÍS llC.\S l'\R\IAC'OLÓGl<'AS 
A> soluções inJctá' eis de glicose são estéreis e npirogEmcas e usadas no restabelecimento de fluido e suprnncnto calónco 

A ghcose é um nutriente fac1lmcntc metabohzado pelo orgamsmo para fornecimento de energia, dispensando cm alguns casos o uso 
de hpid1os e protcinas como fontes de energia. cvuando, nss1m, octdose e cctose resultantes de seus metabolismos A solução de 
ahcosc é uul como fonte de 6gua e calonas e é capai: de induztr diurese dependendo das condições clinicas do paciente As soluçõ.:s 
de ghcose cm concentrações 1sotõmcas (soluçGo parctller:il de glico e Sºo) são adequadas para m:inutcnçllo das ncceso;idadcs de agua 
quando o sódio não é nccessáno ou de' e ser C\!lado 

A ghco•e é mclllbollzada uuavés do 6cido ptrú\ico ou lâuco em di6xido de carbono e ilgua com hbcraçllo de energia A glicose é 
us;ida. J1st11buída e estoc.1dã nos tecidos Todas as ctlu!Js do corpo $ão capozes Jo ox1d;ir n glicose, sendo a mesma a principal fonte 
de encra1a no mctab<>hsmo celu!Jr Uma vez dentro da célula u glicose é prontamente fosfonlada, formando a ghcose ~-fosfato, que 
logo ~e pl1hmcr11a cm ghcog~nio, ou é cawbohzada A glicose pode amda ser comcrt ":.i cm a••rdurn, nu.1vés u..i Acc11l-CoA Requer, 
por 1ss(l, constante equ11tbno cnlrt' ns necessidades metabl\liet1s Jo organismo e n sua ofert.1 
A 11hcoscu1ingc o s••u pico pla•mauco40 minuws após sun 11dn11111strnçl!o cm pacientes h1pog1t.~rn1cos 

J . CO NTltAINOICAÇÔlS 
As soluções de glicose sem elcir<il1tns não devem ser odm1111strnJns s111111 lmncamcnte n 1111\is!lo de s.i1111uc Jev1do â poss1b1hdade de 

coogul nçõo 

O uso e.ln w luçno uu 11l1cose ó c0n11nind1cado nu> scgu111ic~ s1i11,1~õcs h111cr·h1drnt.1\nl1, l11rc1gh"cmm, drnhctes. ucidose. dcsidrataÇ1lo 
h1potõmct1 e hipocalcmm 



O uso de 'olução de glicose hipcrtõruca (concenuaçno acima de S% de glicose) é com11und1cado cm pacientes 
mtracrumana ou mtracsp1nhal, dc/mum rremcns em pacientes deSJdratádos, smdromede ma absorç!!o ghcosc-gnlacto 
com h1per.,:ns1b1lidadc aos produtos do milho 

4. AO\'f.Rl Ê:"CL\S •; l'R} e \l'C:ô•:s 
Deve considerar para fins de 11dm1mstroçao, dados cllnicos e laboraton;us, como mvcts ghc!m1cos e ghcos6ria Outro aspecto refere
'c à ~u,pcnsâo abrupta de tral8111cntos prolongados, condição cm que se clc\am os nlvc1s de msuhnn cuculantc, podendo desencadear 
uma h1poghcern1:1 momentânea pós-suspcnsll.o Deve ter cuidado 1ambém com o odm1rustrnçllo prolongada ou a mfu~o rápida de 
grandes volumes d.: soluções lsosmóucas, dcV1do n passivei ocorrenc1a de edema pulmonar, h1popo1as,~mia, h1per-hidra1ação e 
mtox1caçlio hldncu ocns1onados pelo aumento do volume do liquido cxtrncelul:ir A momlornção lrequcntc di: concentrações de 
gl1cosc, de elc1rólttos parucularmente de potnss10 no p!Jsma faz-se necessáno n111cs, durnntc e após a administração da solução de 
glicose 

A "«.llll~~o de glicose não deve ser usnda com•' solub1lw111tc pa1a o sangue, pois c<1uS11 agluttnnçno dos c11trôc1tos e, provavelmente, 
hcmôl1sc Da mesma manem1, as soluções de glicose sem clelr(ilitd~ nnn devem ser admm1s1rndas s11nuhunc11mcnte u infusão de 
s11nguc dcv1dn da poss1bil1dade de wagulação 

A monlloraçllo frequente de concen11aç/les de glicose no pla~mn é ncccss111mquando11i:l1co~e1n1ravcnosa é adm1mstruda cm pacientes 
pcdultncos, parllcularmcntc nt's 11conatos e na' crianças co~ b:uxu peso 110 na~ccr devido ao risco aumentado de 
hi 11crgl 1ccmialh1pogl1ccm1a 

A adm1111straçllo e~cess1va ou rápida da solu~ de glicose neste tipo de paciente rode causar aumento da osmolandade do soro e uma 
possivcl hi:murrag1a intracerebral 

Agir com precaução no fornecimento de carboidratos na presença de pç1dosc (10f lacl:lto, e também nos pac1en1es c<>m h1pervolem1e, 
msutíc1énc1a renal, obstruç5(1 do mtcrvnlo unnino ou descompcns:iç~o c:udloCll cm mente 

As soluções tnJetâve1s de glicose dc~em ser usad:ls com cuidado ctn paaentcs com DwbNr3 md/itus subcllmca ou endente, ou 
mtolcrãnc1a a carboidratos, bem como em lactentes de mlics d1abéuclis 

A administraçllo de soluções de glicose deve ser re;ih7.ada com cautela cm paciente~ du1béttcos, pois uma mfusllo râp1da pode causar 
h1pcrghccmia, assim como em p:iacntc.:. mal nutndos com delic!enc1a de tu1mtna, intolcr:lncta a carboidratos, scp11cem1B A 
odm1mstrnç!lo intravenosa da ghcose nos pacientes com def'i 1!nc1a de u:imma e outros vtlaminas do complexo B pode prec1p1tar o 
dcsenvolv1mcnto da cnccfalopella de Wcrmcke. 

As soluçõCli de iJ1cose nlio devem ser odm1mstradas cm pacientes coin msulíc1êne1a rcrol e após 111.aquc 1squfm1co. 

Gra~idu: categoria C'. 
Nllo foram efetuados e~tudoo do repruduçã1> ummal com solução de glicose Sº• e IOV. Tnmbl!m nlln se Sllbc 5C a solução de glicose 
S~• e 10% pode causar dano ao feto quando admm1wada a u1na mulher griv1da Adm1ms1rru somente se claramente necessário 

faludo~ vcrilic<1rn111 que <Jilando ad1111mstrad•l dur;inic o trub.ilho de p.irto, n <~,B~ de glicose da ma.: P<'de conduzir no feto, à 
h1pçrgl1ccmrn, ti h1perinsul111em1a, e li ocidosi: fetal, w111 hrpogl1<cmm nc11natal tillbscqucntc e 1cterlcta. Outros estudos não 
encontraram nenhuma evid~ncia de tal efeno. especialmente se o letn ~ t>cm ,1x1gcn.1tlo, e rclalarnm que o numero dos pacientes 
incluli.los em mi~ rclutónos foi frequentemente pcqu~no e os crMnM de sclcçllo llfto hnrn"~~nco~ 

t:STI~ Mt:1>1CAMEN ro NAO OEVE SF.R l~ rH.l/.ALIO l'OK \li 1111.IUS c;n,\ \'lllAS SEJ\t 01m;;'\lAÇÂO \1tOICA 
Ol DO C llUIRGI \O· Lllh'i'l IST \, 
lf~o pedlAtrlco, gcrhltrko e cm outro' grupos dr ri\co 

l )0 11cdlAtrico 
l·m estudo placcbo-controladt1 rcahnido em mulheres saudáveis, que se enc1mtrll\'lllll cm estágio final de gestação, venlicou-se que a 
adm1mwaçllo de 100 g de glicose uma hora antes do fim da gestação, nao pm\ocou nenhum cfc110 ad\crso nos nt\CÍ) ácido-base do 
f1.10 o, feto> com malformação foram cxclutdos Entretanto, os nutorcs advcrurnm que, cm conccntroçõcs de glicose mais elevadas 
na mãe (como pode ser encontrado em gnh idas d1abêucas), mudanç:is cons1sten1cs na oc1dosc metabólica fetal, podem ocorTcr, e que 
o teste da tolen1nda da glicose pode também ser pcngoso oos fetos com retardo do crc5Clmcnto 

O cuidado deve ser exercitado no lrtltamento dos neonatos., espcetalrocnte os nconatos precoces. CUJ3 função renal (10dc estar imatura 
e cu1n lmbilidade de excretar cargas do liquido e do soluto pode estar hmllada 

u~o gcrhilrlco 
No gcrlll, e seleç~o da dose para um p:ic1cntc idoso dc~'Crá ser mais cnlertos:i Snbc·se que estas drog;i~ 'ªº excretadas 
substancialmente pelos uns, e o nsco de reações t6:ucas elas soluçl'>es de glicose pode ser mll.lor nos puc1entcs com função renal 
compromclld3 Os pacientes idosos sllo mais provãvets de ter o funçlo renal d1m1nulda, por tsso, cuidado de\e ~cr tomado na seleção 
du dose, e rode ser ut1I momtorar a função renal 

!I. 11' n :RAÇôt:s J\t)'l)I(',\ \11-''ITOS \S 
Não slln conhecidas mteraçô<:s mcd1camcnlosas nté o momento 

P11rn 1111ni11111.m o mco de p<lsslvcts 1ncompul1b1hdudcs da n11sh1r111Jas :t<>hrçõcs tlc Blltose co111 outros mcd1caçõc~ que possam ser 
11rcscritus, devem ~cr ven hcndas u presença de turb1dcz ou pre' rp1t.1çl<1 1111r.xlrn1J111c111c 11(1\Í) a 11mtu111. unte• e durante a administração 

l:m cu~11 de dúv1u11, consulte um farmucêutLco 

6. ('L IDADOS IH: Alt'\1 Al,l:~A'\tl,;\TO 00 l\U.OIC\:\11.N 1 O 
U produlo de~c ser armazenado cm temperatura amb1rn1c ( 1 S "C a 30 ºCl P1otc11cr da luz e 111111tl.1ile 



Pra10 de 'alidadc 24 meses após o Dam de Fllhncação 
Númtro dt lote e d111, dr fahrkaçDo t ulidadr: 'ldr tmbalagC"m 
' lo use mtdlc11mrnto com o prno dr' alídadc Hncido. GUlnlt·o cm $118 rml!alagrm original. 

Não armazenai IS soluções 110rentera1s ad1c1onadas de mcd1camcntos 
Soluç.\o mJctãvcl, hmpula e incolor 
Ante, de u~Ar, ob"rvt o l'ptcto do mtdicamcnto. 
Todo mrdlumrnto deH Ntr mantido ÍOl'll do alcance das crianç1u 

7. POSOI OGIA •: \10DO D~ l'~'R 
A ~oluçào o;omentc deve ter uso mtia,cnoso e tndmduahzado 

A do~ugcm deve ser detcrm11uda por um médico ee dependente da idade, do peso das cond1çõcs clínicas do paciente, do medicamento 
d1luldo cm ~oluçllo e das determ1naçõe) cm laboratório 

Antes de serem udmm1slmdus. as soluções parentcra1s devem )cr 111sp<>cmnnd.1s v1s11ulmcn1c [lllru se nbscr vnr u presença de partículas, 
turvaç!lo nn soluçllo, líssurus e quaisquer violações na emb;iluscm p11m.111a 

A solução e ucond1cionadn cm lrascos·amplllu de plâ~11co trnnspurenlc em ISIS 1 ~ M \ 111.C'llAl>O puro udmm1straçllo intravenosa 
usando llljUlp<l cMéril 

AtençAo: 11Ao usar rmbalagtn1 primárias ern conuOes cm striC'. íal 11rot·td1111enio pode cwu,ar t rnholi11 ga,ou devido ao ar 
rc,iduAI 11~pir11do da 11rlmdr;1 rrnhah1gcm antts que a adminlstra~ào dr Oul1ln da Jr11und11 cmbalagrm ,ej11 completada. 
NÃO l't'IH 'l ' lt.\H A EMD.\I. \Gli.\1, !'OIS HÁ C:O~IPROJ\IE 1l\1FN10 llA ~ ~1 J.IUl.11> \J)I , 00 l'ROl>ll ro E RISCO 

OR CO,T,\Ml'.\'AÇ . .\O. 

Pnra abnr 
Verificar <C c~1Mcm \8Iamcntos m1mmos comprimindo a embalagem pnmãnn com firmeza 
descartar a embalagem, pois a sua estcnhdade pode estar compromct1!Ja 

Se for obscn11do va7.amento de solução, 

Se for nccessâna med1ci1çllo suplementar, seguir os 111S1ruçõcs dcscrn1's o scgmr ontcs de preparar a soluçlo j)õlrD admmistração 

No preparo e adm1mstrnç!lo das Soluções Parentcr111s(SP), devem ser seguidas as rccomcnd:ições da Comissão de Controle de Infecção 
cm Serviços de Saulle quanto a 
• dc~mlccçllo do ambiente e de supcrfic1cs, h1giemmçllo das mãos,\!$ de EPls e 
• des1nfccç:lo de ampobs, frascos, pontos de nd1çllo dos med1camcn105 e conexões das hnhas de 1nfus!lo 

J. Remover o protelo• ue plástico do tubo de salda da solução no fundo ela embalagem, quundo presente, 
2· Fver a aoscps1a ® embalagem pmnâna uuhzando álcool 700,,, 
J. Suspender o cml>•tlagem pela ,1lça de suslcnU\ç!lo, 
4- Conccrnr o C<Juipo de infusão da Sl>luçllo. Cnnsultar us instruções dC uso do equipo, 
S· Adm1ni~lrur 11 soluçdo, por go1c.1amento continuo, conforme prcs1;rlçll<> m~dtc:i 

Pura 11d1cão de mcd1camcnt% 
AtençA11: vcrl0c11r ~e hA lncom11111lbllld11clc entre o mrdiram .. nto t 11 'uluçAu C', 1111.1ntlo for 11 º'º'sr hli hu·orn1111tlbilidadc 
entre o~ rncdk11111e11tos. 
A11enn, 11~ cmbnh1gcn~ 11ut 110,,ut m tlol~ sllio~, um 1111r• o r1111i1111 e uu1ru 1rnn1 a admini,tn1çi\o dr rnrdlr11mcntos, poderão 
11crmltlr a adlçAo de medicamentos nas soluções 11artnterall. 

Pllt1111dm1nis1r11c~o de mcd1camcn10, antes da admm1s1nç:lo da soluc3o r?rcntcrul 
l ·Preparar o "lllll de m1cçllo íazcndo sua assepsia, 
2· Ullh1.ar uma sennga com agulha estéril parn pcrfu1111 os tio próprio paro admlnistlílçllo de medicamentos e injetar o mcL11camento 
na solução parcntcrnl, 
3· Misturar o mcd1camcnto completamente n3 solução parenteral 
4· Pós hofihiados dc\cm ser rcconsututdosfsuspend1dos no diluente ténl e np rog~mco adequado notes Jc :;er ad1c1onados à solução 
parenteral 

Para nJm1msiacfto de mcd1çamçnto~ durante a ndm1mstt11c!io da E lucl!o parcn1e1~l, 
I • Fechar a pinça do equipo de mfus!lo, 
2· Preparar o \IUO própno paru adrmmstroç:!o de medicamentos, làzc:ndo sua cps1a 
3- Ut1h1.ar sc11nga com agulh:i csténl paro perfurur o sluo e nd1c1ormr o mcd1camcnto n:i soluçl!o p:ircntcral. 
4· Misturar o med1camento completamente na solução parenteral. 
S· Prosscg111r a administração 



SI tios 
de Adm nistraç o 

Porolog1a 
O preparo e adm1nmração da Solução Parenteral devem obedecer à i:-cscnçlo precedida de crncnos:i avaliação, pelo fannacéullco, 
da compa11b11idndc l1sico-<111iin1ca e dn intcrn~llo m.:J1camcn1os:1 que possam oce>rrcr C'ntrc os seus ç1,mr•incntc•. 

A do>c de glicose é varuhcl e dependente das neceSSldades do paciente As concentrações de glicose no plasma devem ser 
monitoradas, a ta'a m:rnma que pode w mfund1da sem causar ghcosuna é 0.5 g.IKg de peso corporaVhora No entanto. o ideal é que 
a soluç!h' de glicose intravenosa sc;a f1irnc"Ja cm umn taxu de nprox1mnJnrncntc 6 a 7 mg/Kg/1111m1to 

O uso da solu\·ão de glico<c é indicado para correç!lo ele h1pogltccmia mfanul, podendo ser uüliznda cm nutrição parcnkrnl d~ criança' 
A dos.! e a taxa de infuslo intmvenos:i de glicose devem ser selecionadas com cuidado cm pacientes pcdi:itncos, particularmente nos 
neonohis e nas crinnças com bm'o pcs..1 ao nascer porque aumenta o nsco dei h1perghccm1a1b1poghccm1a 

A solução de glicose :S~ó pode ser ndmm1strada em pacu:ntcs d1abét1cos, mc5mO cm coma. porém, é fundamental o controle adequado 
da ccto5e e, se nccc~sáno, deve-se recorrer à adm1mstração de msuhna 
A avahução clfn"a e as dctcr1111naçõcs laboratoriais pmód1cas sllo nccessártus par" 'nOnltorar mud.mças cm c11nccntraçõc da ghco~e 
e do eletrólito do sangue, e o balanço do llqmdo e de cletróhtvs durante a lçr 1pia parenteral prokingílda ou scmrre que a c11nd1ção do 
pac1~nte perm111r tal avaltacão 

8. REAÇÕES AO\ ER<;A"' 
As reações adver<.ts podem ocorrer devido a solu~no ou li 1éc111l;a do ndmm1strnçno e 1m:luem rcs110sta febril, mfccçnn no ponto de 
mjcção. trombose '~no!'8 ou ílcb1tc irradiando-se a parur d<> 11Qntci de 1rueçl!o. cx1ravus.1mcn10 e h1pcrvcilemia Se ocorrer reaçilo 
adversa, ,uspender n 1nfusao, 11vahar o paciente, aphcnr teraptut1c:i corrcuva apropn,1da e gu;irdar o resumtc da ~oloção para po:-tenm 
invcs1i~açilo. se ncccssam1 

Algumas destas reações podem ser dc\ldo aos produtos de dcgrad3ção presentes op6s outoda\aç4o A infusão mtravcno58 pode 
condunr ao dc~cnvol\1mcnto de drsturb1os hqu1dos e cletrólttos mclumdo a h1pocaltm1:i, o h1pomngnescm1a, e 11 h1pofosfatcm1a 

Ern tll\OS dt tvtnlo~ Rdvtl"\O\, llfllinq111· p~lo Si•ltma \jgi~lrd, '"'110111\rl pn rnrlal da \n\iUt. 

?. Slll'ERDOSI. 
A mtu~o de grandes volumes <.1.1 solu\·nu d<' gl1~o~e s•. e to•. pode c11u~ur luper\olen11a, resuhnndo em <lih11çlles elctrollucas do 
soro, c~tados congeslivo~ e edemas pulmonares 

A mfusâo muito rápida de glicose poJc ocns1onar d1s1urb1os ncurol6g1cos como dcprcsS!o e comn, de,ido aos fcnõmcnos de 
h1pernsmolaridnde, pnnc1palmcntc em Jl\lltadores de ncfrop111o.1, trômcns Nc te~ casos, n inf11s!lo de' e S<!r mtcrromp1da eu ternp10 
de apoio deve ser instalada 

Nru. do~.:s usuais 1nd1ca<Lis pelo médico nlio h:í relatos de supcrdosagem, c~ccto cm pacientes diabéticos com mtolerAncu111 glico,c 

Num evento de sobrecarga de lluidos ou ~ulutos durunlc o ter 111rn parcnierol, renvnhc u' rondiçllcs do pac1cn1c e mshlun o 1ratamen10 
corrcllvo apropriado 
F.m caso de intotluçAo ligue run 0800 722 6001, se ,~f prtthardc mais orkntac6r.s. 

• 
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Essa bula íol at11aliz11d11 conforme Bula Padrão RJ1ro~ada reta A!llYISA nn lnstruçAo Normativa n• 09, rubllcadn em 03/08/16. 
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6. Como devo 
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Além 
nltcraçllo 
foram fci 
adcqua\.'ÕC.S na bula 
destinada ao 
paciente: 

Corrc<,.'âo de 
ortografia, 
pontuação, seguindo 
n RDC 47 de 2009 e 
o Guia de 
Submissão 
Eletrônica de l'exto 
de Bula de 13 de 
'unciro de 2014. 



SOLUÇÃO E GLICOSE 25°/o E 50°/o 
Farmace Indústria Químico-Farmacêutica Cearense L TDA. 

Solução Injetável 
250 mg/mL e 500 mg/mL 



IDt:Nnt ICAÇÃO DO .\U:f>ICA\lt.N 10 
SOi l lÇ \O DF. GLICOSK 2~·1. •: so~. 

/\PRE.Sl.N'l ,\ÇÔES 
Solução rn.1ellivcl. limp1da, incolor, estéril e apirog!ruCll 
Coixa com 200 ampolas de plástico lronsparcntc com 10 mi 
Caixa c11rn 100 ampolas de plóslll•O 11ansparentc cnm 20 mL 

USO l:'\lltAVENOSO •: INl>l\'IUl lALIZ.\T>O 
rso ADI L 10 E PEDI.ti RICO 

CO\IPOSIÇ.\O: 
gllco't 2!\º/o 
ghccw• , ..... 
água para lnJCÇâo q.s p 
OSMOl ARIDADc ......... .... . .. 

gllrost !10% 
glicose 
âgua para mJeção q s p 
OSMOLARIDADE .. 

INFORMAÇÕES TtC1' ICA..., AOS l'ROf'ISlllOSAIS m; Al UE 

l. INDICA(ÔES 

. ..... 25 g 
...... IOOmL 

. ........... .. ...... .. ... 1388 mOsm/L 

........... 50g 
..... IOOmL 
2775m0sm"L 

As soluçlles de glicose slln md1c,1d11s crn caso; de d.i~1Jrnta1no, rqiosiçãn calónc11, nas hrpoghcemras e como veiculo para dtlurçllo 
d1: medrcamcntos compativc1s 
As soluçllcs de glicose 25~. e so• •. por serem h1pcrosm611cas, do .:s:1diis gcrulmcnte como uma lnnte de c:arbmdratns Desta maneira, 
o glteose é a fonte preferida de carboidratos cm regimes p:ucntcrms de nutnçllo, s~ndo frequentemente usada também cm soluções de 
rc1drataç~o p;ira prevençllo e/ou tratamento da dcSJdrataçâo, ocas1onad;i pda diarreia 

2. CAR \CI} RISTlC.AS fl.\H.1\1 A< 01.Ó(;ICAS 
As soluções tnJetáve1s de glicose s!lo eS1érc1s e ap1rogerncas e usadas no rcstabclct1mcnto dc Ou1do e supnmcn10 cnl611co. 
A gl icose é um nutriente fat1lmcntc mctah1il11.adu pelo oruamsmo para lorneC1mc1110 de energia. d1spcnsunJo cm ulguns casos o uso 
de lrpld10~ e protelnas como luntes dll cnwg1a, cvllnuJo 11s"m, 11c1Jos<! e cctosc rcs11launtcs Jc sem. mctabulrs1111's A sciluçilo de 
glicose é uti l como fonte de água e culo11as e é cupaz <ill tndrwr dlurese dependendo du condições clinicas do pae1cntc. 
A glicose e metabolizada atrnvês d1> um.lo p1ruvicu ou lâ11co em d16:itido de c;11lx1110 e âgua com hberaçllo de energia A glicose é 
usada, drstnbulda e estocada nos tecidos. Todas ns ~lulns de> corpo s:io cnpa1.es de oxidar o glicose, sendo a mesma n prmc1pal fonte 
de encrgia no metabolismo celular Uma vez dentro da c~lula n ghcose e prontamente fosfonlad:i, formando a glicose ...().fosfato. que 
logo se pohmem.a em glicogêmo, ou é catabohzada A gltcosc pode 01nda ser convertida cm gordura. atrnvés da Acct1l·CoA Requer, 
por isso, constante cqu11ibno entre ns necessidades metlbóhcas do orgamsmo e su:i oícrt:I 
A gltco .- otmge o seu prco plasmilt1co 40 minutos npós sua ndm1mstrnção cm pacientes h1poghcem1cos. 

J. CO"\TRAINDICAÇÔES 
As solu~ôes de glicose sem eletrólitos nâo devem ser 1tdn11nwruJ.1s stmultanl)amrnte .a 111í11sno de sangue devido à possrbrlidade de 
coag11laçft11 
O uso da solu~ilo de gltcose é Cl•ntramd1cado nas scgumtes 11tu11çõcs l11pcrh1drutnç:lo, h1pergltccm1a, diabetes, 11cidose, dcsidrataçAo 
htpotõmca e h1pocalem1a O uso de solução de gltcosc h1pcnõmca (conccntraçllo oc1ma de 5~. de ghrnsc) é contramd1cado em 
pacientes com hemorragia mtrocrancina ou mtra-cspmhal, dt/tr/um tumcm cm pacientes desidratados, slndrome de má absorção 
ghcosc·galactosc e ao) pa\:1entes com h1pcrscns1bihdade aos produtos do mtlho. 

4. AOVt:1trtNCIAS F PIU'.CAl l('Õt '.S 
Deve se considerar para ""' Jo udmrmstração, dados di111l·os e labQ1atnnnis l 011111 n1vc1s 3li~êmicos e glicosima Outro aspecto 
reícrc·sc à suspensão abrupta de trutnmcntos proloncados cond1ç:lo cm que ~ clcvnm os 11ive1s de rnsulma rnculantc, podendo 
desencadear uma h1poglrccmm momcnt~nca pós·suspens!lo Deve-se ter cuidado tambêm com a ndm1mstraçllo prolongada ou a 
mfu~o rap1da de grandes volumes de soluções 1sosm611cas, dcvtdQ o posslvcl ocorrb1C1a de edema pulmon:u, h1peopot:mem1a, 
h1perídrotação e mtox1cação hldr1ro, oros1onados pelo aumento do 'Volume do hqu1do cxtracclular A momtoroçfto trcquente de 
concentrações de ghcose, de eletrólttos pilrt1cularmente de poU\ss10 nq plasma f.lz-se ncccssãno antes, durante e opós a adm1mstração 
da solução de glicose. 
A ~oluçfto de glicose não deve )Cr usacJ.t como dilucnt~ 1~ira c1 SIUt~ue, po1~ cnusa oglut1miçllo dos crmócitos e, provavelmente. 
hcmóhse 1 
Dn mesma maneira, as soluções de glicose sem elcu6htos 11~0 1levc111 c1 udminr<trml.1~ s11nuhaneamente a iníusllo de sangue devido 
â po%1h1hdade de coagulação 
A monito1açno frequente de rnncen1rações dcghcosc no plasma 6 neccl;sârrn quandou glicose lntru1:nosa é admm11111ai.la cm rac1cmes 
ped1átricos, part1culanncntc nos nconatos e n:is cn3nças com b31xo peso oo nascer porque aumenta o risco de 
h1pcrgltccm1a; h1 pogltcem1a 
A adm1msuação exce$s1va ou nip1da da solução de glicose neste tipo de paciente pode caus:tr aumento da osmolandadc do soro e uma 
pos~1vcl hemorragia intracerebral 
Agrr com precaução no fornecimento Je cnrb1•1dratos na presença de ~ctdosc p r l11~tn10, e taml~m nos pac1en1es com hrpcrvolem1a. 
1nsulicu:nc111 renal, obstruçn11 dn 111tc1vi1l11 urinn110 011 dcswmpcnsuç!lo cardíaca cm111cntc 
As ~oluçõcs inJclâveis de ghco~c 1kvcm ser us:idas com curdad1l em pacientes com d111hetes mel/11us subcllnu:a ou cvrdcnlc, ou 
mtolcr4ncm a carbmdratos, bcin como cm IHctentes .i~ mftes d1,11Jét1c.1s 
A admin1s1raçfto de soluções de glicose deve ser reahzaJ:1 com cautela cm pac1c:ntcs drnbéttcos, pois uma anfüs3o rápida pode causar 
hipcrghccm1a. assim como em pacientes mal nutndos com dcfiaênc1a de 11am1na, mtolcrftncia a carboidratos, scp11ccm1a A 



adman1stra~'lo intravenosa da glicose aos p:mcntcs com deliaenoa de t1am1na e outras VJ1ilm1n:is do complexo B 
dcsenvoh1mcnto da cncefülopalla d~ Wermcke 
As soluçõc~ de glicose n~o devem ser 11dn11nistradas cm rac1cnws com insufic1e1t.aa renal e 11p6s iltaque 1><1u~m1co 

Gnn idu: Uttgorút e 
•:ST E MfOIC \Mf.Nl O !'IÃO 111'\'J, St'R l 111.IZADO l'OH Ml l.llf.RV.s GRÁ \'ll>AS SEM OJUt:NTA('.\() \tlDIC'A 
OU DO C llU RGIÁO Ot::'illS"l A. 

As soluções de glicose s.10 u~das geralmente como hquidos de hidrata o e como vclculos p:u1 outras drogas. ilitudos de rcproduçtlo 
ammal não ti.vem conduzidos com uucçõcs de glicose 
Tambêm não M fundamentação C1•'Titlfic:1 conclus1\'ll de que as 10Jeçl\es de glicose causem dano fetal quando admm1madas a uma 
mulher grávida ou afetem u cupamladc dll reprodução 
Portanto, ns 1n.1cções de glicose devem ser dadas às gestantes soncntc ~o re.1lmcntc nccess:ino 
Estudos venficaram que quando administrada durante o trabalho de JXlIIO, a Cllrga de glicose da mllc pode conduw no feto, à 
h1poghcemm, ô h1penns11hncm1a, e à nc1dosc fetal, com h1poghccm1:i ncbnatal subsequente e 1cterfc1a. Outras estudo; não encontraram 
nenhuma cv1dêncin de t;il ef'c110, especialmente se o ícto e bem ox1gc9do, e rdatamm que o numero dos p:1cicntes incluídos em tais 
relatórios foi lrcqucntcmcnte pequeno e os cr11~nos Jc ~dcçilo 11ão hn111"1:ênco~ 

lt~o tm cn1n~a,, ído~os e outro~ grupo1> dr mco 
liso pediátrico 

Um estudo rlacebo-controlado rc;1l1zmlll ern mulheres saudáveis, que ~e encontravnm em cs111g1n final de gestação, vcnlicou qu~ a 
adm1mstrn~ão de 100 g de ghcosc uma hora antes da gcSlaç!O, não provocou nenhum efeito adverso nos nl\'ets de ácido·hasc do feto 
Os fetos com malformação foram exclu!dos. 
Fntrctanto, os autores udver11ram que, em conccn1rnçõcs de glicose m:11s elevadas na mãe (como pode ser cncorllrado cm grá~1das 
dinbéucas}, mudanças cm1~1stcn1~-s ti.t urnlo>C mctahól1c11 íctul J10Llcm ocorrer, e 1111c o teste d.i tolcr6n<.:1a J,1 ghco~e pode t;1mbém ser 
perigoso aos fetos com retardo no crescimento 
O cuidado deve ser exercllado no tratamento dos nconatos, esp1.-cmlmcnte os nconatos prrcoccs, CUJll funçtlo renal pode ser 1ma1ura e 
tUJa hab1l11Jadc de e.xeretar cargas do hqu1do e do soluto pode CSlilr hrT11tada 

Uso gcrh\1 rico 
No geral, d ,eJeção da dose para um pactcntc idoso deverá ser mais cr1tc110.sa Sabe-se que cstu drogas s.'lo excretadas 
substancialmente pelos nns, e o nsco de reações tóxicas das soluções de glicose pode ser maior nos p.ic1cntcs com !unção renal 
comprometida Os pacientes idosos sllo mais prováveis de ter função rcn:il d1m1nulda, por isso, cuidado deve ser tomado na seleção 
da dose, e pode ser ut1l montlmar a funç~o renal. 

5. 1'\'TERAÇÕES J\f[l)l('A\tl{\ IOSAS 
Não ~o conhecidas mtcrações med1c::1mentosas até o momento 
Para m1mm11.1r o risco de possíveis incompaub11idadcs da m1stum das soluçõc de glicose com outras mcd1c11ções que P''~sam 'er 
presentas, devem ser venficudas a prese O\'" de turll1ile2, 011prt•c1pttJçllo1rncdrntumc11t<' .1pós a mistura, ames e dur11nte a adm1mstração 

6. CtlO.\OOS OE Alt\l.\l.t:~,\l\1EN 1 O DO \H DICAl\IPOO 
A solução de glicose é uma solução l!mp1da e incolor 
Conservar cm t~mperntura um biente: ( l S C a JO "C) Proteger da luz e umidade 

Pr11.Al dt va lidade: 24 meses após a llata de Fabricaçllo 

'iúmcro do lote' dat11\ dr M1riraçlo t \'alidadr: 'Ide ernbalagrm 
Nno use medlc11menlo com o prazo dr valídadt vtnddo. Gu11nlc-o rm "'" rmh11IHgem orígi1111 I. 
Antes de 11~11r, ohstnt o •~preto do mrdlc11mcnt11. 
Eslr medlumrnro dt~r ~rr utíliudo imrdiat11mrnlc 1111ós a ubrrlun da ampola. 
lodo mrdiumrnlo dt\l' 'tr manlido font do akance das crianças, 

7. POSOLOGIA E MODO l>E lJS,\lt 
MODO OF. l 'S,\R 
A soluç.~o é 1Ko"ldicion11da cm runpolas de plâsuco transparente para odm1rustraçllo intravenosa 
A do:;agem 11 °" ullh7.aJa deve ser determinada pelo médico e é dependente da 1±lde, do peso, das condições climcas do paciente. do 
medicamento J1luido em ~ol u\:lo e das detrrmm.1çõcs em lnhornt<'ino 
Antes de serem admimstrodas, as soluções par.:11tcrn1s <levem ser 111 pe<.:11>nad11s visualmente parn ~e ohsc1var 11 presença de rarticulns, 
turvação na ~olução, füsuras e quaisquer violações 1111 embalagem prrmárrn Verificar s.: cJ<1stcm na solução, fissurns e quaisquer 
violações na embalagem pmn!na com firme7.ll 
NAo uuh1;1r ~.:a soluç!lcl esttn!r turva. se contiver prectp11ado se apresentar vanimcntosc ou se 11\-er SJdo ~10lada 

O produto sClluçao ÍnJetávcl 1k gltcosc é uma soluçl!o cst~rll e np1r1>gêmca, logo, n;lo pwccda cm h1p<•tcs1.1 alguma a guurda e/ou 
conservação de vlllumcs rcMantes das soluções uuhzad:is. devendo o mesmos serem descartadas 
NAo arma,rMr as soluções J>arcntcra11 ad1c1onada1 de mcchcumcmos 

Pura nbrtr 



.... 

POSOLOGIA 
O preparo e 11dm11ustração da Solução Parcnternl deve obedecer à prc: cnç!lo, precedida de crllcnosa avahação, pelo farmacfouco, da 
compat1b1luJade fis1co·quim1ca e da intcrnçno medicamentosa que po~m ocorrer entre: os seus componentes 
A dose de glico~e e variável e dependente J:1s neccss1<1adcs do )ll!Clcntc As concerihnçl\es de glicose no pla~mu devem ~cr 

monitoradas, a taxa máxima que pode ser infundida sem causar ghcosuna é O,Sg/Kg de peso corporal hora. 
O uso da solução de ghcose é indicado parn corrcçllo de htpoghccmt:i mfanlll , podendo ser uuhmda cm nutrição p;11cntcral cm 
crianças 
A dose e a taxa de infusão tnlr~vcnosa de slícosc devem ser selcc1onaC!as com cuidado cm pac1cn1es ped1âtncos. part1culurmcnle nus 
nconat~ e n:is crianças com baixo peso no nascer porque aumenta o nsco de h1pcrghccm1allupoghccm1a 
A avaliação clfmca e as determinações laboratorm1s pcri6J1cns s.'\o neccss3nas p;ira monitorar mudanç.is em concentrações da ghcose 
e do elctr6hto do sangue, e o halanço dn liquid<l e d clctr6htos durante u tcrap1u p;1rcnlcrnl prnlongnda ou &cmprc que a condição do 
paciente p<'fm1ur tpl avithação 

8. Rt~A('ÔES AOV~:RSAS 
As reações advers, podem correr devido A 'oluç4o ou à t~mca de ndm1mstruçno e mduem resposta fchril , míecção no ponto de 
UlJcção, trombose venosa ou llcb1te 1rrud1ando-sc 11 panu do ponto de nJeção, estr1l\'IS:lmcnto e hipovolemia 
Também rode ocorrer numentn da rrcss.,n urtensl em paç1<'ntesJ6 h1pct1ensos, confus!lo menwl, mconSJstEncia, 1n1>Ufic1ência cardlaca 
congestivo, edema, aumento d•' volume 51111g11fneo, ghcnsu11,1 e d1urcse osmótic~ 
Se ocorrer reação od\·crsa. suspender a mfus!lo, ovahar o pnctcntc, uphrar tcrapêuuca corrcll\'O apropnada e guardar o restante da 
solução ~1m posterior mvesugaçllo, se necessáno 
Algumus destas rcnçlles podem ser ucv1do nos proJutos de degradiiçfio rrescntes upos mrtodavaç~o A 1nlui;!!,, mtravcnosa pa..lc 
conduzir ao dcscmoh11nento de disturbws hqu1dos e eletrólitos mdwndo a h1poç;ilem1a, o h1porn.,gnescmia, e 11 hipofosfotcmia 

t:m ca~o1 dt evento~ advtrsot, nulifiqnt ptlo Si11rma Vig1\lr1I, dl\poni>rl no l'urldl da An\i~u. 

9. Sl!PfROOSE 
A infus.1o de grande~ volumes da solução de ghcosc p<Jde causar h1pervolem1a, resultando cm diluições elctroh11cas do soro. estado> 
congestivM e edcmus 11ulml111u1es. A 1nfus;to 111u1ro râJ11tl.1 o.J.: cl1rose 1wt!c causur i.hs1url11os neun,lóg1cos cnnrn dcpres~~o e com•1, 
devidos aos fenômenos de h1perosmolamfade, pnnc1palmente cm poiladorcs de ncíropatuu crõntcas Nestes casos, instalar terapia de 
opo10, conforme as ncccss1d:idcs 
Nus dos~s uquais indicadas pelo 111éd1ço não h:I relatos de superJosagl'm , exceto em pae1cntcs d1abé11cos com intolerância 11 glicose 
Num evento de sohrccarga de llu1dos llu solutos tlur 111tc 11 leraprn parcntcml, reuv11hc as cond1\i">cs do paç1ente e 1ns11tua o tratamento 
corretl\'O upropnad<'.' 

t: m caso tle lntoxicnçiio ligue Jlllrll UllOO 722 6001, '' H><·c 11rtci~nr dr 11u1is orit·nt11ç6c,, 

OILERf.S Li.CAIS 
M .S 110850009 
Furm Re~p Ora Ana Raquel Mll•l'ilo Nunes -CRI' t'E n• 337H 
Farmacc Industria Quhmco-Farmaduttca Cearense Ltda 
Rod Dr António !.frio Callou, KM 02 
Barbalha -CE-CFI' 63 180-000 
C"1PJ 06 628 33310001-46 
Industria ílrb1le1ra 
SAC: 0800-2K02R28 

I SO Rf.SIRITO A llOSPI 1 AIS. 
VENDA SOB PRl:SCRJÇÁO Mt'OICA. 
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lllSTÓIUCO l>L Al.1 f.IU(,\O l'AR\ IH Li\ ~--- -
1 Dudos da submissão elclrônicn l>ndo' da petição/ nolifka~llo tllll' altera a bula Dados das alterações de bulas 

1-- .............._ 
Data do Nº 

As~unlo 
011ta do Nº Açsunto Data d<' ltcn~ de Versões \prc~cnlaçõcs 

c~ptdientc expcdicnlc npcdicntc o pcdirntc apro\lção bula (VPNPS) relacionadas 

Solução 
injetável. 

(250mg/ml. e 

10-161- Todo..' SOOmg/mL) 

ESPECil·ICO 
(Submi~slo Caixa com 200 

- lnclus11o 
Inicial do ampolas 
lexto de Bula VP e plásticas de 

11/06/2014 0464201145 Inicial de . . . . 
bulu cm BulaVPS polietileno 

rexto de 
Bula-RDC 

adcquaçllo com IOmL. 
uRDC Caixa com 100 

60112 47/2009) ampolas 
plástica~ de 
polietileno 
com 20ml,. 

Solução 
tnjClá\CI. 

(250mg/mLe 

10·15~-
500mg/mL) 

ESPITll·l('O 
Caixa com 200 

-Notificnçilo 
Aprcscntnçõcs- ampolas 
Adi.:qunçllo ao Bula VP e plásticas de 

17/09/20 14 0774736145 da Ahcruçilo . - . - vocabulário Bula VPS polietileno 
de 1cxto de controlado. cwn IOml.. 
Bula-RDC Caixa com 100 

60/12 ampolas 
plásticas de 
polietileno 
com 20mlA 

Solução 
injetá\cl, 

6. Como devo usar 
(250mg/mL e 

10454- este 
500mglml.) 

FSPECf J'ICO mcdicmm:nto? Caixa com 200 

·Notilicação 7. Posologia e 
ampolas 

Bula VPc plásticas de 
2 /01/20 18 0336430185 da Altcra\·no . . . - nM.lo de usar. 

Bula VP~ polietileno 
de Texto de lnclusllo da ligura 

com !Oml~ 
Bula-Rl>C de oricntaçllo p:ira Caixa com 100 

60!12 manuseio da 
ampoln~ 

ampola plásticas de 
polietileno 
com 20ml . 

Soluçl'lo 

Nouflcaçao de 
in.1etávcl 

Alicraç~cl de Texto 
(250mg/mL e 

10454· Je llula tem como SOOmwmL) 

ESPECÍMCO 11hjCll\ll a Caixa com 200 

-Not ilic;wllo ~ubs1ilu1ç:l11 do ampolas 

27104/2020 1295235204 da Altcrução Rcspons.'\1 cl Bula VP e plásticas de ·- .. - - Técnico, Je AF. Bula VPS poli1:1ilcno de ' l'c\10 de Sondes CRP / CE com IOml . Bula-RI>C 2797, para - Ana Cuixo com 100 
60 12 Roquel Macedo ampola~ 

Nunes CRF /CE 
3378 plásticas di.: 

polietileno 
í com 20mL. 

10454· Adcq11aç1\o do Soluçllo 
ESPliC 'I FICO tópico "8. Oula VP e injetável. ·- -· -Notilicuç11o -- .. .. ·- REAÇÕES Bula VPS (250mg/mLc 
do Altcruçllo ADVERSAS" da 50011111/mL) 



de Texto de 
Bula-RDC 

60112 

hula 
medicamento 
especifico, glicose 
25% e 50%, 
soluç!\o irtjetávcl, 
destin;ida nns 
Profissionais de 
Saudc, de acordo 
com à IIDC 406 de 
29 de julho de 
2020, que dispõe 
sobre as boos 
prática~ de 
Fannaoovigil6nda 
para dutcntores de 
registro de 
mcdkamcnto de 
uso hwnano e dá 
outras 
providências e de 
acordo tmnbém 
com a Nota 
lécnicn Nº 
60/2020. 
J\lém dessa 
afü:mção ainda 
foram feitas 
adequações na 
bula destinada IH) 

paciente: 
Corrcçilo de 

ortogra liu, 
pontuação, 
~eguindo a RDC 
47 de 2009 e o 
Guia de 
Submissão 
Eletrônica de 
l'exto de Buh1 de 
13 de janeiro de 
2014 

ampolas 
plásticas de 
polietileno 
com 20ml. 
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Hcmofol® 

heparina sódica 

Solução injetável 
5.000 Ul/mL e 5.000 UI/ 0,25mL 

Cristália Prod. Quím. Farm. Ltda. 

MODELO DE BULA PARA O PROFISSIONAL DE SAÚDE 
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1 - IDENTIFICAÇÃO DO MEDICAMENTO 

llEMOFOL® 
heparina sódica 

APRESENTAÇÕES 
Hemofol®- 5.000 Ul/mL (solução injetável para administração IV): 
Caixas conlcndo 25 frascos-ampola com 5 mL. 

IJemofol® - 5.000 Ul/0,25 mL (solução injetàvel para ndmlnistraçiio SC): 
Caixas conlendo 25 ampolas com 0,25 mi.. 

VIA íNTRA VENOSA E SUBCllTÂ N EA 

USO ADULTO E PEOIÁTIUCO 

COMPOSIÇÃO 
Componenlcs: 

heparina sódica 
veículo estéril q.s.p. 

Solução IV 

5. 000 UI 

lmL 

Solução SC 

5.000 UI 
0,25 mL 

(Veículo estéril da solução intravenosa: cloreto de sódio, álcool bcnzílico, água para injetáveis). 
(Veículo estéril da solução subcutânea: água parn injetáveis). 

li - fNFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAÚDE 

l. INDICAÇÕES 
Na prevenção da formação de trombos no circuito de hemodiálise. Nu prevenção de f'cnômcnos tromboembólicos cm 
pacicnlcs portadores de insuficiência renal cm programa de hemodiálise. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
Heparina é um agente ant1tromb6tico com elicácia no tratamento e prevenção do tromboembolismo venoso c na angina 
de pré-infarto. Há muitas evidências de que a hcparina seja útil na pre\ cnção da reoclusão da artéria coronária após a 
terapia lrombolítíca para o infarto agudo do miocárdio du parede unlcrior.1 

1 I lyers TM. 1 leparin Therapy. Regímens and Treatment Considerations. Drugs, 1992; 44(5): 738-749. 

Andrew et ai., realizaram estudo prospectivo Je coorte, com o objetivo de determinar os fatores epidemiológicos, resposta 
clínica e laboratorial de pacientes pediátrico:; que rccl'bcram hepurina por 10 me:;cs. Sessenta e cinco crianças foram 
incluídas; 30 crianças tiveram trombose venosa profi.mda e/ou embolia pulmonar; 11 tinham trombos arteriais; e os 24 
restanles receberam heparina de forma prolilática. para doença cardíaca congênita. Vinte e nove (45%) dos 65 pacicnles 
tinham menos de 1 ano de idade e 22 (34%) tinham IO anos ou mais. A terapia com heparina foi iniciada com bolus de 
50 U/kg de heparina administrado ao longo de 1 O minutos, seguido de terapia de manutenção de 20 U/kg/h. Sessenta e 
oito por cento das crianças atingiram um nível mínimo de tromboplui;tina parcial ativada (TTPA) por 24 h e 81%por48 
h. Para todas tlS crianças, os valores de TrPA cS\11\ am dentro dL1 lbixn t1.·mpêutica 43% do tempo. A quantidade média de 
heparina necessária para manter os valores terapêuticos de TTJ>A ram foi de 22 U/kg/h para crianças, 28 U/ kg/h para 
lactentes menores de 1 ano c 20 U/kg/h para o restante. Episódios de sangramcnto lbram raros (2%) e leves. A heparina 
se mostrou eficaz e administrução na populllçào pcdiátrica deve ser feita com cautela e relacionadas a condição clínica e 
com a idade do pacicnte.2 

Un1dade 1- liod. l~1p1r~·L:Mófa Kn1 14 ·Pomo f'n:ta • lt11po1a'SP • Ct:i' 13Sl70·970 • 'f1>l.1Fu (19J 3843·9~00 
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Unidade IV- RO<IOvia SP 147, k11146.2 • Ba 10 Lottlamenlo Na.,Oes Unkt:1s ILaplralSP • CEP 13974«132- T • (1~):1613 8720 
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2 /\ndrew M, Mar;inotlo V, Masskottc P. Blanchctlc V, <1ini.hcrg .1, Brill·Ed\\ards P. Burrows P, Bcnson L, Williams 
W, David M. et ai. 1 h:parin thcrup) in pcdiatric paticnts. a prospccti\ e ctihort sludy. l'cdiatr Res. 1994Jan;35(1 ):78-83. 

Estudo prospectivo. comparativo, duplamente encoberto e ale:itorizado. realizado com o objetivo de avaliar o desempenho 
clinico e a segurança de l lemofol~ cm pacientes portadores de IRC (insuficiência renal crônica) cm programa de 
hemodiálise (três vezes por semana), mostrou que para os parâmetros estudados (ath idade anti Xa e 'ITPa. volume do 
filtro capilar, formação de lihrina no capilar), Hemofol~ foi eficaz e não inferior ao medicamento referência usado como 
comparador, na prc\ençào de trombos no circuito dialiti1,;o. C(>rn 30 pacientes trntauos com l lemofol~ e 32 tratados com 
o comparador, da mesma forma os medicamentos se mnstn1ra111 igualmente seguros, se considerados a perda de sangue 
durante a diálise, reações alérgicos. febre e surgimento ue hcmntomns. antes, durunte e npôs u <liúlise e ocorrência de 
plaquctopcnia após o procedimento diulilico. As medicações li.1ru111 udministrudas cm 12 sessões consecutivas de diálise, 
sendo que em 5 delas foram colhidos os dados paru as nvnlinçl'les de eficácia e segurança. 1 

1 Estudo Clínico de Efeito l·armacodinfünico e Não lnfcnori~ndc Clinica do Hinnaco Hcparinu Sódica produzido pelo 
l aboratório Cristália. llFPCH 10907. 

3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 

FARMACODINÂM ICA 
A heparina consiste ern 10· l 5 caueias <le polissacarideos ligudlts u umn proteínu ccntrnl. formunuo proteinoglicano de alto 
peso molecular, encontrado no interior dos mastócitos ~k mu(tos tecidos nnimais, incluindo pulmões, llgado e intestino. 
Isenta de atividade intrínseca anticoagulante, atua intenncdiuda por um componente cnuéigcno plasmático. chamado co· 
f'utor de heparina l'.m sua presença, a antitrombrinc1 111 sofre mudanças que torna seu sítio reacional mais acessível a 
proteases, inativando rapiuamcnk os fatores de coaguluçfio Xlla, Xla, Xa, IXu e tromhinn li. /\ hcparina modifica a 
\-elocidade da reação trombina·antitromhina Ili, complcxnndo·sc com a protcase e o inibidor. O consumo de cofator 
ewlica o efeito tromhogêníco da hcparina após o uso prolongado Em concentrações plasmáticas reduzidas, obtidas com 
esquemas de baixas doses (minidoses), a heparina antagoniza parcialmente a hiperatividadc dos fatores X e 11 em algumas 
situações como cstase venosa. Esse efeito embasa as indicações profiláticas da heparina. Liga-se tnmbém aos receptores 
de plaquetas, inibindo sua fu111;fio. o que explica parte dos seu$ efeitos pró-hemorrágicos. 
Além dos seus efeitos anticoagulantes, promove a rcduçl!o de lipideos do plasma, mmvés do estimulo à liberação da 
lipoprotcína lipase. /\ hcparina também suprime a secrcçno lle aldostcrnmi, resultan<lu cm pcrdu grudativa de sódio e 
retenção de potássio. 
Os efeitos da heparina eonlm o cmh111ismo pulrnonnr podem não estar totalmente relucionados à ação anticoagulante. /\ 
redução do broneocspasmo pode ser resultado da inihiçno da lihcni\·ão uc scrotonina Jus plaquetas. 
A hcparina não possui propriedades lihrinollticas e. portanto, não é ...:apaz de promover,, lisc de trombos já estabelecidos. 
Fm resumo, sua atividade anticuagulnnte é variá\ el porque ~ua ntÍ\ idade e depuração dependem do comprimento da 
cadeia. As moléculas maiores sllo eliminadas da circulação mais rapidamente do que os menores. Além do mais. as 
moléculas menores têm mnior atividade contra o fator Xa do que contro o fator li. O tempo de sangramcnto é geralmente 
afetado pela heparina. O tempo de coagulação é prolongado por doses terapêuticas completas de heparina, entretanto, na 
maioria das vezes. doses baixas de heparina utilizadas profilaticamcnte não alteram o TIPA. 

FA RMACOCI NÉTICA 
A hcparina não é absorvida por vias entcrais. /\pós nummislrm,;ão intrnvcnoS<l o efeito ocorre imediatamente. Utilizando· 
se o tempo de ativação du coagulação como indicador de ativtdndc da heparina, tem-se que 25,7% da atividade 
anticoagulante é perdida entre 2 e 20 minutos após dose cm holus. /\ udministrnçrío subcutânea produ1 efeito mais 
prolongado, com início da açOo entre 20-30 minutos e picos ph1smúticos de 0,02·0,08 lJllml, após 2-4 horas. A absorção 
intramuscular é irregular e associada à dor e formação de hematoma. 
A heparina liga-se às lipoproteínas de baixa densidade, globulinas (incluindo alfa-globulina anlitrombina Ili) e 
fibrinogênio. Não atra\cssa a placenta, nem é excretada no leite matemo. O volume de distrihuiç1lo é cerca de 5,5% do 
peso corporal (70 mlJI-.~), correspondendo à cxtensllo de' olumc do plasma, o que sugere que o sua distribuição esteja 
conlinada ao espaço intruvascular. É parcialmente mctnboliznda no ligado pela enzima heparinasc. sofrendo N
dcssulfatação. e pelo sistema retículo endotelial (RE). Sugere-se que o fármaco seja transponadn Jo plasma para o interior 
do RE por fagocitose. scnJo este seu principal mecanismo de eliminação. A meia-vida \aria entre 30-180 minutos e é 
dose-dependente (30 minutos parn uma dose uc 25 unidades/kg e 150 minutos parn <losc Jc 400 unidades/kg). l:.m 
pacientes com insuficicnciu renal crônica. a heparinu apresenta clc,ado tempo de meia vida. Pucicntcs com disfunção 

UmdóKle J-RCXI. ltlploiU!déQ, Km 14 .f'or( Preta· liapua'SP ·CEP •31110-97() 181./f x 19) U43 9SOO 
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hepática podem apresentar aumento ou diminuição do tempo <lc meia-vi<la. A hcparina é excretada pela urinà: até 50% 
de uma dose podem ser eliminados cm forma inalterada, sobretudo 4uandu se injetam <loses elevadas. Alguns produtos 
de degradação possuem atividade anticoagulante. Não é removida por hcmodi<llise. 
O tempo de sangramento é geralmente afetado pela hcparina. 'l'cmpo de coagulação é prnlongado por doses terapêuticas 
completas de heparina. entretanto. no. maioria das vc1es. doses baixas de hcparina utilizadas profilaticamcntc não alteram 
o TTPA. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 
Hipersensibilidade à heparina; trombocitopcnio. se\ era; endocardite bacteriana subaguda; suspeita de hemorragia 
intracraniana; hemorragia ativa incontrolável (exceto quando associada à coagulação intravascular disseminada); 
hemofilia; retinopalia; quando não houver condições para realização de testes de coagulação em intervalos adequados 
(esta contraindicação refere-se a dose total de heparinu. geralmente não há necessidade de monitorar parâmetros de 
coagulação em pacientes que recebem baixa dose de heparina)j nas desordens que implicam em danos ao sistema vascular 
(ex. úlcera gastrintestinal, hipertensão diastôlica muim que 105 mm 1 lg). 
Também é contraindicado nas diástases hernornigh:as, cirurgias de medula espinhal (aumento do risco de hemorragias 
secundárias), aborto iminente. coagulopatias graves, na insuficiência hepática e renal grave, em presença de tumores 
malignos com permeabilidade capilar elevada do aparelho digestivo e. algumas púrpuras vasculares. 
Pacientes com histórico de trornbocitopenia im.luzida por heparina e lrornbose. 
Gestantes, lactantes ou neonatos não devem utilizar a apresentação de heparina contendo álcool benzflico. É recomendável 
o uso de heparina isenta de conservantes. 
Categoria de Risco na Gravidez C 

Este medicamento não deve ser utilizado por mulheres grávidas sem orientação médica. 

S. ADVERTÊNClAS E PRECAUÇÕES 
l lcmofol® não é indicado para administração intrnrnusculur. 
Usar com cautela em pacientes alérgicos. pois é produto <lc origem unimal. A mcn~truação normal não constitui 
contraindicação. 
Pacientes sob hcparinização podl·m desenvolver novas formações trombóticas cm associação com lrombocitopcnia, 
resu ltante de uma agregação plaquetária irrevcrsivel indu1ida pela hcparina, a chamada "Síndrome do Trombo Branco". 
Evitar anestesia cpidural ou punção medular devido ao risco Jc hematoma espinhal resultando cm paralisia. 
Sangramento dos tecidos da gengiva pode ser um sintoma de sobrcdo:-..c da hcparina. A terapia com heparina aumenta o 
risco de hemorragia local durante e opós pmcedimcntos cirúrgicos orais. 

Hipersensibilidade 
Em casos muito raros. observaram-se reaçõe.s de hipersensibilidade (crilcma, asma hrônquica. febre medicamentosa, 
colapso, espasmos vasculares) devido provavelmente à natureza mucromolccular da heparina. Quando se suspeita de 
hipersensibilidade ao medicamento, pode-se administrar uma pequena quantidade antes <le injetar a primeira dose. A 
alopecia que pode surgir depois do tratamento pela hcparina é espontaneamente rcvcrs!vcl. 

Hemorragia 
Evitar usar heparina na presença de hemorragia SC\cra, exceto quando os hcneficios da terapia com heparina superarem 
os riscos potenciais. 

A hemorragia pode ocorrer em praticamente qualquer local cm pacientes que utilizam hcparina, podendo ser fatal. Há 
relatos de hemorragia adrenal (com insu ti ciência adrcnal aguda resultante). hemorragia ovariana e hemon-agia 
rclroperitoncal durante o tratamento antic0<1gulanlc com hcparina. Deve haver cautela na administração de hcparina em 
pacientes acima de 60 anos de idade (principulmcnte mulheres), uma vez que uma maior incidência de sangramento foi 
relatada nestes pacientes. Pode haver suspcitu de um evento hcmomígico cm caso úe queda abrupta e repentina no 
hematócrito ou na pressão sanguinea. 

Usar heparina com precaução na presença ue fatore~ úe risco que podem cuusar hemorragias, incluindo úlcera péptica, 
permeabilidade capilar aumcntuda, menstruação, hemofilia, tromhocitopcnia, purpuras vasculares. disfunção renal 
hepática ou biliar, pacientes em choque ou hipolcnsào severa. padcntcs com cutctcr de retenção. indivíduos com 
alcoolismo crônico, pacientes com endocardite bacteriana subaguda, durante e imediatamente após a anestesia espinhal 
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ou cirurgias envolvendo cérebro, medula espinhal ou olho e r:icientes com deficiência hereditária de antilro 
recebem terapia concomitante de anlitrombina Ili. 

Trombocitopenia Induzida 1>or lleparina (T lll) e T rombotitopenia e Trombose Induzidas por Heparina (TTIH) 
A trombocitopenia indu7ida por heparina é uma reação grave mediada por anticorpos. Ocorre em pacientes tratados com 
heparina e é devido ao desenvolvimento de anticorpos contra o complexo plaquetário heparina-fator 4 que induzem 
agregação plaquetária in vivo. J'l11 pode progredir para o desenvolvimento de tromboses venosas e arteriais, denominada 
Trombocitopenia e Trombose Induzidas por 1 Jcparina. Estes graves C\ enLos trombocmbólicos incluem trombose venosa 
profunda, embolia pulmonar, trombose da veia cerebral, isquemia dos membros. acidente vascular cerebral, infarto do 
miocárdio, trombose mesentérica, trombose arterial renal, necrose da pdc, gangrena das extremidades que podem levar 
a amputação e possivelmente a morte. Se a contagem de plaquetas cair abaixo de 100 000 / mm3 ou se a trombose 
recorrente se desenvolver, deve-se interromper prontamente o uso de hcparina, avaliar TllI e Trili e, se necessário, 
administrar um anticoagulante alternativo. 
TIJ l ou TTII 1 podem ocorrer até várias semana::. após a interrupção da terapia com hcparinn. Os pacientes que apresentam 
trombocitopcnia ou trombose após a interrupção da heparina devem ser avaliados para 'III 1 ou TTll I. 

Testes laboratoriais e Monitor amento 
É essencial a realização de testes laboratoriais para monitorar os efeitos da heparina. A determinação do tempo parcial de 
ativação de tromboplastina é a técnica mais amplamente empregada. Efetuar periodicamente contagens de plaquetas, 
hematócrito e pesquisa de sangue oculto nas lez.cs. Interromper imediatamente o tratamento aos primeiros sinais de 
sangrarnento. 
Pacientes com diabete melito ou insuficiência renal silo mais susccptÍ\ eis au hipoaldosteronismo e hipercalemia indu1idos 
pela heparina e, por isso. deve-se monitorar constantemente os nivcis de potássio sérico destes indivíduos durante a 
terapia. Pacientes que recebem mais de 22.500 unidadcs/Jiu devem evitar lesões traumáticas. 

Resistência à heparina 
Casos cm que há necessidade de utilizuçfo de doses crescentes de hcparina. não se observa alteração no tempo de 
tromboplastina parcial ativado ri PA. A resbtênei;1 à hcpurina pode ser manifestada por meio de sintomas como febre. 
trombose, tromboilebitc, infecções com tendências trombólicas, infarto do miocárdio, câncer, em pacientes pós
operatórios e pacientes com deficiência de untitromhinu Ili. É recomL·ndado um monitoramento rigoroso dos testes de 
coagulação nestes casos. Deve-se ajustar as doses de hep<trina com base nos níveis de antifator Xa. 

Gravidez 
Categoria de Risco na Gravidez: C 
Este medicamento não deve ser uti lizado por mulheres gravidas sem orientação médica. 

A segurança no uso durante a gravide1. ainda nãn cstÍI lx~m estabelecida. A sua utilização neste período tem sido associada 
a uma série de efeitos indesejáveis. incluindo nascimento prcmuturo c natimortalidade. Ainda assim, é o anticoagulante 
de escolha em mulheres grávidas (menor risco que os anticoagulantes cumarínicos). Deve-se ter cautela principalmente 
no último trimestre e no puerpério. Evitar a administração subcutânea por longo período. 
A heparina não mostrou causar defeitos ou problemas de hemorragia no foto. 
Se disponível, recomenda-se a injei;ão e.la formulação de hcparina sem conservante quando for necessário seu uso durante 
a gravidez. Não há efeitos adversos conhecic.los associudus à exposic;lio retal ao conservante álcool benzílico através da 
administração materna de fármacos; no entanto, este conservante pode causar eleitos adversos graves e risco de óbito 
quando administrado por via intravenosa a nconatos e luckntcs. 
Antes de usar hcpurina, considerar os bcnelicios e riscos do medicamentu para a mãe e possíveis riscos para o feto. 

Lactação 
A heparina não é secrei.ada pelo leite. Entretanto, u heparinu pode raramente causar problemas ósseos (como osteoporose 
e colapso vertebral) cm mulheres após o parto. Este efeito tem ocorrido quundo a heparina é administrada por 2 semanas 
ou mais. 
Monitoramento da paciente e atenção à dose são recomendados durante u gravidez. O requerimento de heparina pode 
aumentar, por causa da expansão <ln volume sanguíneo da pucienle na gravidei~ O <tjuste da dose de heparina pode ser 
necessário.Recomenda-se o uso de heparina isenta de conservantes quando for necessário o uso do medicamento durante 
a lactação. O álcool benzllico presente no soro materno pode ser seçrctado pelo leite e absorvido por via oral por um 
lactente. 
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Insuficiência Renal, Hepático ou da Coagulação 
Em pacientes com insuficiência renal, hepática ou da coagulai,.ão, o l111tamcnlo com a heparina deve ser instituído levando
se em consideração as provas de coagulação. 

Crianças 
Estudos apropriados foram realizados. não demonstrando prpblemas cspcciflcos, que pudessem limitar a utilização de 
heparina na população pediútriea.Deve-se ter cautela na administração de hcparina em crianças, devido a diferenças 
fisiológicas e patológicas dependentes da idade na hcmostasia que inílucnciam n atividade da hcparina (ver item "8. 
Posologia e Modo de Usar"). 

Toxicidade ao álcool benzílico 
Uma das apresentações do produto contém álcool bcnzílico como conservante, podendo causar toxicidade fatal a recém
nascidos, em concentrações maiores de 100 mg/kg/diu (sindrome de gasping), sendo recomendável o uso de heparina 
isenta de conservantes. 

Idosos 
É recomendável que a dose de heparina seja reduzida e: monitorada cm idosos. 
Tem sido relatada alta incidência de sangramento cm pacientes, particularmente mulheres, acima de 60 anos. Estes 
pacientes podem requerer doses menores de hcparina. 

6. INTERAÇÕES MEDICAM ENTOSAS 
Fármacos que aumentam o efeito da hcparina: ácido acctilsalicflico, ácido valpróico. anti-inflamatórios não esteroidais, 
anticoagulantes orais (ex: dicumarol, varfarina). antagonistas de vitamina K, dextruno, antiplaquetários, estrcptoquinase, 
algumas penicilinas e cefalosporinas de uso parenteral, 11nti-histamínicos, tctraciclinas, nicotina e digitálicos. Em 
tratamento prolongado evitar o us(i com corticoidcs. 
Fármaco que diminui o efeito da hcparina: nitroglicerina 

Inibidores plaquetários 
Fármacos como os anti-inílamatórios não estcroidais - AlNEs (incluinJn ácido salicílico, ibuprofeno, indometacina e 
celecoxibe), dextrano, fenilbutozonu. tienopir1dinas, dipiri<lamol, hidroxicloro4uinu, antagonistas da glicoprotefna Jlb / 
llla (incluindo abciximabe, eptilibatide e t1roliban) e outros que interferem em reações de agregação plaquetária podem 
induzir sangramenlo e devem ser usados com precaução cm pacientes que recebem hcparina. Para reduzir o risco de 
sangramcnto, recomenda-se uma redução na dose do agente unliplaquetário ou de hcparina. 

Antilrombina lll: o efeito anticoagulante da hepurina é aumentado na a<lminislração concomitante com antitrombina III. 
Para reduzir o risco de sangramento, recomenda-se uma dose rcdu:.rida de heparina durante o tratamento com antitrombina 
nr. 

As substâncias mais apropriadas pura preparar uma solução de infusão são: glicose u 5% e a 10%. e solução de Ringcr. 
Se possível. não misturar HemofoJl<I {heparina sódica) com outras substüncias. 

Interferência em testes diagnósticos: 

• Concentração plasmática de ácidos graxos liv rcs pode ser aumentnda. 
• Concentração plasmática de triglicerídeos plasmáticos pode ser aumcntuda. 
• Concentração sérica de colesterol pode diminuir com doses de 15.000 a 20.000 unidades USP de heparina. 

Poderá ocorrer interferência nos resultados de: 

• Estudos cintilográficos que utilizam a interação do l'c 99m com as hemácias. 
• Teste de detecção 1251-librinogênio: pode: haver falsos negativos c:m pacientes com trombose venosa profunda. 
• Teste de tempo de protrombina: possibilidade de prolongamento do tempo. 
• Exames com radioisótopos utilizando Te 99m coloidal: hcparina pode acumular o traçador no tecido pulmonar, 
diminui ndo a concentração nos locais estudados. 
• Testes da função da tircoidc: aumento da concentração de t1roxina pode ocorrc:r. 
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AJS ~' 
• As atividades du uminolransfcrase a~partalo e da uminotr.insfcrnsc alanina podem ser rcdu1.idas durante ou ap~NCJ;:.lll~ 
com heparina. A utilizaçdo dc:.tas enzimas para dctcrminuç1io do infarto ngudo du miod.rdiu, do embolismo pulmonar ou 
de patologias hepáticas pode ser consequentemente comprometida. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAME~ .. ro DO MEDI CA 1LNTO 
Conservar o produto cm sua embalagem original, em tcmpcrntura ambiente, entre 15 e Jo~c. protegido da luz. O pra1.o 
de validade é de 24 meses a partir da data de fabricação. 

Número de lote e datas de fnbricnçAo e ,·alíd ade: vide embalagem. 
Não use medicamento com prnzo de validade vencido. Gu11rdc·o r m sun emha lagrm orli:lna l. 

A s soluções de heparina sllo incolores ou levemente a111nrelad,1s. l'cqucnns variações de cor ni'io afetam a sua eficácia 
terapêutica. 

Antes de usar, observe o aspecto do medicam ento. 
Todo medicamento deve ser mantido for a do 11lc11 nce dns crianças. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 

lfemofol19 (heparina sódica) - se 
O 1 lcmofol,. 5.000 Ul/0,25 mi. - i;olução injetável para administrnç~o subcutânea profi.tnda - deve ser injetado no tecido 
subcutâneo da região abdomin.11 subc.liafragmáticu por 111cio Llc agul1111 tão lina 4uanto possí\el. Paro esse fim convém 
levantar uma prega cutânea e t;n li ar a ugulha horizonlalrnentc Çnm prec.1uç1io. Term inudu a injeção retirar a agulha sempre 
na posição horizontal. 
Para prevenir o desenvolvimento de hematoma, cada injeção deve ser ndministrada ern urn local e.li ferente. 

Hemofol• (heparina sódica)- l\' 
Quando a heparina for adicionada a urna solução de infus!lo. a bolsa ou frasco contendo a solução deve ser vertido por 
pelo menos seis vezes. Este procedimento assegura u homogcnciznçi'io ade4uada da hcp.irina na solução 
As soluções mais adequadas para preparar uma solução de infusão são: glicose n 5% e a !0%1, e 11 solução de Ringer. Se 
possível, não misturar 1 lcmofo119 (hcparina :.ôc.licu) com 11utro~ medicamentos. 

Vias de administração: 
1 lcmofol" - IV e l lcmotbl~ - SC devem ser administrados por' ia intravenosa cm injeçtks diretas ou cm infusão por via 
subcutânea, respectivamente. Durnnte procedimentos dialiticos, u medicaçilo deve ser u<lministruda na linha arterial do 
circuito de diálise. 

POSOLOGIA: 
A posologia do produto deve ser individualiz.ada e sempre 4,justada às circunstâncias especiais de cada caso (tipo de 
evolução da patologia, peso corpóreo e idade do paciente, ctcitos secundários, etc.). Especial ntenção deve ser dada li 
dose, pois com uma posologia muito baixa o processo trornhóuco pode continuar a progredir com o risco de uma embolia 
mortal. A posologia deve ser estabelecida baseandtHiC nos resultados das provas de coa~•ulaçilo (tempo de trombina, 
tempo parcial de tromboplustina, tempo pan.:iul de tromhopla!>tina ntivada) que permitem também determinar a hora du 
próxima dose de heparina, quando esta for administrado por vii1 intra\ cnosa e de forma repetida, ou segundo um esqucmu 
posológico. A experiência clínica demonstrou que o posologia de hcparina pode variar, segundo us indicações. Em 
pacientes com insuficiência renal, hcp~\tica ou da coagulaç!lo, ll trmnrnento com n hcparin11 de\ e :ser instituído levando-se 
cm consideração as provas de coagulação. 
A heparina é administrada por vias parentcrais cm dois níveis ide Jose. O primeiro - esquema de doses plenas - utili1.a de 
24.000 a 32.000 UI cm 24 horus, odministrodns prcfcrenclulmcnlc por infus!io inlíavcno!\a continua. mas podendo ser 
utilizada injeção intra\cnosa intermitente. O segundo - esquema de minidoscs - utiliza de I0.000 a 15.000 UI. por dia. 
por via subcutânea profundu. Usam-se doses plenas cm trotamento de doenças trombocmhólicas instaladas (como embolia 
pulmonar, oclusão arterial periférica ague.la) e cm profilaxia de $Ua recorrência. Minidosc:s servem para prevenção primária 
de trombose venosa. 
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Para a prevenção de trombos nos circuitos dialiticos, a dose tccomcndada é de 150 UI/kg, administradas n 
do circuito dialltico. 

Via Intravenosa 

Tratamento da trombose e embolia 
Na trombose venosa, na emholia pulmonar e no ln forto do tn iocárdio as doses usuais \ ariam de acordo com o tipo de 
administração: 
Infusão (método de eleição): injeção de umn dose inicial de 5 000-IO.OOO UI e, cm seguida. infusão de 20.000 a 30.000 
UI/dia. 
Injeções intravenosn~ repetidns: a dose diária habitual é de 40.000-50.000 UI, divididas cm quatro a seis injeções. Estas 
diretrizes poso16gieus têm somente caráter de orientação. Na emholia pulmonar, com choque simultâneo, deve-se 
aumentar a dose diária do primeiro dia de tratamento (por exemplo, infusão de 40.000 a 50.000 UI) cm função dos 
resultados das provas laboratoriais. 
Controlando o tratamento (de quatro a seis horas ap6s a injeção IV) mediante exames lahoratoria1~ (tempo de trombina, 
tempo parcial de tromboplastina, tempo parcint ue tromhoplastina ativada) a posologia pode ser ajustada segundo as 
necessidades individuais. A duração do tratamento ucpcndc da resposta do paciente à medicação. Geralmente. o 
tratamento com heparina é continuado até a esu1hilizuç!10 ou n rcgrt•ssno do processo Lromboembólico. /\inibição posterior 
da coagulação com anticoagulantes orais (p. ex. fcmprocumona) pode ser continuada (os primeiros dias com heparina) 
durante várias semanas ou meses. 
Após uma tromhólisc. por exemph), produzida pela estreptoquinase. a heparina sóc.fü-a <leve ser ndministrada sob forma 
de infusão de 20.000 UI/dia. Ú indispensável que o trulmnento scí11 ucompunhado utravés Ju rculizução de exames 
laboratoriais. 

l lemofor•. quando usado para prevenção de trombos no circuito de diálise, deve ser administrado na dose de 150 lJl /kg. 
na linha arterial do circuito. no inicio da scss!Io. O objeth o é manter nÍ\ eis de TI Pu entre 1.5 e 2 vezes o valor normal 
l lubitualmcnte, a dose rccomendadn é suficiente para a anticoaguht\'IIo clicaz durunte o tempo da sessão de hemodiálise 
(4 horas). Incrementos nesta dose devem ser rcalizndos puru que os níveis de TI Pu se situem dentro da faixa iueul. 

Profilaxia das enfermidades tromhoembólica~ 
Profilaxia com doses convencionais: este procedimento está indicado cm casos em que se suspeite ou haja um risco 
elevado de trombose ou embolia pulmonar. De\ em ser empregadas ns mesmas doses que as indicadas para o tratamento. 
Devido ao risco de hemorragias pôs-npcrutórius, 11 heparina ~ódica somente de\e ser administrada após dois ou quatro 
dias de uma intervenção cirúrgica. 

\ i11 Subcutânea 

A profilaxia pela heparina em do es baixa!> 
Deve ser institufda antes da cirurgia, o que não vem n elevar /sensivelmente o risco de hemorragia durante ou após o ato 
cirúrgico. Duas horas antes da intcrvençõo cirlirgica, uurnin strur por viu suhcutíinca uma ampola de Hcmofol,., 5.000 
Ul/0,25 mL. l'm seguida, repelir a ndministraçno desta dose a intervalos de 8 o 12 horas durante 7 a 10 dias. Ndo são 
necessários controles de laboratório durante o tratamento prot'ilático. 

Ajuste de dose 
Não é necessário ajuste de dose nu insuliciênciu renal. hntretunto, cm pacientes com insuficiência renal, hepática ou du 
coagulação, o tratamento com a hepurina deve ser instituído levunu1•-sc em considcrnç!lo us provas de coagulação. 
Não requer reajustes durante o hcmodi~lisc ou diálise peritoneal. 

L'so pediátrico 
A dose de hcparina cm criançJs pode diferir dos adultos de\ luo a diferenças fisiolôgicas e patolôg1cas dependentes da 
idade na hemoslasia que influenciurn u atividade da hcp;irinn. Dessa forma, é rccomendudo que a dose seja individut1li.1udn 
e ajustada às condições espccííiea'i de caua paciente (tipo de evolução da patologia, peso corpóreo e idade do paciente. 
efeitos secundários, etc.). 
Muitos paciente~ pediátrieos que ncccs~itam de terapia com hcparína npre~entam C(rnccntrações plasmáticas 
significativamente diminuídas de nntitrombina que refletem fatores fiswlógicos, congênitos e I ou etiologias adquiridas. 
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/\ posologia deve ser cstabeleckli.1 baseando-se nos resultados das provas de coagula~·i\o (tempo <.lc trombi empo parcial 
de lromboplastina, tempo parcial de tromboplastina ntivnda) que pcm1itcrn também detcrminar a hora da pr ima dd. e 
de heparina. quando esta for admini:.tr.u.la por via intravenosa e de forma repetida, ou segundo um esquema posológico. 
Ressalta-se que uma das apresentações do produto contém álcool bcnzllico como conservante, podendo causar toxicidade 
fatal a recém-nascidos, cm concentrações maiores de 100 mg/kg/diu (síndrome de gasping), sendo recomendável o uso 
de heparina isenta de conservantes nestes pacientes. 

Uso em Idosos 
t recomendável que a dose de hcparina sejn reduzida e monitorada em idosos. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
Reação muito com um (>1/10): hemorragia. trnmhocitupenia induzida pur heparina, tromhocitopcnia. 

Reação rara (>l/l0.000 e < l/1.000) : vasocspasmo, apoplexia piluitária. trombocitopcnia induzida por heparina com 
trombose, reação de hipersensibilidade (choque nnnftlático). 

Reações adversas com frequências desconhecidos: 

- Sem informações dct,1lhadas: hipotcn:.ão, alopecin, discstcsia no pé, cquimo~e. ccicma, critema, eritrodermia. dor no 
local de aplicaçllo. púrpura. ;fndrnme de resposta infl:unutôna sistêmicn, necrose tccidual dclieiêneia de aldostcrona. 
hipcrcalcmia, aumento do nivcl do hormônio da lin.:6ide, lipídros anormais, hipcrlipidcmia de rebote com interrupção do 
tratamento. coagulação intruvasculur disseminada. hc11111tomu, .tUmentn de agrcguçi\o plaquclária, hepatotoxicidadc. 
aumento do nível de aminotnmslcrnsc hep;ltka, o:;lcopuros~. amnésia, hemorragia cen .. hral, hematoma intracraniano 
exlradural, hematoma subdural nilo-traumótico, hemorragia ventricular, conjuntivite (reação alérgica). priaprismo. 
broncoespasmo, hemopneumotorax, edema pulmonar, febre, trombose (com interrupção prematura do tiírmaco). dor no 
peito, choque hemorrágico, cefaleia, calafrios, urticária, náusea, vômito, constipação, hemutêmcsc, ereção frequente ou 
persistente. neuropatia periférica, asma e rinite. 

Em casos de eventos adversoo;, notifique pelo Sistema VlglMed, disponínl no Portal da Anvba 

10. SUPERDOSE 
Se ocorrer reação de h1perscnsibilidadc, administrar imcdi<1lmnc11tc cpinefrina 1: 1000: 0.5 mL. por via subcutânea. 
O sangramento é o principal sinlom•t de superdosc de hcpurina. 
Em caso de supcrdosc, as medidas a serem tomndns caso ocu1ra hemorragia consistem cm: redução da <.lose. interrupção 
do tratamento e, cm casos graves, neutralização com cloriJrtito de protamina 1.000 UllmL. Cada 1 mL de protamina 
inati va 1.000 l l de heparinu sódica. A quantid.1de necessária de protamina depende da concentração de heparina 
circulante no sangue. isto é, da dose administrada e do tempo transcorrido após a administração. Se essa jã foi administrada 
há algum tempo, tendo sido pnrcialmcnte depurada, deve-se diminuir a dose de protamina, pois seu excesso também tem 
efeito anticoagulante. Caso n conccntrnç!lo de heparina nl\o seja conhecida, recomenda-se inicialmente não administrar 
mais que 1 mL de protamina 1.000 UI, injetando-se lentamente por via intravenosa. 
/\ssim que for atingida a uti\'idnde de protrombina tcrnpcuticalJ'lentc desejada, descontinuar o uso de hcparina e continuar 
o tratamento com anticoagulantes orais. Ú comum u continuidade do uso de hcpnrina upt\s o início do tratamento com 
varfnrina, com o propósito de as~cgurar a untieoagulaçt\11 e proteger contra uma possível hipcrcoagulabilidade de 
transição. 

Em caso de intoxicação ligue parn 0800 7226001, ~e rncê 11redsar de mais orientações. 

Ili- DIZERES LEGAIS 
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Anexo B 

Histórico de alteração da bula 

Dados da submissão eletrônica Dado! da petiçio/notificaçlo que altera a bula Dados du alterações de buJas 

Data do 1 Número do 
expediente Expediente 

25/0412021 

09/1112017 12190442/17-1 

Asllunto 

10456-
PRODUTO 

BIOLÓGICO
Notificaçào de 

alteração de texto 
debula-RDC 

60112 

10456-
PRODUfO 

BIOLÓGICO
Notificação de 

alteração de texto 
debula-RDC 

60112 

10456-
PRODUTO 

02/09/2014 10731667/14-41 BIOLÓGICO
Notificação de 

alteração de texto 

Data do 1 Número do 1 A t 1 Data de 
e~ediente Ex~iente ssun ° aprovação 

C: Unldadal-Rod . ltapi~ Km 14 -Ponte Pteta- l!apila.'SP-CEP.13970-910- lel.l!'ax: (19)Ja43-~ 

Itens de bula 

9. Reações Adversas - (Vigimed) 

APRESENTAÇÕES 
3. QUANDO NÃO DEVO USAR ESTE 
MEDICAMENTO?· 
4. O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE 
MEDICAMENTO? 
6. COMO DEVO USAR ESTE '.MEDICAMENTO? 
8. QUAJS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE 
ME CAUSAR? 
9. O QUE FAZER SE ALGUÉM USAR UMA 
QUANTIDADE MAIOR DO QUE A r:IDICADA 
DESTE MEDICAMENTO? 
DIZERES LEGAIS 

APRESENTAÇÕES 
!.INDICAÇÕES 
2. RESUT-TADOS DE EFICÁCIA 
5.ADVERrtNCIAS E PRECAUÇÕES 
DIZERES LEGAIS 

[' Unidadtll-AV. Paolettí. 363 ·Nava lt.apíta • hatira/SP ·CE?; 13974-07() • Cx. Poslal 124 • Tel'Fe•; ( 19) 3863-9500 
w Un.dacla UI- Jw . Nossa Seo.'lotaAsswtçOO. 574 · 811Í3nlã · SãoPaulo/SP. CE?; <:5359 001 TcUFnx: (11i 3732 2250 
( I Unidade IV-Rodovia SP 147, krn 4d2- BauroloteamenlO Nações U"*las -lraMISP ·CEP 13f1'4-6U-Tul; (19)311t»T20 

Edlftçio Vi114irfo - Rua Pa.te EL'lltnlc l0Pe$ , 361 • Menir.ti. • São PaulQ/S? • CEF; OS61S-01() • TelJF..,.:, 111) 3723-6400 

Versões (VP I 
VPS) 

VPS 

VPeVPS 

VPS 

Apresentações 
relacionadas 

Solução injetável 
Caixas contendo 25 frascos- ' 

ampola com 5 mL. 
Caixas contendo 25 ampolas 

com0,25mL 1 

Solução injetável 
Caixas contendo 25 frascos

ampola com 5 mL. 
Caixas contendo 25 ampow 

com0,25mL 1 

Solução injetável 
Caixas contendo 25 frascos

ampola com 
Caixas conten ampo~ 

~ -;; 
; o CQ 

t "" ~ ~ ,-'~ ~ 
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de bula-RDC 
60/12 

1 

1 10463-
1 PRODUTO 
1 

BIOLÓGICO- Todos os itens foram alterados para adequação à RDC 
16/06/2014 0474497/14-7 Inclusão Inicial de - - - - 47/09 

T C}.'tO de Bula -
RDC 60/12 

i 

Unlaade 1- Hod llaptra-l.l>Oõia, Km 14 -Ponle Pteia - taoltaSP-Ct:P: 13970-1170 -Tel.lf a.<·. (1gl 3843-9500 
Unldadd-.\v Pao'.e!!í. 363.· tma llal:lita-btiifa/SP-éEP· 13974-010-C... F'O$lal 124 • TclJFÜ; (19) J863.e500 
~ CI /\•; Noc::1 s..ftn A=in;lo. 574 illllllnll\ - SJo Paulo/SP · a:P · 05350 001 Tol JFp: ( 1113732 22SCi 
~IV-Rodcvb SP 147, l.m Cd:Z-~alm: l~Naç095Unkbs ·l!l;linllSP-CEP 13174-6l2-"TeL (111)381)-8720 
Ecídido ~-;ffMa Paé'e E~ L.epes , 361 - IJcn.rnbl • Slo P~ • CEP:°'615-010--:r.uFa.:: (11) 3723-&«>0 

Solução injetável 
Caixas contendo 25 e 50 

1 frascos-ampola com 5 mL 
1 

1 Cai.u.s contendo 1 e 20 
VPc VPS frascos-mnpolas com 5 mL 

1 

1 ·em estojos esterilizados. 
1 

1 

1 

Caixas contendo 25 ampolas 
com0,2SmL. 
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Nepresol® 

Cloridrato de hidralazina 

Solução Injetável - 20 mg/mL 

Cristália Prod. Quím. Farm. Ltda. 

BULA PARA O PROFISSIONAL DA SAÚDE 
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1 - IDENTIFICAÇÃO DO MEDICAMENTO 

NEPRESOL® 

cloridrato de hidralazina 

APRESENTAÇÃO 

Solução injetável 20 mg/mL 

Embalagem com 25 e 50 ampolas de 1 mL. 

USO IM I IV / INFUSÃO IV 

USO ADULTO E PEDIÁTRICO 

COMPOSIÇÃO 

Nepresol® 20 mg/mL 

Cada mL contém: 

cloridrato de hidralazina ......................................................... 20 mg 

Veículo estéril q.s.p .................................................................... 1 1nl 

(Veículo: propilenoglicol, água para injetáveis). 

II - INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAÚDE 

1. lNDICAÇÕES 

Este medicamento é indicado para o tratamento c.lc hipertensão essencial, isolada ou acompanhada. 

É utilizado concomitante, com outro~ anti-hipcrtcnsívos. como betabloqueadores e diuréticos. 
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2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 

O cloridrato de hidralazina é o fá1maco de primeira escolha para o trntamento agudo da hipertensão 

arterial grave na gestação. 

Bourjeíly G, ~illcr M. Obstctric disordcn; in the ICU.ClinChest Med. 2009;30(1):89-102 

Cloridrato de hidralazina mostrou-se eficaz nos ca os de pré-eclampsia. 

l lebcrt CJ. Vidt DG. l lypcrtcnsivc Crises.Prim Cnrc. 2008;35(3):475-87. 

Rocdcr EC. Efeito sobre o truçudo c11rdiotocog1áfico da hidralaLina \cnosa utilizada como droga de escolha cm gestante 

internadas com emergência hipcrtcnsiva [disscrtoçüo !.Belo l lnri1011te (MG): F.1culdadc de Medicina da Universidade 

Federal de Minas Gcruis;2006. 55 p. l'ó:.-Gra<luaçno 

Secretaria de Políticas de Saúde. Área Técnicn da Saúde da Mulher.Urgências e l·"'llergénciru. Materna~: guia para 

diagnóstico e conduta em situa~·ões de risco de morte materna. 2 ed. Brnsllia: Ministério da Saúde; 2000 p.36. 

Doze portadores de hipertensão arterial sistêmica (l IAS), idade media 45,3315,82 (21 a 66) anos com 

sintomas vários e PA sistólica (PAS) :::::, 180 e diastólica ~ 126 mmHg, em ausência de emergência 

hipertcnsiva e de encefalopatia hipcrtcnsivn, receberam lil IC 1-5 mg. No tempo médio de 24,5 J: 19,2 

min, houve redução sigmflcativa (p < 0,001) da PAS (208 ± 19,4 para 176 ± 17,2) e da PAD (133 ± 

11,3 para 112 ± 11,5) com aumento não significativo da FC (72 t 12,9 para 80 ± 15,5). Três (50%) 

pacientes apresentaram efeitos colaterais hipotensão postural após 15 mg de Hl fC 1, dor precordial com 

modificações do segmento ST-T ao ECG, e eritema cutâneo. 

Ccsar LAM. Amato R. Pfcfcrmnn E, Serrano CV, Rnrnires JAF, Bcllotti G, Píleggi F.Uso da hidrala1ina intra\'cnosa para o 

tratamento da crise hipertensiva. ArqBrnsCardiol. 1991 ;56(5):381-3. 

3. CARACTERíSTICAS FARMACOLÓGICAS 

Farmacodioâmica 

A hidralazina exerce seu cf'cito vasodilatador pcriftrico 111ravés de uma ação relaxante direta sobre a 

musculatura lisa vascular, predominantemente nas arteríolas. Os mecanismos molecularcsque medeiam 

essa ação ainda não estão completamente elucidado~. Na hipertensão, este efeito resulta numa redução 

da pressão arterial (mais a diastólica do que a sistólica) e num aumento da frequência cardíaca, do 

volume de ejeção e do débito cardíaco. 



~CRISTÁLIA 
l'llOl.ll.l'lYJS (.'l IMICOS 1 \R\1 \[( l 'Tl(• ~ 1 l l>\, 

A dilatação das arteríolas atenua a hipotensão postural e promove um aumento do débito cardíaco. 

A vasodilatação periférica é difusa, mas não unifonne. O fluxo sanguíneo renal, cerebral, coronariano e 

esplâncnico aumentam, a não ser que a quedo da pressão a11erial seja muito acentuada. A resistência 

vascular nos leitos cutâneos e muscular não I! afetada de maneira considerável. Uma vez que a 

hidralazina não apresenta propriedades cardiodepressoras ou simpatolfticas, os mecanismos 

regulatórios reflexos produzem um aumento no volume de ejeção e da freqüência cardíaca. A 

taquicardia reflexa induzida. que pode ocorrer como um efeito paralelo pode ser controlado pelo 

tratamento concomitante com betabloqueador ou qualquer substância que iniba a função simpática. O 

uso da hidralazina pode ocasionar retenção de líquidos e sódio, produzindo edema e reduzindo o 

volume urinário. Estes efeitos indesejáveis podem ser prevenidos com a administração concomitante de 

um diurético. 

Farmacocinética 

Absorção e concentrações plasmáticas 

A hidralazina é rápida e completamente absorvida após sua administração por via oral. No plasma, 

apenas pequenas quantidades do fármaco livre podem ser encontradas. A maior parte do fa rmaco 

circulante está sob a forma conjugada, principalmente como hidrazona do ácido pirúvico. Apenas a 

chamada hidralazina "aparente", isto é, a soma da hrdralazina livre e da hidra lazina conjugada, pode ser 

determinada adequadamente. O pico das concentrações plasmáticas é alcançado dentro de uma hora, na 

maioria dos casos. A hidralazina administrada por via oral sofre um efeito de "primeira passagem" 

dose-dependente (biodisponibilidade sistêmica de 26 a 55%), que depende da capacidade aceti ladora 

do organismo de cada indivíduo. Em resposta à mesma dose. uma capacidade aceti ladora lenta 

apresenta níveis plasmáticos mais elevados de hidralazina "aparente" do que uma capacidade 

acetiladora rápida. 

Após administração de hidralazinapor via intravenosa, não ocorre efeito de primeira passagem, 

portanto a acetilação não tem influência sobre os níveis plasmáticos. 
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Distribuiçcio 

A capacidade da hidralazinu em ligar-se às proteínus plasmáticas situa-se entre 88 e 90%. A hidralazina 

é rapidamente distribuída no organismo e apresenta uma afinidade específica pelo tecido muscular das 

paredes arteriais. A hidralazina atravessa a barrcirn placentário e também é excretada através do leite 

matemo. 

B iotramformação 

A metabolização sistêmica no figado se dá por hidroxilação do anel e conjugação com o ácido 

glicurônico e a capacidade ncetiladora não afeta a eliminação. 

Elimmaç<io 

A meia-vida plasmática geralmente varia de 2 a 4horas, porém cm acetiladores rápidos é maiscurta, 

sendo em média de 45 minutos. Em pacientes com a função renal diminuída, a meia-vidaplasmática é 

prolongada até 16 horas com um c/earance(depurn9ão) de creatinina <20 mL/min. 

A idade avançada não afeta nem a concentração sangüínea e nem o c/earance(depuração)sistêmico do 

fá rmaco. Contudo, a eliminação renal <.lo fármaco pode ser afetada, em grande parte, pela função renal 

dim inu ída pela idade. A hidralazina e seus mctabólitos si'io rapidamentccxcretados pelos rins. Cerca de 

24 horas após a dose oral, aproximadamente 80% da mcsmapo<.lc ser recuperada na urina. A maioria da 

hidralazina excretada está sob fonna de metabólitosacctiladns e hidroxilados, alguns dos quais 

conjugados com o ácido glicurônico. Cerqi de 2 a 14%da dose é excretada como 

hidralazma"aparente".Na administração intravenosa é parcialmente excretada através das fezes 

(aproximadamente 6%). 

4. CONTRAINDICAÇÕES 

Nepresol" é contraindicado em casos de hipersensibilidade no cloridrato e derivados de hidralazina, 

dihidrala1ina ou aos componentes da fónnula, doença cardíaca reumática da válvula mitral, taquicardia 

severa ou com caso recente de infarto do miocárdio, aneurisma dissecante da aorta e lúpus eritematoso 
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sistêmico idiopático e doenças correlatas. Seu uso deve ser cauteloso em pacientes com histórico de 

distúrbios coronarianos ou sob tratamento com medicamentos antidepressivos. 

Categoria de Risco na Gravidez: C - não há estudos controlados em mulheres grávidas. 

"Este medicamento não deve ser utilizado por mulheres grávidas sem orientação médica ou do 

cirurgião-dentista." 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 

Os pacientes medicados com hidralazina devt:m usar com cuidado os inibidores da monoaminooxidase 

(IMAO), bem como deve ser feita uma observação cuidadosa quando se usam conjuntamente outros 

anti-hipertensivos como o diazóxido. pois podem ocorrer episódios de hipotensão severa. 

A administração deve ser feita com cautela em pacientes com distúrbios coronarianos e em presença de 

terapia simultânea com antidepressivos tricíclicos e inibidores da MAO. 

Alguns casos isolados de ncurite perifCrica foram relatados. As referências publicadas sugerem um 

efeito antipiridoxina, que pode responder à administração de piridoxina ou à retirada do fármaco. 

Reco1nenda-se a realização de uma contagem sanguínea total e uma titulação dos fatores antinucleares 

(FAN) antes e periodicamente durante a terapia prolongada com hidralazina, mesmo se o paciente 

forassintomático. Esses exames são também indicados se os pacientes desenvolverem artralgia, febre, 

dor no peito. mal-estar persistente ou outros sinais e sintomas inexplicados. Um título positivo dos 

fatores antinucleares exigirá que o médico faça uma avaliação cuidadosa das implicações dos 

resultados em relação aos benefícios da terapia prolongada com hidralazina. 

Efeitos hematológicos adversos, como por exemplo~ redução nos níveis de hemoglobina e na contagem 

de células vermelhas, leucopenia, agranulocilosc e púrpura, foram relatadas cm alguns poucos casos. 

Se ocorrer desenvolvimento dessas anormalidades, o tratamento deve ser descontinuado. 
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A hidralazina pode provocar ataques anginosos e alterações no ECO indicativos de isquemia do 

miocárdio. Portanto, deve-se ter cautela em pacientes com suspeita de doença arterial coronariana ou 

doenças cerebrovasculares agudas, uma vez que pode ocorrer aumento da isquemia. 

Em pacientes com disfunção renal moderada a grave (clenrancc(depuração) de creatinina < 30mL/min 

ou concentração sérica de creatinina >2,Smg/I OOmL ou 221 mcmol/L) ou disfunção hepática, a dose ou 

o intervalo de dose devem ser adaptados de acordo com a resposta clínica para evitar acúmulo da 

substância ativa "aparente". 

Quando submetidos a cirurgias, os pacientes tratados com hidralazina poderão apresentar uma queda na 

pressão arterial. Nestes casos, não se deve empregar adrenalina para corrigir a hipotensão, uma vez que 

ela aumenta os efeitos de aceleração cardíaca da hiâralazina. Deve-se dar atenção especial ao paciente 

quando se tratar de terapia inicial para a insuficiência cardíaca. 

O paciente deve ser mantido sob cuidadosa vigilância e/ou monitorização hemodinâmica para 

adetecção precoce de uma hipotensão postural ou taquicardia. Quando for indicada a interrupçãoda 

terapia na insuficiência cardíaca, a hidralazina deve ser retirada gradualmente (exceto emsituações 

graves, tais como, na síndrome similar ao lúpus erltematoso sistêmicoou díscrasiasanguínea) a fim de 

evitar aprecipitação e/ou exacerbação da insuficiência cardíaca. 

O estado geral da circulação induzido pela hidtalazinn pode acentuar certas condições clínicas. 

Aestimulação do miocárdio pode provocar ou agravar a angina pectorisnão controlada ou 

semtratamento. Portanto, a hidralazina somente deve ser administrada a pacientes portadores dedoença 

arterial coronariana suspeita ou conhecida, que e$t~jam sob tratamento combetabloquadores ou em 

combinação com agentes s1mpatolíticos adequados. I~ importante que aadministração do agente 

betabloqueador seja iniciada alguns dias antes do início do tratamentocom a hidralazina. 

Os pacientes que sofreram infarto do miocárdio não deverão receber a hidralazina até queatinjam a fase 

de estabilização pós-infarto. 
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O tratamento prolongado com a hidralazina (usualmcnle tratamentos com mais de 6 meses de duração) 

pode provocar o aparecimento de uma síndrome similar ao lúpus eritcmatoso sistêmico, especialmente 

quando a posologia prescrita exceder os lOOmg diários. Em sua fonna moderada, esta síndrome lembra 

a artrite reumatoide (artralgia, algumas vezes associada à febre, anemia, leucopenia, trombocitopenia e 

rashcutâneo), sendo comprovadamente reversível após a descontinuação do tratamento. Em sua forma 

mais grave, esta síndrome assemelha-se ao lúpus crítematoso sistêmico agudo (manifestações simi lares 

à fo rma mais leve, pleurite, derrames pleurais e pcricarditc, sendo que o sistema nervoso e o 

comprometimento renal são mais raros no lúpus idiopático), podendo-se utilizar tratamento prolongado 

com corticosteroides para reverter completamente esta síndrome. Em particular, os sintomas renais são 

menos freqüentes que a síndrome do lúpu'> critcmatoso idiopático sendo os sintomas pleuro

pulmonares e a pcricardite mais frequentes. 

Durante tratamentos prolongados com a hidrala~inn. é aconselhável a determinação dos fatores 

antinucleares (F AN) e a realização dccxames de urina com intervalos regulares de aproximadamente 6 

meses. A ocorrência demicrohematúria e/ou proteinúria, em particular associada a títulos positivos dos 

fatoresantinuclcares, pode indicar sinais iniciais de uma glomerulonefrite por imunocomplexos 

associadaà síndrome similar ao lúpus eritematoso sistêmico. Na ocorrência de um 

clarodesenvolvimento de sintomas e sinais clínicos. omedicamento deverá ser descontinuado 

imediatamente. 

ldosos:podem ser mais sensíveis aos efeitos hipotensores. Além disso, o risco de hipotermia induzida 

por hidralazina pode ser aumentado em pacientes idosos. 

Crianças:embora haja alguma experiência com o uso <lc hidralazina cm crianças, ensaios clínicos 

controlados para estabelecer a segurança e a eficácia nessa làixa etária não foram realizados. 

Efeitos sobre a habilidade de dirigir veiculos e/ou operar máquinas 
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A hidralazma, especialmente no início do tratamento, poderá prejudicar os reflexos do paciente. por 

exemplo, ao dirigir veículos e/ou operar máquinas. 

Gravidez e Lactação 

Embora a experiência clínica no terceiro trimestre de grnvide1, seja extensa, não têm sido observados 

efeitos adversos graves devido ao uso da hidralazina na gravidez humana. Entretanto, experimentos 

com animais têm demonstrado um potencial tcratogênico cm cmnundongos, mas não em outras 

espécies animais. A hidralaLina atravessa a placenla. O uso de hidralazina na gravidez, antes do terceiro 

trimestre deve ser evitado, porém o medicamento pode ser empregado no final da gravidez se não 

existir outra alternativa mais segura, ou quando adoença determinar sérios riscos para a mãe e/ou parao 

recém nascido, como por exemplo, nos casos de pré-cclampsin e/ou cclampsia. A hidralazina é 

excretada através do leite materno, porém os dados disponlveis não relatam efeito adverso sobre o 

recém-nascido. As mães sob tratamento com hidralnzinn podem amamentar seus filhos, desde que se 

observe cuidadosamente a possível ocorrência de efeitos adversos inesperados. 

Embora a experiência clinica não inclua qualquer ev1dêncin positivn de efeitos adversos no foto 

humano, hidralazina deve ser utilizado durante u ~ravi<lez i;omentc se claramente o benefício justificar 

o risco potencial. 

Categoria de Risco na Gravidez: C: não há estudos controlados cm mulheres grávidas. 

"Este medicamento não deve ser utilizado por mulheres grávidas sem orientação médica ou do 

cirurgião-dentista." 

6. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 

Os anestésicos cm geral aumentam o efeito da hidralnzinn. Outros fünnacoshipotensores. tais como o 

diazóxido, quando utilizadoscm combinação com a hiclralazinn podem provocar hipotensão severa. O 

tratamento com hidralazina contraindica n adminbtração simultânea de barbitúricos, sulfas e 

isoniazida. 
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O tratamento concomitante com outros vasodilatadorcs, antagonistas de cálcio, inibidores da ECA, 

diuréticos, anti-hipertensivos, antidepressivos tricíclicos e tranquilizantes maiores, assim como o 

consumo de álcool, podem potencializar o cfoito redutor da pressão arterial de hidralazina. 

Os anti-inflamatórios não esteroides como: ácido me!Cnâmico, ácido tiaprofênico, cetoprofeno, 

cetorolaco, celecoxibe, diclofenaco, fenoprofeno, iburprofeno, indometacina, meloxicam, piroxicam, 

naproxeno, oxaprozina, rofocoxibe, valdccoxibcpodcm diminuir o efeito anti-hipertensivo da 

hidralazina. 

Fitoterápicos com propriedades hipertensivas como alcaçuz, gengibre, ginseng(americano), pimenta de 

caiena podem diminuir o efeito anti-hipertensivo dos anti-hipertcnsivos. 

Fitoterápicos com propriedades hipotensivas como quinina, vinca, visco podem aumentar o efeito 

hipotensivo dos anti-hipertensivos. 

Simpaticomiméticos, tais como a cocaína. dobutamina, dopamina, noradrenalina, adrenalina, 

metaraminol, metoxamina, fenilefrina, fcnilpropanolamina, efedrina e efedrina. podem antagonizar os 

efeitos anti-hipertensivos de hidrala7ina quando administrado concomitantemente. 

Ao contrário, hidralazina pode.. antagonizar n resposta prcssom à adrenalina. 

A administração de estrógenos pode aumentar a retenção de líquidos, o que aumenta a pressão arterial 

antagonizando assim o efeito anti-hipertensivos da hidralazina. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO 

Conservar em temperatura ambiente controlada, entre 15º e 25ºC, protegido da luz. 

O prazo de validade é de 18 meses a partir da data de fabricação impressa na embalagem.Não deve ser 

utilizado fora deste prazo sob risco de ineficiência terapêuuca. 

"Número de lote e datas de fabricação e validadee vide embalagem." 

"Não use medicamento com o prazo de vnlidade vencido." 
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"Para sua segurança, mantenha o medicamento na cmhalagcm original." 

ONepresol 'solução injetável apresenta-se como umn solução límpida, incolor a amarelada, 

essencialmente livre de partículas vishcis. 

"Antes de usar, observe o aspecto do medicamento." 

"Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criançus." 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 

Ncpresor"dcstina-sc ao uso intramuscular, intravenoso lento e infusão int: .ivcnosa. 

A dose deve ser sempre individualizudu e ajustada de acordo com a pressão arterial do 

paciente.A administração parenteral de hidrnlaz1na deve ser sempre realizada com cautela e sob 

rigorosa supervisão médica. 

A pressão arterial e a freqüência cardinca devem ser verificadas frequentemente (a cada 5 

minutos). Os níveis de pressão arterial podem corneçar a cair cm poucos minutos após a injeção. com 

uma diminuição média máxima ocorrendo cm 1 O a 80 minutos. A resposta !'atísfatória pode ser 

definida como uma diminuição na pressão arterial tliastólica para 90-1 OOmml lg. 

Doses: 

Doses iniciais de 1 a 1 Omg, por injeção intravenosa lenta, que pode ser repetida, se necessãrio, após um 

intervalo de 20 a 30 minutos (para evitar diminuiçllo brusca na pressão arterial, com redução crítica da 

perfusão cerebral ou útero-placentária). 

Em crises hipertensivas. exceto pré-eclnmpsiu/cclntnpsia, doses de até 40mg têm sido utilizadas. 

A hidralazina pode ser administrada por infusão intravenosa contínua, iniciando com uma velocidade 

de fluxo de 200 a 300mcg/min. A velocidade de manutenção do fluxo deve ser determinada 

individualmente e, cm geral, situa-sedentro da faixn de 50 a 150mcg/min. 
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Pacientes com insuficiência renal pode exigir uma dose inferior. Em casos em que há um aumento 

previamenle existenle na pressão intra-craniana, diminuição da pressão arterial pode aumentar a 

isquemia cerebral. 

Pacientes idosos podem ser mais sensíveis aos efeitos das doses usuais para adultos. 

Crianças: 

Emergência hipertensiva: dose usual entre O, 1 a O,Smg/kg, a cada quatro ou seis horas, IM/IV. Não 

exceder uma dose inicial de 20mg. 

Injeção intravenosa lenta: O, 1 a O,Smg/kg, a cada quatro ou seis horas, se necessário (não exceder 

3mg/kg/dia ou 60mg/dia). Pacientes pediátricos com 12 anos ou mais, doses de 1 a lOmg, repetidas a 

cada quatro ou seis horas, se necessário. 

Infusão intravenosa contínua: 0,0125 a 0,05mg/kg/hora (não exceder 3mg/kg/dia). Pacientes 

pediátricos com 12 anos ou mais, doses de 3 a 9mg/hora (não exceder 3mg/kg/dia). 

Diluição e Administração: 

Cada ampola apresenta 20mg. Dilui-se o contclldo de uma ampola cm 9mL de solução de cloreto de 

sódio 0,9%injetável para concentração de 2mg/mL. 

Para adultos, adose inicial recomendada é de 1 a 5mg por via intravenosa, seguida por um período de 

20 minutos de observação. Se não for obtido controle da pressão arterial (queda de 20% dos níveis 

iniciais ou PAD entre 90 e 100 mmHg) pode-se se administrar de 5mg a 1 Omg cm intervalos de 20 

minutos até uma dose cumulativa máxima de 40 mg1 A ausência de resposta deve ser considerada como 

hipertensão refratária. O efeito hipotcnsor dura entre duas a seis horas. 

Secretaria de Pol!licas de Saúde, Arca Técnica da Suúdi.: du Mulher.Urgências e Emi.:rgências Maternas; guia para 

diagnóstico e conduta em situações de risco de morte mah.:rna. 2 cd. Brasília: Ministério da Saúde; 2000. p.36. 

Estudos demonstraram compatibilidade de cloridrato <le hidralazina com solução de cloreto de sódio 

0,9% na concentração de 200 a 400mg/L. 

Trissei LA. 1 fandbook on lnjcctuhh: Drugs. 16 cd. lkthcsdu (MDl : ASI IP; 2011. p.836. 
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9. REAÇÕES ADVERSAS 

Frequcncia das Reações Adversas 
> 111 o (> 1 0%) 
> 1I1 00 e < 1 / l O (> 1 % e < 1 0%} 
> 1/1.000c < l/100(>0,1%e< 1%) 
> 1/10.000e< l.000(>0,01%e<0,1%) 
< 1/10.000 (<0,01%) 

Sistema cardiovascular 

Muito comuns: taquicardia, palpitação. 

Comuns:jlushing(rubor), hipotensão. sintomas de angina 

Incomuns: edema, insuficiência cardíaca congestiva. 

Muito raras: respostas pressóricas paradoxais. 

Sistema nervoso central e periférico 

Muito comum: cefaleia. 

Incomum: vertigens. 

Muito comum 
Comum (frequente) 
Incomum (Infrequente) 
Ram 
Muito rara 

Muito raras: neurites periféricas, polincurites, parcstcsiu (o" mesmos podem ser revertidos pela 

administração de piridoxina) e tremor. 

Sistema músculocsquelético 

Comuns: artralgia, mialgia. edema articular, cãibms. 

Pele e anexos 

Incomum: rash(erupção cutânea). 

Sistema urogenital 

Incomuns: proteinúria. crcatinina plasmática aumentada, hcm11t\1ria, algumas vezes associada à 

glomcrulonefritc 

Muito raras: insuficiência renal aguda, retenção urinária. 



(Zà]cRISTÁLIA 

Trato gastriotestinal 

Comuns: distúrbios gastrintestinais. diarreia, núusea, vômitos. 

Incomuns: icterícia, hepatomegalia. função hepática anormal, algumas vezes associada à hepatite. 

Muito rara: íleo paralítico. 

Sangue 

Incomuns: anemia, leucopenia, ncutropcnia, trombocitopenia com ou sem p(1rpura. 

Muito raras: anemia hemolitica, leucocitose1 linfadenopatia, pancitopenia, esplenomegalia, 

agranulocitose. 

Efeitos psicossomáticos 

lncomuns: agitação, anorexia, ansiedade. 

Muito raras: depressão, alucinações. 

Órgãos do sentido 

Incomuns: aumento do lacrimejamento. conjuntivite, congestão nasal. 

Reações de hipersensibilidade 

Incomuns: síndrome similar ao lúpus eritcrnatoso sistêmico, reações de hipersensibilidade tais como 

prurido, urticária, vasculite, eosinofilia, hepatite. 

Trato respiratório 

Incomum: dispneia, dor pleural. 

Outros 

Incomuns: febre, perda de peso, mal-estar, turgência vascular difusa. 

Muito rara: exoftalmia. 

Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema VigiMed, disponível no Portal da Anvisa. 
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10. SUPERDOSE 

Sintomas frequentes na supcrdosc são a hipolcnsão, taquicardia e rnbor cutâneo generalizado, isquemia 

miocárdica e arritmia cardíaca também podem ocorrer. Superdose severa pode resultar em choque 

profundo. Tratamento: a assistência ao sistema cardiovascular é a primeira providência a ser lomacla. O 

choque deve ser tratado com expansorcs de volume, se possível sem recon-er a vasopressores. Caso um 

vasopressor seja necessário, deve ser usado aquele com menor possibilidade de produzir ou agravar 

uma arritmia cardíaca. Digitalização pode ser necessária. A função renal deve ser monitorizada e 

assistida conforme a exigência do caso. 

"Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, se você precisar de mais orientações sobre 

como proceder." 

III - DIZERES LEGAIS 

MS n.º 1.0298.0089 

Farm. Resp.: Dr. José Carlos Módolo - CRF-SP N.0 10.446 
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Fabricado por: 

CRISTÁLlA - Produtos Químicos Farmacêuticos Ltda. 

Av. Nossa Senhora da Assunção, 574 - 13utanlã - São Paulo - SP 

CNPJ nº 44.734.671/0008-28 - Indústria Brasileira 

N.º do lote, data de fabricação e prazo de validade: vide cartucho I rótulo 
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Anexo B 
Histórico de alteração da bula 

D•dos da submissão eletrônica Dados da petiçlo/notificaçlo que altera a bula Dados dl3 alterações de bulu 

Datado Número do 
Assunto 

Dara do Número do 
Assunto 

Data de 
Itens de bula 

Versões Apresentações 
apethenre Expediente expediente Expediente aprovação (VPIVPS) relacionadas 

10450- SlMILAR- 20mg/mL Sol lnJ.-

11/0312021 Pendente Notificação de Alteração de 
1 

9 Reações Adversas (VigiMed) 
Caixa contendo 25 e Texto de Bula- RDC 60.IU -- -- -- -- VPS 50 ampolas de 1 mL 

10450 - SIMILAR-
20mg/mL Sol lnj.-

01/03/2019 0193821/19-5 Notificação de Alteração de 30/0112017 0166617/17-7 
Alteração do local de fabricação 

24'12/2018 Dtzetes legais 
do medicamento Caixa contendo 25 e Texto de Bula- RDC 60112 VPe VPS SO ampolas de 1 mL 

1 

1 

.. - 2Ett1i;lmL So_I !Jll~ - . 
l 0450 - SIMILAR - Inclusão de nova apresentação 

18i05/'2017 0929597117-6 Notificação de Alteração de 06/I0.'2016 2367192116-9 13!0312017 I- Identificação do medicamento Caixa contendo 25 e 
Texto de Bula- RDC 60112 

comemal de produto estéril VPeVPS 50 ampolas de l m.L 

20mg/mL Sol lnj-
10450-SIMILAR- Com:çào de erros ortográficos e 

20/04f.2016 1s1m73n5-3 Notificação de Alteração de VPeVPS CAIXA contendo 25 e 
Texto de Bula-RDC 60ll2 -- -- -- -- de percentagem. 50 ampolas de 1 mL 

10450 - SIMILAR -
20mg/mL Sol lnj -

12/0212016 1587573/16-3 
Notificação de Alteração de -- -- -- -- Nova apresentação de 36 ampolas. ClllXll contendo 36 e Texto de Bula-RDC 60/12 VPeVPS 50 ampolas de 1 mL 

10457-SIMILAR-Inclusão 
Todos os itens foram alterados para 20mg/mL Sol Inj.-

Inicial de Texto de Bula-RDC 
adequação à R.DC 41109 

30/0612014 0513741/14-1 
60/12 -- -- -- -- VPeVPS 

Caixa contendo 50 ...... ....... 
ampolas de l '11! 

l ~ 

li • ) - ,._ 



Rhophylac® 
imunoglobulina humana anti-D 

CSL Behring Comércio de Produtos Farmacêuticos Ltda. 
Solução injetável 

300 microgramas/2 mL 
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Rhophylacil!I 
imunoglobulina humana anti-D 

APRESENTAÇÃO 
Rhophylac® 300 microgramas: embalagem com 1 seringa preenchida com 2 mL de solução injet<>'n:-
de imunoglobulina humana anti-D (300 microgramas /2 rnL) e 1 agulha para injeção. 

VIA INTRAMUSCULAR OU lNTRAVENOSA 
USO ADULTO 

COMPOSIÇÃO 
Cada 1 mL da solução contém: 
imunoglobulina humana anti-0 .................... ..................... .... ....................... 150 microgramas (750 UI) 
Excipientes: glicina, cloreto de sódio, albumina humana e água para injetáveis. 
Rhophylac® não contém conservantes. 

O produto contém um máximo de 30 mg/mL de proteínas do plasma humano, dos quais 10 mg/mL 
são de albumina humana utilizada como estabilizante. Pelo menos 95% das outras proteínas do 
plasma são lgG. 
Distribuição das subclasses de lgG (valores aproximados): lgG 1 84, 1 %, IgG2 7,6%, lgG3 8, 1 % e 
IgG4 1,0%. 
Rhophylac® contém no máximo 5 microgramas/mi. de lgA. 

INFORMAÇÕES TÉCNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAÚDE 

1. INDICAÇÕES 
Prevenção da isoimunização ao RhD em mulheres RhD-ncga1ivo. 
Profilaxia pré-natal: 
-Gravidez/Profilaxia pré-natal na gestação de uma criança RhD-positivo; 
-Abortamento/ameaça de abortamento, gravidez ectópica ou mola hidatiforme; 
-Hemorragia transplacentária resultante de hemorragia antes do parto, amniocentese, biópsia 
coriônica, procedimentos de manipulação obstétrica, por exemplo, versão externa ou trauma 
abdominal. 
Profilaxia pós-parto: 
-Parto de uma criança RhD-positivo (D, Dfraco, Dparcial). 
É considerado que a gravidez tem incompatibilidade RhD quando o feto/bebe é RhD-positivo ou RhD 
desconhecido ou se o pai é RhD-positivo ou RhD-dcsconhecido. 

Tratamento de pessoas RhD-negativo após trnnsfusões incompatíveis de sru1gue RhD-positivo ou 
outros produtos contendo células vermelhas do sangu~. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
Os dados de eficácia apresentados nesta seção baseados nos estudos clínicos Zl ,B 98-012 e ZLB 98-
0 J l , fornecem suporte para a administração de 300 mcg de Rhophylac® pelas vias IM (intrarnuscular) 
ou JV (intravenosa) na 28ª semana de gravidez ou até '12 horas após o parto para prevenir a 
imunização em mulheres RhD-negativo que tiveram um filho RhD-positivo. 
O estudo ZLB 98-012 foi um estudo mullicêntrico, aberto, randomizado, de grupos paralelos, em 
mulheres RhD- negativo grávidas. Os objetivos primários do estudo foram avaliar o perfil 



fannacocinético do Rhophylac~ administrado por via IV ou IM a mulheres grtívidas na 2 ~~f?it+JD 
gravidez e demonstrar a comparabilidade das duas vius c.lc administração para fornecer o it'À96--1~ 
protetor de lgG anti-RhD até o nascimento. Os objetivos secundários incluíram avaliações ~ 
segurança. tolerabilidade e eficácia de 300 mcg de Rhophylac!l. As mulheres que deram à luz c as . 
RhD-positivo receberam uma segunda dose em até 72 horas após o parto. A "ia de administração para 
a profilaxia pós-parto ficou a critério do investigador e da paciente. O desfecho de eficácia foi a 
prevenção da imunização contra o Rhesus avaliada ~la medida dos níveis séricos matemos de lgG 
anti-RhD 6 meses após o parto de crianças RhD-positivo. 
No total, 15 mulheres foram rnndomi1.adas paro receber 300 mcg de lgG anti-D, via IM ou IV na 28ª 
semana de gestação. Uma mulher foi excluída do estudo por ~er RhD-positivo. Das 14 mulheres 
restantes, 8 tiveram filhos RhD- positivo. Todas receberam uma dose de 300 mcg de Rhophylac® até 
72 horas após o parto. Seis rneses após o parto, o leste de Coombs foi negativo para todas as 8 
pacientes. 
O estudo ZLB 98-011 foi um estudo multicêntrico, aberto, mndomizado, de grupos paralelos, em 
mulheres RhD-negativo grávidas. O objetivo primário do estudo foi avaliar a segurança, a 
tolerabilidade e a eficácia de Rhophylace 300 mcg administrado antes e após o parto em mulheres 
RhD-negativo com risco de se tomarem imunizadas contra o antígeno Rhesus. O objetivo secundário 
foi comparar a eficácia, a tolerabilidade e n segurança d:b vias de administmçno IV e IM. As mulheres 
RhD-negativo receberam Rhophylac19 300 rncg na 28~ semana de gestação e 7"' horas após o parto de 
um bebê RhD-positivo. A medida de resultado de eficácia primária foi a incidência de imunização 
RhD em pacientes que tiveram lilhos RhD-positivo. /\ elicncia foi avaliada através da busca de 
anticorpos anti-D (leste de antiglobulina indireto) no sangue antes da administração da 28ª semana e 
depois de 6 a 9 meses do parto de uma criança RhD-positivo. A análise secundária de eficácia foi a 
comparação da incidência de imunização RhD entre ns mulheres que receberam Rhophylac~ pela via 
IV e pela via lM. Do total de 432 mulheres grávidas, 270 deram à luz um bebê RhD· positivo. das 
quais 248 pacientes da população Per Protocol (116 l'eceberam Rhophylac® IV e 132 receberam 
Rhophylac'i!I IM) foram avaliadas para imuni1.açflo RbD 6 n 11,5 meses após o parto. Passados 6 meses 
do parto, 23 pacientes foram detectadas com anti-D, das quais 22 pacientes tiveram resultados 
negativos para anti-D após 9 meses. As outras pacientes foram detectadas como D-fraco somente no 
teste com papaína Estas pacientes, foram testada<; novamente após 2,5 meses, onde foram negativas 
para anti-D. Os dados de eficácia não demonstraram nenhuma evidência de imunização contra o 
antígeno Rhesus cm nenhuma paciente trotada com Rhophylac® 300 mcg, ndminbtrado tanto pela via 
IV quanto pela via IM. 

Referências 
Bichler J, Schondorfcr G. Pabst G, Andrcscn 1. Phannacokinetics of anti-D lgG in 489 pregnant RhD
negative women. BJOG 2003; 110:39-45. 

MacKenzie IZ, Bichlcr J, Mason GC, ct ai. Ef!icacy and safety of a new, 493 chromatographically 
purified rhesus (D) immunoglobulin. Eur J Obstctr G~·nccnl 194 Reprod Biol. 2004; 1 17: 154-161. 

3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 
Propriedades farmacodinômicas 

Rhophylact: contém anticorpos lgG específicos contra antígenos RhD de eritrócitos humanos. 
Rhophylac~ pode conter também anticorpos contra outros antígenos Rh, por exemplo, anticorpos anti
RhC. 
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Prevenção da isoimunização Rh (D) 

Durante a gravidez, e especialmente no momento do parto, as hemácias do feto podem entrar 
circulação materna. Quando a mulher é RhD-negativo e o feto é RhD-positivo, a mulher pode se 
tornar imunizada ao ant1geno RhD e produzir anticorpos humanos anti-D, que atravessam a placenta e 
podem causar a hidropsia fetal/doença hemoHtica do recém-nascido no próximo filho. A imunização 
passiva com imunoglobulina humana anti-D previne a imunização ao RhD em mais de 99% dos 
casos, desde que uma dose suficiente de imunoglobulina humana anti-D sejn ndministrada o mais 
breve possível após a exposição às hemácias cio feto RhD-pos1tivo. 
O mecanismo através cio qual a imunoglobulina humann nnti-D suprime a imunização às hemácias 
RhD-positivo não é conhecido. A supressão pode estar relacionada à depuraçflo das hemácias Rh(D) 
positivas da circulação antes de alcançarem sítios imunocompetentes ou pode ocorrer devido a 
mecanismos mais complexos. que em·olvem reconhecimento de antígenos estranhos e apresentação 
de antígeno por células apropriadas cm locais apropriados na presença ou ausência de anticorpos. 
Em voluntários sadios do sexo masculino RhD-negati\lo, ambas as administrações intravenosa e 
intramuscular de 200 microgramas (1000 UI) de Rhophylac®, 48 horas após n irtjeção de 5 mL de 
hemácias RhD-positivo, resultaram na depuração quase completa da<> hemácias RhO·positivo em 24 
horas. Embora a administração intravenos:1 de Rhophylaclil tenha provocado imediatamente o início 
do desaparecimento de hemúcias. o início da eliminação das hemácias após a administração 
intramuscular foi atrasado, uma vez que a imunoglohulina humana anti· D deve primeiramente ser 
absorvida do local da i1tjeçl'io. Em média. 70% das hemácias injetadas fornm depuradas 2 horas depois 
da administração intravenosa de Rhophylac«>. Após a administração intramuscular, um grau 
semelhante de depuração de hemácias foi medido após 12 horas. 

Propriedades farmacocinéticus 
Absorção e Distribuição 
Níveis mensuráveis de anticorpos são obtidos nproximndamente 4 horas após a iqjeção intramuscular. 
A imunoglobuli na humana nnti-D administrada pela via intrnmuscular é lentamente absorvida na 
circulação e atinge a concentração máxima em 2 a 3 dias. Níveis mc.:nsuróveis de anticorpos são 
obtidos imediatamente após a injeção intravenosa de lgG, que é rapidamente distribuída entre o 
plasma e fluido extravascular. Duas a três semanas após a irtjeção, os 1úveis séricos estão alinhados e 
já não pode ser detectada diferença entre as duas vias de administração. 
Eliminação 
A imunoglobulina humana anti-D tem meia-vida de 3 a 4 semanas. E.sta meia-vida pode variar 
individualmente de paciente pam paciente. A meia-vida média em mulheres grávidas com níveis 
normais de IgG foi de 17 dias. 
lgG e complexos lgG são quebrados nas células do sistema rcticulocndotclial. 

Propriedades toxicológicas 
Não existem dados pré-clínicos relevantes para a irnunoglobulina humana anti-D. Testes de doses 
repetidas e estudos de toxicidade embriofetal não foram realizados e são impraticáveis devido à 
indução e interferência de anticorpos. O potencial de cnusnr efeitos mutagênicos de imunoglobulinas 

não foi estudado. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 
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Hi persensibilidade à substância ativa ou a q1mlqurr um dos excipientes listados na "seç 
composição". 1 Ji persensibilidadc a irnunoglobulinas humanas. 
A via intramuscular é contraindicada em pessoas com tro111bocitopenia grave ou outros d1 
hemostasia. 

5. ADVERTÊNC IAS E PRECAUÇÕES 

Gerais 

No caso do uso pós-parto, a imunoglobulina humana anti-D deve ser administrnda somente para a 
mãe. Não deve ser administrada no recém-nascido. 
O produto não se destina ao uso em indivíduos RhD1positivo ou em indivíduos já imuniwdos ao 
antígeno RhD. 

H ipersensibilida<lc/ Anafilaxia 

Respostas alérgicas à imunoglobulina humana anti-D podem ocorrer mesmo em pacientes que 
toleraram administrações anteriores. Os pacientes devem ser infonnados dos sinais precoces de 
reações de hipersensibilidade inclusive erupção cutânea, urticária generalirnda, sensação de aperto no 
peito, dificuldade respiratória, hipotensão e nnafilaxia. O tratamento necessário depende da natureza e 
gravidade do efeito adverso. Em caso de choque, ns padrões médicos atuais para o tratamento do 
choque devem ser observados. 
Caso ocorram sintomas de alergia ou reações unaliláticas. é necessária a suspensão imed iata da 
administração. 
A concentração de lgA cm Rhophylac® foi considerada abaixo do limite de detecção de 5 
microgramas/mL. No entanto. o produto pode conter vestígios de lgA. 

Embora a imunoglobulina humana anti-D tenha sido usada com sucesso para trotar pacientes 
selecionados deficientes em lgA, estes indivíduos possuem potencial para desenvolver anticorpos lgA 
e podem apresentar reações anafiláticas apôs a administração de medicamentos derivados de plasma 
contendo lgA. O médico deve, portanto. avaliar o benelicio do tratamento com Rhophylac''l> em 
função dos riscos potenciais de reações de hipersensibilidade. 

Reações hemolíticas 
Pacientes que recebem transfusões incompatíveis, os quais recebem doses muito altas de 
imunoglobulina humana anti-D, devem ser monitorados clinicamente e por parâmetros biológicos. por 
conta do risco de reação hemolltica. 

Obesidade 
Há relatos de que a administmção intramuscular de Rhophylac® em pacientes com índice de massa 
corporal (lMC) > 30 está a~sociada a wn risco de foltn de eficácia. Portanto, cm pacientes com IMC ~ 
30, é recomendada a administração intravenosa. 
Rhophylac'~ contém até 11,5 mg (0,5 mmol) de sl'>di~ por seringa. Isso deve ser levado em 
consideração para pacientes sob uma dieta controlada de sódio. 

Controle de Patógeno:, 
Rhophylac'i: é produzida a partir de plasma humano. 
Medidas padrão para prevenir infecções resultantes do uso de medicamentos derivados do sangue ou 
pl asma humano incluem a sekçl\o de doadores, u seleção de doações individuais, pools de plasma 
para marcadores específicos de infecção e a inclusllo de etapas de fabricação eficazes para a 
inativação/remoção de vírus. Apesar disso, quando 111,edicamentos derivados de sangue ou plasma 
humano são administrados, a possibilidade de transmissão de ugentes infecciosos não pode ser 
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totalmente descartada. Isso também se aplica a vírus dt:sconhecidos ou emergentes e outr s O" .• , 
patógenos. f1oc. tf _f:?.i wl.1 
As medidas tomadas são consideradas eficazes para vírus envelopados, tais como o vírus 1 ,n.' 
imunodeficiência humana (HIV), vírus da hepatite B (HBV) e vírus da hepatite C (l !CV), p Mi .... 
de valor limitado contra vírus não envclopados, como o vinis da hepatite A (HA V) ou parvov1 
819. 
Há experiência clínica comprovando que hepatite A ou parvo\ irus B 19 não são transmitidos por 
imunoglobulinas e supõe-se também que o contclldo de anticorpo contribui de modo importante na 
segurança virai. 
É altamente recomendado que toda vez que Rhophylac® for administrado a um paciente, o nome e o 
nllmero de lote do produto sejam registrados, de modo a manter uma correlação entre o paciente e o 
lote do produto. 

Uso na gravidez e lactação 
Este produto é usado na gravidez e imediatamente após o parto. 
Este produto pode ser usado durante o aleitamento. 

Doping 
Atenção atletas: este medicamento contém albumina humana, que é considerada um agente 
mascarante do doping conforme lista de referência do COI. 

Efeitos sobre a habilidade de dirigir e operar máquinas 
Rhophylac® não causa efeitos sobre a capacidade de dirigir e operar máquinas. 

6. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 
Na ausência de estudos de compatibilidade, Rhophylac<iv não deve ser misturado com outros 
medicamentos. 

Vacinas de vírus vivo atenuado 
A imunização ativa com vacinas de vírus vivo (por exemplo, sarampo, caxumba, rubéola ou varicela) 
deve ser adiada para 3 meses após a última administração de imunoglobulina humana anti-D, uma vez 
que a eficácia da vacina de vírus vivo pode ser prejudicada. Se for necessário administrar 
imunoglobulina humana anli·D dentro de 2 a 4 semanas após a vacinação com vírus vivo, a eficácia 
dessa vacinação pode ser pr~judicada. 

Interferência com testes sorológicos 
Após a injeção de imunoglobulinas, a elevação transitória de vilrios anticorpos. transferidos de modo 
passivo ao sangue dos pacientes, pode levar a resultados falso-positivos cm testes sorológicos. A 
transmissão passiva de anticorpos contra antígenos de eritrócitos. como A, 8, Rh (C), Rh (D), pode 
interferir em alguns testes sorológicos para anticorpos contra hemácias, por exemplo, o leste de 
antiglobulina (leste de Coombs). particularmente em neonatos RhD-positivo cuja mãe recebeu 
profilaxia durante o pré-natal. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO I>O MEDICAMF.NTO 
Rhophylac® deve ser conservado sob refrigeração (temperatura entre 2 e 8 ºC). Não congelar. Manter 
a seringa preenchida embalada no blistcr dentro do cartucho para proteger da luz. 
O prazo de validade é de 36 meses, desde que observados os cuidados de conservação. Rhophylac:f<l 
não deve ser utilizado após a data de validade indicada na embalagem do produto. 
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Número de lote e datas de fabricação e validade: vide embalagem. 
Não use medicamento com prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem 

A solução deve estar límpida ou ligeiramente opalescente, incolor a amarelo claro. Não utiliz 
soluções turvas ou com depósitos. A solução é ligeiramente hipertônica. 
Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. 

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das crianças. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 
MODO DE USAR 

Apenas para uso intravenoso ou intramuscular 

Como qualquer produto derivado do sangue. pacientes devem ticar em observação por pelo menos 20 
minutos após a administração de Rhophylac®. 
Rhophylac® deve atingir a temperatura ambiente (25°C) ou corporal antes de ser utilizado. 
Rhophylac~ é somente para uso único (uma seringa por paciente). Rhophylac!Jci deve ser inspecionado 
visualmente para turvações ou depósitos anlcs da aJministraçfto. A solução deve estar límpida ou 
ligeiramente opalescente. Não utilizar soluções turvas ou com depósitos. 
Qualquer porção do produto ou resíduo não utilizado deve ser descartado conforme os requerimentos 
legais. 
Rhophylac® pode ser administrado por iitjcção intramuscular ou intravenosa lenta. Se grandes 
volumes forem necessários(> 5 mL) e se optar pela via intramuscular, é aconselhável administrá-los 
em porções divididas em diferentes partes do corpo. bm caso de distúrbios hemorrágicos, onde 
injeções intramusculares são contraindicadas, Rhophylac® deve ser administrado por via intravenosa. 

Obesidade 
Em pacientes com fndice de massa corporal (TMC) :::-. 30, a administração intravenosa deve ser 
considerada (veja o item 5. Advertências e Precauções). 

POSOLOGIA 
As doses e programações de doses a seguir são recomendadas com base nos estudos clínicos 
realizados com Rhophylac®, entretanto, as diretrizes profissionais para o uso da imunoglobulina 
humana anti-D por via intravenosa ou intrarnuscular devem ser consideradas em cada país de 
aplicação. 
A dose de imunoglobulina humana anti-D deve ser deJerminada de acordo com o nível de exposição a 
hemácias RhD-positivo, e baseada no conhecimento de que 0,5 mL de concentrado de hemácias RhD
positivo ou 1 mL de sangue RhD-pos1tivo é neutralizado por aproximadamente 1 O micrograma (50 
Ul) de imunoglobulina humana anti-D. 

a) Prevenção da isoimunização ao RhD em mulheres RhD-ncgativo 
a.l) Profilaxia pré-natal: 

A dose recomendada é uma dose única de 300 microgramas aplicada preferencialmente entre as 28" e 
30ª semanas de gravidez. administrada por injeção intravenosa ou intramuscular. Caso a necessidade 
de profilaxia pré-natal seja identificada após a 30ª semana de gravidez. Rhophylac® não deve ser 
negado, mas deve ser administrado o quanto antes. 

a.2) Profilaxia durante o pré-natal seguida de complicações na gravidez: 
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Uma única dose 300 microgramas deve ser administrada pela via intravenosa ou via intra 
mais breve possível dentro de 72 horas após o evento de risco. Se tiver decorrido mais de 
produto não deve ser negado, mns administrado o quanto untes. Se necessário, .i administra 
anti-D deve ser repetida a cada 6 a 12 semanas até o momento do parto. 

a.3) P rofilaxia péls-parto: 
Uma dose única de 300 microgramas (1500 UI) deve ser administrada o mais breve possível. dentro 
de 72 horas após o parto de uma criança RhD-positavo (D, D fraco, D parcial) por via intravenosa ou 
intramuscular. Se tiver decorrido mais de 72 horas, o produto deve ser administrado o quanto antes. A 
dose pós-parto deve ser dnda mesmo quando a profilaxia durante o pré-natal foi administrada e 
mesmo se existir uma atividade residual da profilaxia pré-natal no soro da mi'le. Se houver suspeita de 
uma grande hemorragia fetomatema (volume da hemorragia maior que 4 mL de sangue fetal Rh (D) 
positivo ), por exemplo no caso de anemia fetal ou mçrlc fetal intrauterina, sua cxtcnsào deve ser 
determinada por um método adequado, por exemplo teste de Kleihauer-Betke, para detecção de 
hemoglobina fetal (l lbF) ou citomctria de fluxo, que identifica especificamente eritrócitos Rh(D) 
positivos, doses adicionais de imunoglobulina human~ anti-D devem ser administradas conforme 
indicação ( 1 O microgramas (SOUI) para cada 0,5 rnL de hemácias fetais ou por 1 mL de sangue fetal 
Rh(D) positivo). 

b) T ransfusões incompatíveis de hcrmícias Rh(D) positivas em pacientes IU1D-negativo 
A dose recomendada é de 10 micrograma (50 UI) de imunoglobulina humana anti-D por 1 mL de 
sangue RhD-positivo transfundido ou por 0,5 mi... de cn11ccn1rado de eritrócitos Rh(I)) positivos. A 
dose adequada deve ser determinada em consulta com um especialista em transfusão sanguínea. 
Testes de acompanhamento para hemácias RhD-positivo devem ser feitos n cada 48 horas, e mais 
imunoglobulina humana anti-D deve ser administrada até que todos os eritrócitos RhD-positivo sejam 
depurados da circulação. A via de administraçfio intravenosa é recomendada, uma vez que atinge os 
níveis plasmáticos adequados de imunoglobulina humana anti-D imediatamente. Se a administração 
for intramuscular, doses altns devem ser udministmdas por vários dias. Urna dose máxima de 3000 
microgramas ( 15000 UI) é suficiente mesmo que mais de 300 mL de s~mgue RhD-positivo ou l 50mL 
de concentrado de eritrócitos Rh(D) positivos tenhnm ~ido transfundidos. Devido a um possível risco 
de hemólise, sugere-se não exceder a dose de 3000 microg111111as (15000 UI) 

e) População idosa 

Como a posologia em caso de transfusões incompntívcb dependem do volume de sangue RhD 
positivo ou de concentrado de células vermelhas RJ1(D) positivas transfundido, a dose recomendada 
em pacientes idosos (2:65 anos) não é considerada diferente à dos adultos. A dose apropriada. 
entretanto, deve ser dctenninada conforme orientações do especialista em transfusão sanguínea. 

As recomendações de dose para prevenção da isoimunização no RhD estão resumidas na tabela 
abaixo: 

Indicação Momento da Dose 

administraçfio 

Profilaxia pré-natal : 

Profilaxia pré-natal progmnmda De 28 a 30 semanas de Dose única de 300 microgramas 

gestação (1500 UI) 
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Profilaxia pré-natal seguida de Dentro de 72 horn~ após o 

complicações na gravidez evento de risco 

Profilaxia pós-parto Dentro de 72 hora~ após o 

parto 

Grande hemorragia fctomatema Dentro de 72 horas npós o 

(> 4 mi) evento 

Transfusões imcompalíveis Dentro de 72 horns após a 

exposição 

Dose única de 300 mi 

(1500 UI)"' 

Dose única de 300 mi 

(1500 UI)"' 

Dose única de 300 microgramas 

( 1500 UI) acrescidos de : 

• 10 microgramas (50 UI) por 

0,5 mi de crilrócitos fetais 

Rh(D) positivas 

ou 
• 10 microgramas (50 UI) por 

1 mi de sangue fctalRh(D) 

positive 

• 10 microgramas (50 UI) por 

0,5 mi de concentrado de 

eritrócitos Rh(ü) positivos 

transfundidos 

ou 
• 10 microgramas (50 UI) por 

1 mi sangue Rh(D) positivo 

transfundido 

• Pode haver necessidade de aumento da dose de Rhophylac~ caso a paciente seja exposta a uma 
quantidade maior que 15 mL de eritrócitos fetais Rhl) positivos. Neste caso, seguir us mesmas 
orientações descritas em "grande hemorragia fctomaterna'' 

9. REAÇÕES ADVF.RSAS 
Quando imunoglobulinas anti-D são administrmlas pela via intramuscular, dor local e sensibilidade 
podem ser observadas no local da irtjcção. 
As seguintes reações adversas foram relatadas de 592 ~acientcs em estudos clínicos e da experiência 
pós-comercialização 
A frequência foi avaliada usando os seguintes critérios': 
Reação muito comum(> 1/10) 

Reação comum(> 1/100 e :S 1/10) 
Reação incomum(> 1/1000 S l/100) 
Reação rara (> 1/ l 0000 e S 1000) 
Reação muito rara (S 1/10000) 

Classe sistêmica 
Distúrbio do sistema nervoso 

Reação adversa 

Dor de cabeça 
Frequência 
Incomum 
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• 

Distúrbio na pele e tecidos Reação cutânea, E ri tema e 
Incomum 

subcutâneos Prurido. 
Pirexia, Mal estnr, Calafrios. Incomum 

Distúrbio generali:1ado e no local 
No local de i1tjcçiío: Inchaço, 

de injeção 
Dor, Eritema, Endurecimento, 

Rara 
Calor, Prurido e Erupção 
cutânea. 

Distúrbio do sistema imune 
Hipersensibilidade, Choque 

Rara 
anafilático 

Distúrbio cardíaco Taquicardia Rara 
Distúrbio vascular 1 ripotensfío Rara 
Distúrbio respiratório. torácico e 

Dispneia Rara 
mediastinal 
Distúrbio gastrointestinal Náusea, Vômito Rara 
Distúrbio do tecido 

Artralgia Rara 
musculoesquelético e conjuntivo 

Tem havido relatos espontâneos de henólise intravn~cular severa quando imunoglobulina humana 
anti-D é administrada intravenosamente cm pacientes Rh positivo com trnmbocitopenia imune 
primária. Há relatos de hemólise resultando em morte. A exata frequência dcsll efeito adverso não é 
conhecida. Para informações de segurança com rclaçã(> aos agentes transmissíveis, ver item 
Advertências e precauçõc!I. 

Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema ViglMcd, disponível no Portal da Anvisa. 

10. SUPERDOSE 
Nenhum dado de overdose está disponível. As eonsequêncins da superdosc são desconhecidas. 
Em caso de intoxicação ligue para 0800 722 6001, 5l' você precisar de mais orientações. 

DIZERES LEGAIS 
MS 10151.0121 
Fann. Resp.: Cristina J. Nakai 
CRF - SP 14.848 

Fabricado por: CSL Behring AG 
Berna - Suíça 

Envasado e embalado por: CSL Behring Gmhll 
Marburg - Alemanha 

Importado por: CSL Behring Comércio de Produto Farmacêuticos Ltda. 
Rua Gomes de Carvalho, 1 195 - Cj. 32 
CEP 04547-004 São Paulo - SP 
CNPJ: 62.969.589/0001-98 

9 



• 

VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA 
CCDS_v3.0_vl 

lO 



e e. 

cst~B-ennng 

mSTÓRICO DE ALTERAÇÃO PARA A BULA 

Dados da submissão eldrôaica Dados da petiçio/aotificaçlo que altera a bula Dados das alterações de bulas 

Data do Nº do 
Assunto 

Data do Nº do 
Assunto 

Data de 
Itens de Bula 

Versões Apresentações 
expediente expediente expediente expediente aprovação VPNPS relacionadas 

12/02/2014 0109364/14-9 10463 - 15/01/2014 0064585/14-1 1509 - PRODUTO NA DIZERES LEGAIS VPNPS 300 µg/2.0 mL 
PRODUTO BIOLÓGICO- Solução 
BIOLÓGICO Alteração do .Local de injetável 
- Inclusão Fabricaçio do Produto 1 

1 
Inicial de em sua Embalagem 

! Texto de Bula Secundária 
-RDC 60112 

08/05/2014 0355101/14-6 10456- 10/06/2013 0459760/13-5 7164 - 10/04/2014 DIZERES LEGAIS VPNPS 300 µg/2,0 mi. 
PRODUTO MEDICAMENTOS E Solução 
BIOLÓGICO INSUMOS injetável 
- Notificação FARMACÊUTICOS -
de Alteração (Alteração na AFE) de 

- dc~xtode - IMPORTADORA-- .. 
Bula-RDC RESPONSÁ V:EL 
60/12 TÉCNICO 

1210812014 0655712114-1 10456 - 11106/2014 0462042/13-9 7162- 21/07/2014 DIZERES LEGAIS VPNPS 300 µg/2,0 mL 
PRODUTO MEDICAMENTOS E Solução 
BIOLiÓGICO INSUMOS injetá,el 
- Notificação FARMACÊUTICOS-
de Alteração (Alteração da AFE) de 
de texto de IMPORTADORA do 
Bula-RDC produto - ENDEREÇO 
60/12 DA SEDE 

17/10/2014 0937207/14-5 10456- 25/09/2014 0798687/14-4 7115 - Alteração na 2S/09/2014 DIZERES .LEGAIS VPNPS 300 µg/2,0 ml. 
PRODUTO AFE/AE- Solução 
BIOLÕGICO Responsá..-el Téaiico injetável 
- Notificação (automático) 
de alteração de 

fl ~ texto de bula - ~ RDC 60/12 

~ 

I~ f ~! ~ 1 

I!.' \r .• ~ B 
..... 1"""' 



---- -_e. . - e -. - =- ·-- -

l6/12n015 1092636/15-4 10456 - NA NA NA NA ADVERTÊNCIAS E VPNPS 1 300 µg/2,0 mL 
PRODUTO PRECAUÇÕES, Solução 
BIOLÓGICO INTERAÇÕES injetável 
- Notificação 

1 

.MEDICAMENTOSAS, 
de alteração de POSOLOGIA E MODO DE 
texto de bula - USAR, REAÇÕES 
RDC 60112 ADVERSAS E 

SUPERDOSE 

26/10/2016 2428134116-4 10456- NA NA NA NA DIZERES LEGAIS VPNPS 300 µg/2,0 mL 
PRODUTO Solução 
BIOLÓGICO injetável 
- Notificação 
de alteração de 
texto de bula -
RDC 60/12 

21112n016 2627638116-1 10456- 20/10/2016 2407759/16-3 1920 - PRODUTO 09/11/2016 IDENTIFICAÇÃO DO VPNPS 300 µg/2,0 mL 
PRODUTO BIOLÓGICO- MEDICAMENTO Solução 
BIOLÓGICO Solicitação de injetável 
- Notificação Correção de Dados na 

de alteraçio de Base 

texto de bula-· .. ·-

RDC60/12 

10/08/2017 1675626/17-6 10456- 21/0712015 0643622115-6 1923 - PRODUTO 01/08/2016 DIZERF.S LEGAIS VPNPS 300 µg/2,0 mL 
.PRODUTO BIOLÓGICO- Solução 
BIOLÓGICO Inclusão do Local de injetável 
- Notificação Fabricação do Produto 

de alteração de em sua Embalagem 

texto de bula - Primária 

RDC60/.12 

28/0212018 0153991118-4 10456- 10/10/2016 2376929/16-1 1532- PRODUTO 29/01'2018 POSOLOGIA E MODO VPNPS 300 µg/2,0 mL 
PRODUTO BIOLÓGICO- DE USAR Solução 
BIOLÓGICO Alteração de Posologia injetável 
- Notificação 
de alteração de -
texto de bula - n li""""" ......_ 

RDC 60/12 ~l .. ,, . 

) - - · , ,.,, 



- - ---- - - -- --- -- - ---- ------ - ------- - ------ - ------ - - --·- -·- ------ ·- ------· -

=~csi: 
28/05/2018 0427725/18-2 10456- 06/02/2018 0101160/18-0 7162 - 16/04/2018 APRESENTAÇÃO, VPNPS 300 µg/2,0 mL 

PRODUTO MEDICAMENTOS E COMO DEVO USAR Solução 
BIOLÓGICO INSUMOS ESTE MEDICAMENTO? injetável 
- Notificação FARMACÊUTICOS - I POSOLOGIA E MODO 

de alteração de (Aheração na AFE) DEUSARE 

texto de bula- de IMPORTADORA DIZERES LEGAIS 

RDC 60/12 do produto-
ENDEREÇO DA 
SEDE 

02/04/2018 0249401118-9 10279 - PRODUTO 15/05/2018 COMPOSIÇAO, PARA VPNPS 300 µg/2,0 mL 
BIOLÓGICO- QUE ESTE Solução 
Alteração de Texto de MEDICAMENTO É injetável 
Bula INDICADO?/ 

INDICAÇÕES, 
RESULTADOS DE 

i 
EFICÁCIA. 
CARACTERÍSTICAS 
FARMACOLÓGICAS. 
ONDE COMO E POR 
QUANTO TEMPO 
POSSO GUARDAR ESTE 
MEDICA.\ffiNTO?/ .. 

1 . ~cuIDADOS"DE" . 
ARMAZENAMENTO 

25/1112020 4163177/20-3 10456- NA ~A NA NA REAÇÕES ADVERSAS VPS 300 µg/2,0 mL 
PRODUTO Solução 
BIOLÓGICO injetável 
-'Notificação 
de alteração de 
texto de bula -
RDC 60/12 

! 

08103/2022 - 10456- 11/0512021 1814399121-7 11975 - PRODUTOS 11/0212022 1. PARA QUE ESTE VP/VPS 300 µg/2,0 mL 
PRODUTO BIOLÓGICOS - 82. MEDICAMENTO É Solução 
BIOLÓGICO Alteração de instruções INDICADO?, 2. COMO injetável 

- Notificação de uso, preparo e ESTE MEDICAMENTO 

de alteração de administração FUNCIONA?, 

texto de bula - 3.QUANDO NÃO DEVO fi ir~ publicação no USAR ESTE 

Bulário RDC 
MEDICAMENTO?, 4.0 

60/12 
QUE DEVO SABER r J~) ANTES DE USAR ESTE 
MEDICAMENTO?, 5. 

\..~~§ ~ ONDE, COMO E POR 
QUANTO TEMPO 
POSSO GUARDAR ESTE 
MEDICAMENTO? 

~ 



• • 
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· 

1l~t-Hennnc 
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6. COMO DEVO USAR 
ESTE MEDICAMENTO?, 
8. QUAlS OS MALES 
QUE ESTE 
MEDICAMENTO PODE 
ME CAUSAR? 
/ 2.RESULTADOS DE 
EFICÁCIA, 3 
CARACTERÍSTICAS 

1 FARMACOLÓGICAS, 5. 
ADVERTÊNCIAS E 
PRECAUÇÕES, 6. 
INTERAÇÕES 
MEDICAMENTOSAS, 7. 
CUIDADOS DE 
ARMAZENAMENTO DO 
MEDICAMl:."NTO, 8. 
POSOLOGIA E MODO ' 

' 

DE USAR, 9. REAÇÕES 
ADVERSAS, 
COMPOSIÇÃO E 
DIZERES LEGAIS 



cloridrato de lidocaína 

Hipolabor Farmacêutica Ltda. 

Solução Injetável 

201ng/mL 
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clorldrato de lldoulnn 
Medicamento Genérico Lei nº 9.787, de 1999 

OME GENÍRICO: 
clondrato de li doca 1na 

FORMA FARMAC~trf'ICA: 
Soluçao injetá vcl 

APRESE!liTAÇÔJ::S: 
2% - Cauca contendo 100 ampolas de S mi. 
2% - Caixa contendo 25 frascos-ampola de 20 mL 

LSO PAREl\TtRAL 

SEM VASOCONSTIUTOR - ANESTESI,\ LOCOIUlEGIO~AI' -1'.\0 l :ST.\ INDl<'A I){) p,\RA RAQtJIANESn:stA 

USO ADULTO E Pt DtATRICO 

C0\1POSJÇ,\O: 
Cada mL de solução lllJl'lavel a 2% contém 
cloridralo de hdocalna 
• equivalente a 21 ,33 mg de cloridr.110 de Jidocalna mn1101dmtado 
VtJfcu lo q.s p ....... .. .. ......... .. ...... ......... .. . .... ... .... ,, , 
(cloreto de sódio, mclllparabeno, hidróxido de 5óJm, 1k1do dorfdnco, ugLn p1ua mjctá\e1s) 

l ''iFOR\1AÇÔtS ITC:'\ICAS AO PRC>f IS~IO:>\J\l Ili SAlUl: 

1. NDICAÇÔt:S 

20 mg• 

. l mi . 

O doridrato de ltdocafna solução injetável é tnd.cado para produç.~o de anestesia local ou rcg1om!I por técntcas de mfiltrnçfto wmo a mJeçliO pcrcutànca. por 
anestesia regionul mlruvcnosa, por técnicns de bloqueio de nervo perifén< o como o pk?;O bmqu1,1I e 111tcrcostal, e por tc!olll~as ncurms centnus, como os 
bloqueios ep1durul lombar e caudal 

2. RESULTAOOS OE F.HCÁCIA 
:O.btura de enanuõmcro) da bup1vacalna cm diferentes fonnul:ições, S15·R25 ou S90-R 1 O, foi proposta objetn'ando menor cunhotox1cidade e bloqueio motor 
:.aU5fatóno O ObJcllvo dc:.te estudo foi C(>mpar:ir o tempo de 1nstalaçllo e o grilu de bloqueio motor unhzando a bup1vacalna com excesso enanuoménco de 

O"/o (S75-R25) a 0,5%, a bup1vacama rac~m1cn a O,So/o e a lidocafna a 2% no bloqueio do nmo facial pela técnica de O'Bncn, Part1c1param do estudo 45 
paciente:.. com idade acima de 60 ano), progrumados para tratamento ctrurg1co de catarata 5ob bloqueio 1ctrobulbar, precedido pela acmes1a de O'ílricn A 
instalação do bloqueio motor e o grau mttxnno de blo4uc10 foram ohl ido5 com ma1$ rapidez com a l1docnlna a 2% 

Cangia111 Lu1s llcnriquc, Cangiani Lmz Mur"unu, l'crc1ru Antõ1110 Mareio de Saíun Arantes llup1v11r11111a com cxcc~so cn.mllomérico (S75-R25) a o.~%. 

bupivacaína rac~m1ca a 0,5% e hdocalna a 2% no bloqueio do nervo foc1al pela téén1cu de O'llrten estudo comp.irauvo Rcv IJrns Ane:.tes1ol 2007 , 57( 2 ) 
136-146. 

J. C\RACTl:Ri~TI( \ S fAR:\t\COl.ÔGICA:-0 
Dtscriçilo 
As soluções inJetllvc1s de clondrato de lidocainu 1 o/o e 2% con1êm o anest~s1co loc11I clondrato de lidoc,11na associado ou nâo â cpmcfrina com indicaçoo para 
mfillração e blo{1uc1os nervosos, 
O cloridrato de lidocnlna é um anestésico local tlo ttpo amida, qu11111camcn1c Ucsignado com\l monl)clondnuo de 2· (dicrilammo}-N-(2,6-d1mct1Jrentl)
acetamidn mono1drutudo E um pó brunco, muuo soluvcl em água 
clondrato de ltdowina lo/o e 2% sem cpmcfrma t uma solução estéril, aplrogbnca O pH da solução sem vasoconstntort de S,O a 7,0 
Os frascos-ampola contém meulparabeno como conservante 

Farmacolog/11 clinica 
Meca11/:.n10 tle Açl111. A ltdocafna estabilt7Jl u mcmhrona neuronal pt11 tn1b1çno dos fluxos 1/lmços ncccssânos pam o 1111~m e n conduç.~o dos 111111ulsos 
efetuando deste modo u uçllo do anestésico loc<1l. 

fltmodintimica 
N1ve1s sanguinco) c.xcQs1vo> podem causar mud11nças no rnmo cardfaco, na rcs1$1Coc1:i pcnfénca total e na pre.~o artcrtal média Com o bloqueio neural 
central estas alteraçO.."S podem :>er atnbulvc1s ao bloqueio das fibrns autõnom:is, a um efeito depressivo direto do ogcntc Bn<-stés1co lo.;al nos 'anos 
componentes do s1>tcma cardto\'ascular e/ou nos receptores bcta-adrcnérg1cos O efeito produzido é normalmente uma hipotensão moderada quando as doses 
recomendadas não ~oo c-.cedidas 

Fnrn111coci11etic11 e me1nbo/is1110 
/Is informações procedentes de diversas for111ula~1ie~. con~entniçties e uso~ rcwl,url 4u,• u hdocn!no é çomplcrainente ahso1vida .ipós udm1n1straçfto purcntcrnl, 
sendo que o lndicc de obsorçllo depende de vàno~ fotures, ia" como, locul da odml!)1straçlln e 11 presença ou n.,o de um agente v11~1içon~1ntor. Com cxccçno da 
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A hgaçao plasmática da hdocuhlil depende da concentração do fl1m1<1co eu írn.;no !1gadn d1mmu1 com o aumcn10 d,1 concentração 
Em concentrações de 1 a 4 µa de base livre por mi., 600/o a 80% de hdoe11fna li~-.,e ds proleinas A hgaçfto t.11nhé111 depende du concentração p JSmi\11ca do 
alfa-l ·ác1do ghcoprotelna A hdocalna atravessa as barre1rns ccrcbml e placentánap poss111elmcntc por difusão passiva 
A lidOCJlna é rapidamente metaboh7Ada pelo flgado e o restante lnnltemdo do ~o e mciabóhtos é excretado pelos nns A b1otrnnsformaçao inclui N
desalquilaçJo 0'.\1da11va, h1drox1laç!o do nncl, clivagem da ligação am1da e conJ gaçllo A N-desalqutlaçllo, um grau maior de b1otmnsfonnaçllo. produL os 
metabf>l1tos monoe11lghcma\llid1da e ghcmaxlhd1da As ações farmncol6g1ca e ox1col6g1ca desses me1abohtos são s1m1larcs, mas menos potentl!S do que 
aqueles do l1docatna. 
Aproximadamente 90% da lidocalnn administruda ê excretada na fmma d~ VÚllOS rnct,1l>tlhloS e rnenos que IO% é cx1:rctadn maltcrsda 0 metab6l1lo pnmóno 
da urina ê um conjugado de 4 h1dro)(1·2,6-d1mct1lamlt11a 
A mc1a-v1da de eliminação da ltdocalna após mJcçllo m1ravcnosa cm bo!us ocorre caractcnsucamente entn: 1,5 o 2,0 horas Justamente pelo seu nlp1do 1od1cc 
de mclllbohi.açao. qualquer condição que afete a função do ligado poder6 alterar a j:méuca da hdocafna 
A me1a-v1da poderá ser prolongada em dobro, ou mm, em pacientes com disfunç~p hcpá11ca 
As disfunções renais nllo afctt1111 u cinética da lldoc11l11a, portm podem numcntar o acumulo de 1m•tabol1tos 
Os fa1orcs como ac1dose e o uso de est1111ulan1cs e depressor<.'s do SNC ufetanl os nlvcts Je lulocama no SNC, necessários para produzir claros cfcuos 
s1stl!micos As mamfestaçõ.:s adversas tomnm-sc aparen1es com o uumcnto dos nfvc1s plosmAticos venosos oc1ma de 6 µg de ba.~c livre por rnl. Em animais 
(macaco Rhcsus) os nh·e1s sangulneos arteriais de 18 a 21 µg/mL lcvnrum no mlcio de at1vtcbde canvuls1va 

4. COI' 1 RAI:>. OIC.\ Çô•:S 
A 11docaínn é contramd1cada em pacientes com cunhcd<la h1perscnstbtl1dadc 111111eS1és1cos locais do 11po am1da ou a qualquer um dos componentes da lonmtla 
Catcgorln de risco B. •:ste medicamento nllo 1kn- •tr 11tlli1Mln 1mr mulher~~ &flh'iclMs u111orirntaçlln111~dln1 ou do clrurglAo-drntl\ta . 

5. ADV•:RTÊl\Cf.\S 1 PR•:CAUÇÔt:S 
O PRODUTO SOMENTI- l>l'.Vi;RA SER ADMINISTRADO POR PROHSSIONAIS EXPERlí.NTES NO DIAGNÓS 1 ICO ll CONTROLE DA 
;f0XICIDADE DOSí·Dl:.1'11\l>l·NTE EMPRI·GADA E DE OUTRAS El\H RG!'.NCIAS AGUDAS QUI POSSAM SURGIR DO flPO DE llLOQtJf:IO 
UTILIZADO, E SOMEN n DI POIS Dl.i SE ASSl·GlJRAR A DISPONIEllLIDj\lll· IMEDIA rA DF ox1m:l'\1n E Dr! Oll IROS FARMACOS rARA 
RESSUSCITAÇÃO, DF FQlllPAMENTOS Ili' RESSUSCITAl,'ÀO CARDIOl'IJI MONAI< E DI· l'l'SSOAI. TRhlNAl>O NECESSÁRIO l'ARA 
TRAIAML·NTO ECONTROJ I· DAS REAÇÔl.S TOXJCAS E EMERGt:NCIAS RELACIONADAS 
~ rALIA OLA DEMORA NO ATl:J\DIMENTO DA J'OXICIDADI: DOSE-RELACIOSADA DO FARMACO E DA HTPOVIN Ili.AÇÃO, SFJA QUAL 
FOR O MOTIVO fJOU Al. ITRAÇÔES NA SENSIUILIDADE, PODERA LEVAR AO DISENVOLV™l·NTO DA ACll>OSP., PARADA CARDIACA E 
POSSl\iEI. ÓBITO. 

Quando 11propriado, os pac1c111cs devem ser mim mudos antcnonncnte da poss1bih<l,udll de fJC1<fa 1cmponiria da 8l'11s;içao e a11vid;1dc motora na metade inferior 
do corpo após odmm1strnçJo de nm.'Sh:sia ep1dural 

A segurnnça e a eficácia da lldocalna dependem da dose cam:ta, t~mc:i adequada, prccouçõcs adequadas e rapidez nas emcrgfnc1as 
Equipamento de ressusc1taçllo. o'1gênio e outros medicamentos ut•h1ados no procedimento de rcssucnaçlo dC\cm estar d1sponlvc1s para uso 1mcd1ato 
A menor do~c que resultarem an~tcsia cfcuva dc,e1â ser usada parn c~llar altos mVclS plnsm!llcos e graves rca~<'>cs nJversas. 
Para evnar 11 injeção 111tmvasculnr, deverá ser rcnl11.ida uspiraç<lo .mies ele n solu~•lo uncstcsica ser mJct.1d,1 A .1gulha deve ser rcpos1c1onada até que nBo 
apareça nenhum retomo de sangu~ na asp1raç!lo l ntretanto, a nusencin de sangue na seringa n~o garante que o lnJc'Çllo mtravasculur lenha sido ev1l.ada 
A 11!>p1raçllo do seringa deve também ser rcalí1.nda nntes e Jurante cada mJcçllo suplementar, quando for uuhzada técnica com catctcr Durante a administração 
da anc:.1es1a ep1dural, recomenda-se que uma dose teste SCJa admm1stradl 1mc1almcntc e que o paciente SCJD monitorado para a dciccçllo de 1ox1c1dadc no 
sistema nervoso central e tox1c1dade cardiovascular, bem como para os sm:us de adlll!mstraç3o mtratecal ~o mtcnc1onal, antes de prosseguir com a aphcaçao 
Quando condições clinicas pcrm11irem, deve ~cr l<•ns1dcrndo o uso de soluções ane.\tês1c.1s locais que i:ontcnham cpindrma, para a dose teste, porque 
altern\'õcs c1rculut6rias compatlve1s com a epmefr11111 po<lcm rn111bé111 scrrn co1110 smnl de nkrt.1 de ínreçno 1111mvuscular nllo m1cnc1onul. 
As repetidas doses de hdocafna podem causar 11um~n1os s1gmlíca11vos de seu nlvcl p!asm:\uco, com cada uos1i rependa. devido no lento acúmulo deste ou de 
:icus mctabóhtos 
A tolerdncia a n1ve1s sangu!ncos elevados vana com o estado do paciente Pacientes idosos, dcb1htados, pacientes com doenças agudas e cnanças, deverão 
l\.'Ccbcr doses reduzidas de acordo com suas 1dad~ e condições fis1cBS 
A hdocalna deve tambem ser usada com prccouçfto cm pnc1cn1es cm cslado de choque gra\O o com bloquc1<1 c:ir.Jf,1co A anestesia ep1dural lombar ou caudal 
deve ser usndu com extrema prccauçlio em pessoas com as ~e~umtes cond1ç<'>cs cx1s1~ni:i11 .Jc doença ncurológlcu, dcforn111.luúcs espmha1s, scpuccmm e 
hipcrtcnsno gruvc 
Cu1dudo>0 e constante mon11oramento cardwvnscular e rcsp1rat6no (adequada vCJJtalaçno) sma1s v11ats e o estado de consc1~nc1a do paciente devem ser 
acompanhados após cada mici;ão de anestésico local Deverá também ser lc:mbmáo cm ta momentos que agitação, ansiedade, Lumb1do, venigem, visão 
nebulosa, tremores, depressão ou sonoltnc1a podem rcprcscnw os pnmc1ms sma1s de 1ox1c1dadc do sistema nervoso central Os anc-stésicos locais do llpo 
rumda sdo metabohzados no ffgado, ponanto, a hdocalna deve ~cr usadn com cuidado cm pac1mles com doenças hepáticas. Os pa'lcntcs com doença hepática 
grave devido à sua reduzido capuc1dadc de mctuholtz1u;no dos anestésicos l1wais o(frcrcm m.11111 mco parn o dcscnvolv1mcn10 de concentrações plasmi\11cas 
tóx1cus A ltdocalna deve tum\1cm ~er usada com ca111cl.1 em pac1cntcs com ntnçno l:111\J1ov~scular aller.iJa, devido n Lima menor c.1pac1dadc de compensar ílS 

mudanças runc1ona1s associaJas ao prolongamento da condução atnovcntncul;ir provocado por esses fármacos 
A lidocaína deve ser usada com cu1dodo cm pcssolS com conhecida sens1b1hdade à ela 
Pac1entei; alérgicos aos derivados do 6c1do para-ammobcnzmco (proca!rni, 1c:1mcafna, ben1.ocafna, etc) não tem apresentado sens1b1hdade cruaida à ltdo.:u!na 

As soluções de anestésicos locais contendo co11scrv.1nt~'S an11mic111bw110~ (como pcu cxc111plo •11c11lpurubcno) n!\o devem ser usadas para anes1esia 1111rutccal 
porque a scgurunça desses agente~ nOo foi estnbclcçiJa em rclil~·l\o l\ tnJCÇllo m1rn1ec<1I, 111lc11cwn.1f 011 m:1dctllnl 
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Uso 11ar reg/IJes da cabeça e pescoço: 

As doses recomendadas não 

Carci11oge11ic/dade, m11t11ge11/cid11de e dl111in11lçl/o <111 fert/111/ade: 

A lidocaina alravessa a placen1a; no entanto, ele nno esta n~soc1ado 110 uumc1uo do mco de malformações Em estudos com animais hdocalna não foi 
teratogênica. No entanto, devido à fulta de mformaçao humana, u hdocalna deve ~cr usada durante a gravide?. somente se o beneficio potencial compensar o 
risco potencial para o feto . 
Os dados do Colfabora11ve Per111a1al Projecr sugerem que u cxpos1ç!!o â lidocaina cedo na grav1de1 ni3o está associada com um risco aumenlado de 
malformações. 
Nllo roram observados efeitos tcratogênicos cm ratos que recchcrnm suhdo,cs ate 60 mg I kg (l 200 vezes a administração dérmica ú111ca de 0.5 mg de 
lidocalna em uma pessoa de 60 kg) 

GRA V/DEZ: Categori11 O 
Este medicamento não deve ser utillwdo por mulheres grAvhfa, ,em 11rirnh1çllo médica ou do rirurgiAo tlcnfütn. 

Efeitos 1era1ogê11icos: Os est11dos de reprodução lérn sido rtalizmlos cm nuns co111 do'es mt 6.6 vezes maiores que a dose humana e nõo revelaram evidências 
de danos ao reto causados pela hdocaina En1rctanto. nno existem csludos adequauos e bem co11tr.ilados cm mulheres grâvidas. 
Os estudos cm reprodução animal nem sempre silo úteis paru reproduzir lls 1cspostas humanas Cons1dcra~tks gerais devem ser levadas em conta antes da 
ad111111istração da lidocnlna cm mulheres com potencial d~ gravidez, ..:spccialmcntc aquelas cm inicio d.: gravidez quando ocorre a organogêncsc máxima. 

Trabalho de parto e parto: 
Os anestésicos locais atravessam rapidamente a placenta e quando usados parn u ancstc~1a cpidurnl, parnccrvical, bloqueio do pudendo ou bloqueio caudal, 
podem causar intensidades vanáve1s de toxicidade materna. fetal e no recém-nascido {Ver Fannacologm Clinica e rarmacocinética). O potencial tóxico 
depende do procedimento realizado, do hpo e quantidudc do mcd1carncnto IJ'ado e técnu:a da udrn1111straçi30. As reações adversas na parturiente. reio e rcccm
noscido envolvem alterações no tono vascular pcnrcnco do sist~ma nervoso ccn1rul e na li.111\00 cardlaca 
A hipotensão materna é uma consequência da anestesia reg1011al Os ancs1.'s1cos locais produicm vasod1la1açao por bloqueio dos nervos simpáticos 
A elevação dos membros inferiores e o decúbito latcr11I esquerdo du paciente UJudam a prllvenii a qucdu na prc~s!!o sangulnea 
O ritmo cardlaco retal também deve ser monitorado conslarncmcntc, e o 11101111urumenlo dctrõ111co folal e muilo aconselhável 
A anestesia epidural, espmhal, paracervical ou bloqueio dos pud~ndos , pode alterar as contruçõcs durante o trabalho de parto por mudanças na contracul1dade 
uterina ou na rorça de expulsão. 
Em um estudo do bloqueio anestésico paracervical foi associada uma d11mn111ça11 nu dur•tçno mediu do primerro estagio do trabalho de parto e racilidade da 
dilatação cervical. 
Entrelanto, a anestesia cspmhal e cp1d11ml tem demonstrado prolongar o segundo estágio do trabalho de parto, removendo o reflexo de expulsão ou por 
interferência da funçO.o motora. O uso de ancst<\sicos cm obslctncin pock aumentar a ncccss1dadc de fórceps 
Após o uso de anestésicos locais duranle o trabalho de parto e parto pode oi;oncr d1011ou1çllo Ja força e lflnus muscular duranre o primeiro ou segundo dia de 
vida do recém-nascido. 
É desconhecida a importância de estes efeitos pcnnaneccrern por longos pcrlodos Pode ocorrer brnd1ca1d1a fclal em 20% a 30% das pacienles que receberam 
anestesia por bloqueio através do nervo paraccrvical, com ancsl~s1cos locai> do tipo am1da, podendo cstur 1mociada com e ac1dosc felal 
O ritmo cardlaco fetal deve ser sempre monitorado durante a ancstcsw pamcerv1cnl. 
O médico deve analisar o potencial nsco-bcneflc10 no bloqueio puraccrv1cal cm partos prcmatuws toxen11a da gestlllllll e perigo fetal 
A observação das doses rccomcnd11das é de maxuna 1mportânc1a cm bloc1ue10 pamccrv1c<1J ul>stclnco. 
Insucessos na obtenção de analgesia adequada com a dosagem recomendada deve levar ll suspeita d•• 1rueçào m1ravascular ou mtracraniana retal. 
Casos de injeçao não intencional intracramana li:tal, llc solução ancs1és1ca local, lêm sido relatados após bloqueio purncerv1ca.I ou dos pudendos ou ambos 
Os bebês assim afetados apresentam depressão neonatal , por ruzao n~o esdurcc1ila.imcd1a1.imcn11: upó) o 1111sc1mcnto, que pode estar rclacionudu com altos 
nlveis séricos de anestésico local , e muitas vezes manifestam convulsões dentro de 6 horas. 
O imediato uso de medidas de suporte combinado com a excrcçao unnàna forçuda do nneslés1co local tem sido uciilzado com sucesso para o controle desta 
complicação. 
Foram relatadas convulsões maternas e cotarso cardiovascular .ipós o uso de .1lgum anesté.~1cos locais para o bloqueio paraccrv1cal em gravidez prematura 
{anestesia para abono ele11vo), lembrando tiue 11 absorçdo s1stém1ca nestas rnninstâncias pode ser rap1da A dose max1ma recomendada de cada medicamento 
nDo deve ser excedida. 
A injeção deve ser feita lentamente e com frequ.:nte asp1raçllo. Deve havei mtervalo de 5 rnmutos, entre os lados. 

A111nme11t11çl!o: 
Da mesma forma que outros anestésicos locais, a lidocaina e excretada pelo lc11e materno por~m em pequenas quantidades, de tal modo que geralmente o 
qsco é mlnimo para a criança, quando utilizada nas doses tcrapéuticas. 

Emborn alguma quantidade de lidoca!na apareça no leite mill•rno após ndmm1straçãu 111tnwcnusa (ílcidcntal ou mtenc1onal). a concentração não ê para ~er 
considerada rarmacologicamcnte s1gniíicativa, Qualquer quunt1dudc c11con1rada no knc m111crno é nanua mais r~duz1da pela mll biodispon1bilidade oral para o 
lactente. 

S..:gundo a Academia Americana de Ped1atna o: a Orgu111zação Mundial de S.iúdc a u11lm1~ilo J~ l1doculna pela m~e ci compatlvel com a amamentação 
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Uso ptdldtrlco: 
Dosagens em cnançn:. devem ser rcdll1.idas, correspondcnrcs à idade, peso corporal e condições lls1c:is (Ver Posologm). 

6. l'ffERAÇÔtS ~t1:01C.\l\t1::'1l"OS\S 
A adm1111s1raçjlo simultânea de medicamentos \asopn:ssorcs, para o tratamento da b1po1cns30 relncmnada aos bloqueios obstétricos e de substancias oc1tc>ç1cas 
do upo Ergõ, poderá causar hircnensao grave e persistente ou acidentes ccrebrov~culores 

ALI ERAÇÔES Of: E\A.\ff.S l .\ROR.\H>Rl,\lS: A mJeção mtramusculnr ~e clondraro de hdoca!na pode resultar no aumento do n1vd de crcaumna 
fo~foqumasc Ponanto. o uso da determmaçllo desta enzima sem scpnraçfto da isocllZlma, como teste de d1Jgnóst1co para a presença de infarto agudo do 
miocárdio, pode licar comprnmelldo pda tnjeçllo mtramuscular de clortdrato de 11Jocalna 

7. cum ADOS OE ARMAZENAMENTO 00 MEDICA\U:NH> 
Conservar o produto cm tcmpernturn ambiente ( 15 a 30ºC). Proteger da luz e umidedc 
A~pcctos nslcos: ampola de vidro trnnsparcntc contendo 5 mL e fra~co-ampola dt1 v1Jro 1r1msp.11c11tc co11tcndo 20 mi.. 
C:11 rncterlstlc11S 0"11MllOléptlc11s: soluçno mco!or e inodoro 
Pr11io de v111id11de: 24 meses a panir da data de fabricaçao m1pressa na c111halag~1n 
Após csto prazo de validade o rrodu10 rodll nâo apresentar mais etc110 ter.1pêu11co Nfto u11l1z.: 111~d1ca111c11tu vençido Os produtos parenterais deverllo ser 
examinados v1sunlmcn1c quanto à pr~sença de part1culas estrnnhn:1 e Je ul1<:r,1ç~u da ~w Jo pr0Ju11111n1cs 1fo uJn11111s1raçllo Não usar o produto se este contiver 
prec1 pitado 
Agcn1cs dcsinfe1an1cs con1cnt.lo metms pc'>!IJos, que causem l1bcru.;llo dos rc~pccll\OS (ons (mcrcu110, zmco, cohre, ele) não devem ser usados na desmfecçllo 
da rele ou membrnnas mucosai, pois 1êm sido relatnJJS mc1d!nc1as de inchaço e c<lcma 
A solu,ao nllo deve ser mantida cm contato com mctus, porque o ancstcstco local promove a ton11.açao d~1 metal, liberando lons na solução, os quais podem 
ocasionar 1rntoçllo t1s.ulur no lix:al dJ mJeç!lo 
Número de lote e datas de fabrfcaçlo e validade:~ ide embalagem. 
'íllo u~e medicamento com o pr1110 de v11idade Hncido. Guardr-o tm sua embal~gem original. 
Antes de usar, ob\ervt o l\pecto do ml'dicartlt"nto. 
Todo medicamento de't \tr m•ntido fon1 do alC11nrt din crianças. 
"iO SENTIDO OE HVllAR ACIDEl'\lES, NÃO SE RECOMENDA UTILIZAR FRASCOS VAZIOS DI- SOLUÇÕES A~ESTÉSICAS PARA 
ARMAZí.NAR QlJAISQlll R OlTfRAS SOLUÇÕES, Alllol>A QUE TEMPORARIAMI· TE 
É RICOMENDÂVl:I . ESVAZIAR 1: Dl:.SCARTAR FRASCOS PARCIAL.MENTI' l: lll IZADOS 

8. POSOLOGIA E \tODO OR llS,\R 
A Talx:la de Dosagens Re<:omcnJadas, eha1xo resume os volumes e concentrações de cloridrillo do hdocalna para os \'arios upos de proccd1mcntos 
anestésicos As dosagens sugeridas nesta tabela são para adultos nonnn1s saudá\e1s e refere-se ao uso de solLJç~o sem wsoconstntor 
Quando grandes volumes s3o neccssârios, $M1ente ~oluçlles com vasoconstr1tor de\ em ~cr us:1<líls exceto naqucks cnsos cm que os fármacos vasoprcssorcs 
sno contramd1cados 
Estas doses r~'Comcndudas servem some111c como cuia para 11 4lia1111dade de 1111~t~1cc1 ncc:cssá11a 11<1 nrn111na dos proccd1mcn1os de rollna Os volumes e 

concentrações reu1s 11 ~crcm usadas dependem de tiltorcs 1ais como, o tipo e cxfcnslln Jo proccd1111cntn c1rurg1co mtcns1dadc da anestesia e extensão do 
rclnxamcnto musculm ncccssllno, duruçâo ncccssuna da ancstcsrn e da conJ1çlln íls1ca do pac1c111c l·m todos os casos devem ser adotadas a mais baixa 
conccntraçno e a menor dose que produzam os resultados dcscj:\vcis ,\s dosagens dcve111 5c• rc<l1wdas p.ir.1 criança.~. para pacientes idosos e debilitados e para 
pacientes com doenças cordlacos e/ou hcp~uca~. 
O inicio do anestesia, n durnçno da anestesia o a extensão do rclaxa111c111n 111uscularisnu pro11orc1ona1s uo \olurm: e cnnccntruç<'lo (dose toinl) do anest<is1co local 
usado 
Portanto o aumento de conccmmçno e volume Je cl•>ridmln Jc lidocam.1 lllJCtü\dl dm1111u1 o tempo de mk10 da 11nci.tc$1U, prolonga a duraçao da anestesia. 
promove uma grande cxtcns~o do relaxamento muscular e aumenta a exp:111sllo scgincnt.H da nncsres111 
Entretanto, o aumcnlo Jc concentmçào e volume do clondmto de lidocafna mJctâVcl, pode ri:sullnr numa profunda queJa de press!lo sanguln.:a quando usado 
em nnesres1a ep11luml 
Embora a mcidancia de outros efei1os com ltd•lCllfna SCJa muno baixa, deve ser exi..'Cutado com cautela o emprego de grnnd<.-s volumes e conceotmçõc>, visto 
que a mc1dênc1a de outros efeitos e 1.larctamcnte proporc1on31 à dose total do agente ancstt.stco local mJetudo 

Do~agens Rrcomendada\ da SoluçAo lnjtlliHI de doridn1to dr lidocalna stm \'aJocomlritor (srm rpl11rfrlna) 

J'IFILI RAÇ\O 
lnriltrMçllo Perc11tine11: concentração 0,5 ou 1,0%, volume 1a60mL, dose total~ o 300mg 
lnriltraçllo Regional lntra~rno•a : concentração 0,5%, volume IO a 60ml., dose ~1111 50 o 300mg 
Bloqueio Nrrvo\o l'criférko llntquiAI: conccntrnçllo 1,5 %, volume 15 a 20mL, eosc total 225 a 300mg 
Bloqueio 1'eno\o Periférico Denh1I: concentração. 2,0 %; volume 1 o Sml , dose total 20 o 1 OOmg 
Bloqueio N"rvo•o l't'rlffrl<'o lntHC'n•t~I : conccn1mçOo t ,O%, volume ;mi dos4 total 10mg 
Bloqueio Nervoso Pcriffrko Pannertthl'lll: cnncc:ntroção 1,0%, '11lume l a ~mi , dose letal 30 n 50mg 
J11oqurio Nervoso Periffrko Putlrndo (de 1'.MdH IH do): cnncen1r11~ao 1,0 %, volume IOml dose holr1I 1 Ollmg 

PAft.\CERVICAI . 
An11 lgcsi11 Obstétrk11 (de cncl:1 lado): concentmçao· 1,0 %; volume 1 OmL, dose torai I OOmg 

BLOQlJt: IO N•:t1RAL SIMPÁTICO 
CervicHI (gíl1111llo estrelado): conccntruçao 1,0 %; volume 5mL; dose tnlal ~Omg 
Lobu: conccn1mçllo. 1.0 %, volume 5 u IOml., dose total SO a 100mg 
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RLOQtJEIO NEURAL CEl'ITRAI. 
Epldural* Tonlcico: conccnlniçilo. 1,0 %, volume 20 n 30mL: do~c 1<1101200 a 30(1ing 
Epldurnl* Lombnr: concen1ruçllo 1,0 %: volurnc25 a 30ml~ dose torai 2~0 a JOOmg 
l~pidurnl• A11nlJ.:l'.~i11: conccntrnçno; 1,5 %, volume 15 a 20ml., dose tocai 225 .r 300mi; 
Eplclural• Alll'Stcsia: conccnlraçllo 2,0 %: volumt:' to a 1 Sml , dose tolal 200 .1 100n1g 
C'audal Analgesia Obstétrica: concemraçno· 1,0 %; volume 20 u 30ml dose total 200 u 300mg 
Caudal ,\nalgesia Cirúrgica: concentração 1,S %, volume 15 a 20ml dose total 22S a 300mg 

• A dose é dc1cnnrnada pelo nümero de dcrmAtomos 11 serem anestesiados (2 a 3 mlJdcnnãtomo) 
Observação: As concentraçõe~ e \olumcs sugeridos scncm somente como um gu1:1 Outros ~olumcs e concentrações podem ser usados con1anto que as doses 
mãxrm~ recomendadas não SCJain cx~'Cd1das 

Ili OQUEIO EPIDURAL CAllDi\I. g l.0\1RAR 
Como precaução para posslvc1s reações adversas, observadas quando da pcrfur.t\'~o não mtencumn! no espaço subar.1cnó1dco, uma dose teste de 2 a J mi de 
clondruto de lidocalna o 1,5% deve ser admrmstrada durnntll no rninirno S mmutos .mie$ da 111.1cç;!o do volume total ncccss6110 para o bloqueio cp1dural lombar 
ou cnudal. A dose teste deve ser repetido cm p:ic1cnfc$ em qu.: houve ucslocu111c11111 do cn1c1er 
A cpincfrina, se contida na dose teste (1 O a l S µg tem sido sugeridos), pode servir como precuuçao de injeçl\o tnlravascular nllo tntcnc1onal. 
Se Injetado dentro do vaso sangulneo, esta quMtidade de epmefrma produi. urna transitória "n:açno epincfnna" dcntrn d.., -15 segundos, cons1stmdo no aumento 
do batimento cardlaco e prcssao ~ngulnca SJS1óhcn, paltdez pcnoral, p:ili; bç!lo e 1nqu1C1aç!lo no paciente não sedado 
O paciente sedado pode exibir somente um aumento na pulsaçao de 20 ou mais batimentos por minuto por 1 S ou mais segundos 
Paciente. sob a ação de betabloqucadores podem nllo rruuufestar alterações no bat11J1cn10 cardlaco, mas a pressão 
s:mg111nca monnorada pode dc1«tar um aumento leve da prcssllo smigulnca s1stól1ca Deve-se aguardar um tempo odequ:ido pani o mict0 da anestc~ra upós a 
ndm1111~trnção de cada dose teste 
No caso de mJcçãO conhecida de grande volume de solução de anestésico local dentro do espaço subaracnótdco, após adequ.1da rcs~uscitaçâo e se o catelcr 
c,hvcr pos1c1onado, considerar a rccupcroçfto do medicamento por drenagem em quanltdadc modm1da do llquor (cerca de 10 mi.) através do ca1c1cr cp1durul 

DOSAGENS MÁXIMAS RlCOMENDAIHS 
• At/11/tos: Lidocalna usada sem cpi11cfrin11, a do~c rnáx1111r1 indivrdu.il nílo 1lcvc CX(CJl.'1 •l 5 mglkg do fll'So wrporal e cm i;crul recomenda-se que u dose 
m;lxima total não exceda 300 mg. 
Para nncstcsra ep1dural ou caudal continua, a dose mãx1m~ recomendad,1 não tk~e •cr nclmml5trada em intervalos menores •1uc '10 mmuto~ 
Quando anestesia cptdural lombar ou caudal continua for usada para proccdrmentQs n!o obstl!tncos, uma quantidade maior de lãrmaco pode ser admmrstrudu 
p.ira a produç:lo adequada de anestesia 
A dose máxima recomendada por um pcrlodo de 90 minutos de clondrato de ltdOC!llna para bloqueio paracervrcal cm pacientes obstetncos e não obs1fü1cos é 

d 200mg 

Usualmente aplicam-se 50% da dose to1al em cnda lado lnJciar lentamente espcrnntlo S minutos para cada lado 

• Crlanrm'" É drfic1I a recomcndai;llo de d11sc mâx1ma sobre qualquer fllrmaco rwa crmn~as. pelas vm1ações cm funçfto dn idade e p~-so Para crianças com 
rrnus de 3 anos de idade que tenham umu massu corporal no1mrrl scrn gordura e dcscnvolvuncnto normal Jo corpo, u dose máxima recomendada é detcmrniada 
pclu idade e o peso da cnançn l'or exemplo, puru uma cnançn com 5 .1nns pcsn111.lo cerca de 25 kg, a dose de clondrato de lidocalna não deve exceder 75 a l 00 
mg (3,0 a 4,0 mg/kg). 

Na prevenção contra toxicidade srst~mrca, upcnas pequenas concentrações e d9SCS cfctl\'ilS devem ser as usadas Em alguns casos será neces$ário ter 
d1sponlvc1s concc:n1J11Ções d1luldas com 0,9% de cloreto de sódro iI\)CIAvcl paro obttr conccniroções finais ncccssánas 

POSIÇ \O ADEQUADA PARA Rl.llRAD \D' 1 A\IPA Pl.ÁSTlí'A 00 11:itASCO·AMPOl..A 

Deixar o frasco na posrção de apr11x1madamcntc 90° Com a ponta d dedo polegar, pressione a tampa phlst1l·a pata crma, cuidadosamente, até o 
seu desprcnd rmento 

MODO DE USAR 
lnspecrone visualmente a solução ontcs da 11d1111111s1ruçfto. Nãn ut1ltzc o produto e houver mudança de cnlomçao ou prc,cnça de ma1erial particulado, ou 
ljualquer ou1ra alteração que possa comprometer a eficâcta e n segurança do med1càlnento 
Com o finalidade de evitar o aparecimento de panlculas Je borracha após o mserçaq da agulha no frasco-ampola, proceder da seguinte forma 

l. 1:11~at1Ulr uma agulha de mjC1,.'110 de no máximo 0,8mm de calibre, 
~ Segurar a seringa wrt1calmcnte à horrncha, 
P. Perfurar a tampa dentro da área marcada, deixando o frasco-ampoln linncmente oa posição 'emcal: 
4. h recomendado não perfurar mats de 4 vezes na área marcada (ISO 7864) 

............. t 
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Oritntaçoes para ahtrtura da ampola: 
A ampola de clondrato de hdocnlna inJetável possui s1stem3 de quebra que fac1h1D sua abenura fate sistema de quebro pode ser por meio 
(V1brac) ou ponto unico (OPC) 

No sistema de anel J~ ruptura (V1brac) hã um nnel aplicado no gargalo da ampola composto por lmta especifica que fragiliza o vidro e fac1lna a ruptura neste 
local 

No mtcmn de ponto unico (OPC) hâ um ponto de tinta comum que tem funçllo de orientar o locnl de upoto para que se faça a força que 1râ gerar o rompimento 
da ampola no gargalo. Neste caso o gargalo nllo po~sui :mel de 11n1:1, pon!m, possui umJ mc1sllo superficial (fio cut) que facilita a ruprura neste local 
Siga as orientações abaixo para reali1.ir a abertura da ilmpola de forma correta 

i\nel dt ruplum (Vibr11c): 
1 Segure a ampola inclinada cm um 4ngulo de 45° 

2 Posicione os dedos polegares no gargalo da ampola, onde possui o anel de niptura, que corresponde ~o local 1nd1cado para rompimento. 
3, l'os1c1onc os dedos md1c11dorcs nu haste e no corpo da Ampola, ue lonna que o garualn que é o lornl da 111ptum esll'JU no centro desta distância. 
4. Ccrt1f'lquc ·SC do que nao esta apertando a haste da ampola para evrt<ir qu<l el. &<' 1111<:'b1c 
S. Fxcrçu f'orça com os polegares para frente e com o indicador que csli na h:L~te e.ia ampolu p111.1 111\s, paru 1c11l11;11 a abertura da ampola. 

Ponto unico (OP('): 
1 Segure a ampola pelo corpo 
2 Com a outra m~o segure u haste de fonna que o polegar e o md1cndor estejam postc1onados na Jrreçlo do ponto de unta 
3 Uxerça força sobre u hastt: fÍllcndo um movimento d.i rotação para bni:m para rcaLzar a abertura dJ ampol.1 

9. REAÇÔF.S A O\ F.RS \S 

As reações advcr:.ób h: tadas a seguir foram obtidas de dados de fannacov1gt'~ncia 1: na lncratura médica Como otas reações sAo reportadas voluntariamente a 
pamr de uma populaçâo de tam:mho incerto, nem sempre ~ posslvcl csumar com scgurnnça sua frcqub1C1a ou relaçfto causal com a exposição do 
mC<hcamento 

Rtaç3o muno comum (>1110) Entcma (vennelh1d3o da pele) e pctéqutas (pontos llcrmclhos) 
Rcaç3o comum(> 1/100 e <1/10) Edema (inchaço) e prundo (coceira) 
As Reaçõc~ muuo comun:. e comuns foram dcscntas cm adultos e crianças n3o graves 
Reações adversa~ com fr•-qu~nc1a dc:srnnhec1Ja Cefaleia (dor de cabeça), sensaç4o de 1Udenc1a nos olhos, h1percmt:i co11.Junt1va (olho vermelho) e alteração 
no cpitClio córneo (supcrflc1e dos olhos) 

Referõncm. M1cromcxlcx'&l Soluttons Ann Arbor (MI) Tniven llealth An:ilyttcs lnc , 20:.s L1Jocamc Avahaçlles DRUGDEXg; [c1taJo 22 set 2015]: [267 
págmns] 

Sl.11~111/ros: h1pcrscns1bthuudc, 1d1ossmcrus10 ou da tolcr3ncia d1minulda por p.1rtc ílo paciente 

SIM1w111 11erw1.1·0 ('l!lllm/: crises de nus~ncm, 11~r,os1sn10, uprt.-cnsao, ~ulor1a, cnnfusno, vc111gcm, ~onoltn"n, zumbido, v1s!lo nebulosa ou dupla, vômitos, 
sensação de calor, íno ou cnt0111ec1mento, contrações. lr~mor~s. convulsões, 111c11n~çifoci.1. dcpr.:ssOn e parada rL'l!pu 11ó11u 

Slstt'ma cardlov111·ru/11r: h1<1d1c11rJia. h1pote11sao e 'olap~o card1ovnscuh11, podendo resulUu em p111ud<1 curJlcco. 
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Alérgicas: As reaçõ<Js alérgicas são caracterizadas por lesões cutâneas, unicária, edema ou rcaçõi:s anafilactóides 
As reações alérgicas podem ser resultantes da sens1b1hdadc uo agente anestésico Inca!, aos b1ssulfitos ou ao mc:tilparabeno usado como servante 
de múltiplos doses. As reações alérgicas resultantes da sensibilidade à hdocafnn sAo c:x1rem;uuen1e rnrns e quando ocorrem devem ser mo 
convencionais. A detecção da sensibilidade por testes na 11clc é de valor duv1dnso 

Neurológicas: As incidências de reações adversas associadas ao uso de 1111estés1cos locais podem estar rcladonadas à dose total admm1slrada e dependem 
1ambém da particularidade do fánnaco usado, a via de administração e o estado flsJCo do paciente. 
êm estudo realizado com 10.440 pacienles que receberam lidocatna p;1ru aucstcsia esp111h:1I, a incidência de rcaç~s adversas relatadas foi de cerca de 3% para 
dor de cabeça postural , hipotensão e dor nas costas; 2% pura tremores e menos que 1 % para sintomas nervosos penféncos, nausea, respiração inadequada e 
visão dupla. Muitas dessas observações podem cstur relacionadas com a técnica ancsté:.1ca usada, com ou sem u contnbuição do anestésico local 
Na prática do bloqueio epidural caudal ou lombar pode ocorrer mtroduçao nlh> m1cnc1011al no espaço subaracnó1dco pelo cateter Subseqoentes reações 
adversas podem depender part1culunncnte da quantidade de fánuaco administrado no espaço subaracnó1deo Isto pode incluir bloqueio espinhal de grandeza 
vonada (incluindo bloqueio espmhal total) h1potcns!!o secundária ao bloqueio espmlrnl, perda dn controle da bexiga e mtestmo. e perda da sensaçao perineal e 
função sexual. A persistente defíciéncia motora .. sensorial e/ou autonôm1ca (controle do esflnch:r) de alguns scgmen1os espinhais inferiores, com lenta 
rccupcraçao (vários meses) ou incompleta rccuperaçno, tem sido relatada rnra111c111e. quando da real11.aç.!lo de bl0Que10 cpidural caudal ou lombar Dores nas 
costas e cefaleia têm sido observadas na utJIJ1.açM destes procedimentos 11nes1és1cos 
Há relatos de casos pennanentes de lesões na musculatura exlraocular, necessilandn de cimq:;1a reparalór1a devido à administração rctrobulbar 

Referência· Lidocaine Side Effects - Drugs [Internei]. Auckland Drug.~iie l'iusr, 201 S [acesso em 2015 Dec 17]. 
Disponlvel em· http://www.drugs.com/sfx/lidocai11e-s1de-effects hrml 

Em ca~os de evento~ adversos, 11otifique pelo Sistema Vigi!\.lcd, disponhel no J>or111I da Anvisa. 

10. SUPEROOSE 
As emergências decorrentes da adminis1raçao tle •U1e:.1és1cos locm~ cslão gcralm~nk rdac1onadas com altos nlv.:1s plasmáticos encontrados durante o uso 
terapêutico dos anestésicos locais, ou à inJeçno acidental sub.1rucnóidcu da ~olução Jancstés1~n (Ver Reações :\d versas e Precauções}. 

CONDUTA NAS •;MERG~NCIAS PROVOCADAS l'OR A"ESI f:!>IC'OS LOCAIS: 
A primeira cons1deraçllo é a prevcnçao, através de cuidadoso e constante mont1orumcnto dos smms v1u11s rcsp1ratórios e card1ovasculares, e do estado de 
consc1Cncia do pac1en1e, após cada mJeçao do anestésico local Ao primeiro smal de ult.::ruçao. devera !\Cr prontamente adminbtrado ox1gCn10 
O primeiro passo no conlrolc das convulsões, como também da h1povcn1alaçno ou apncia dcconen1es du m.1cçl!o n3o 111tcnc1onal no espaço subaracnó1dco, 
consiste no es1abclec1mento imediato de acesso para a manutcnçllo dus vrns n~rca& e de umu venuluçllo ass1slldu i: cfouva com oxigCmo, com um sistema de 
liberação capaz de pennthr uma pressao positiva e imediata d<Ci vias <t~rcas por meio do uso de ma~cara 
J111ediatnmcn1e após a instituição dessas medidas ventJlatónas, deverá ser av~lrada a adcquaçllo circulatôr1a, mantendo sempre em mente que os fánnacos 
comumcnte usados para tratar as convulsões, algumas vezes deprimem a circulação quando m1ctados mlravcnosamcntc. 
Caso as convulsões persis1am após a mstttu1çao de suportc rcsp1ra1ónn e se o estado circulatório assim o permitir, poderão ser admmistrados, por via 
intravenosa, pequenas quantidades de barb1hmcos (como uopcn1ona l ·3 mg/kg) de açllo ultrn-curta, ou um benzod1azeplnico do tipo drazepam (O, 1 mglkg). O 
médico deverá estar familiarizado com o uso dos aneslêsicos locms cm conJtllllO com esses fármacos, antes de usá·los. 
Se ocorrer fibri laçllo ventricular ou parada cnrdlaca, deve-se ins11tu1r 1ra1a111c1110 de ressusc1tuçno cardiornilmonar, 
O tratamento de suporte da depressão CiíCUlntona poderá necc~s11a1 <l« ,1d111m1s1mçOu de íluidos por via intravenosa, e quando apropriado, um vasopressor 
segundo a necessidade da situação cllmca Se não tratadas 11ncdmta111cntc, ranto as comulsc'lcs como a dcprcssJo cardiovascular poderllo rt>sultar em h1poxm, 
acidose, bradicardia, arritmias e parada cardtuca Uma h1povc1111laçllo ou upncu, decorrentes da lllJt.'Ç!lo subnr~cn61dea não mtcneional, pode produzir os 
mesmos sintomas, e também levar a umu parada cunllnca caso o suporte de: ve1111luçno nao seJn m~tiluldu 
A intubaç.11o cndotraqueal, empregando fàmtacos e têcnicus lom1hurcs 110 clln1co, podcril ser md1cada upós admmistraçllo m1cwl de oxigênio através de 
máscara, e também no caso de haver dificuldade na manutcnçno das vias aéreas do paciente, ou quundo o suporte vent1latório prolongado, assistido ou 
controlado, esteja indicado. 
A diá lise é de pouco valor no tratamento de supcrdosagcm aguda com hdocalna 
As emergências decorrentes da administração de anestésicos locais c~tao geralmente relacionadas com alias ntveis plasma11cos encontrados duranle o uso 
terapôutico dos anestésicos locais, ou á mJeçao acidental subarncno1dea da soluçao ancsicsica {Ver Reações Adversas e Pr~'Cauçõcs} 

Em casos de intoxicaçllo ligue para 0800 722 6001, S<' voe~ precisar de mais ortcnt:tçllcs. 

DIZERES LEGAIS 
MS. 1.1343.0 102 
Fàrm: Resp.: Dr. Renato Silva 
CRF-MG: 10.042 

HIPOLABOR FARMACÊUTICA 1 IDA 
Rod BR 262 - Km 12,3 Borges /Sabará - MG 
CEP· 34,735-010 
SAC OROO 031 1133 
CNPJ: 19.570.720/0001-1 O 
Indústria Brasileira 

VENDA SOO PRESCmÇÃO MÉDICA 
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Dados da su.bmisslo d .etrioica Dados da petiçlo/ notificaçlo que altera a bnla Dados das alterações de bulas 

Datado No. apediente Assunto Data do No. expediente Assunto Data de 
Itens de bula Versões 

Apresentações relacionadas apediente expediente aprovaçlo (VPNPS) 

1418- GENÉRICO 
20mg/mL: 

Aguardando Inclusão da informação de - Caixa contendo 100 
NA NA NA 25/07/2009 552438/09-5 - Notificação da análise como abrir a ampola com anel VPS ampolas x 5 mL 

Alteração de Bula de ruptura (Vibrav). - Caixa contendo 25 
frascos-amnola x 20 mL 

Inclusão da informação 
20mg/mL: 

1418-GENÉRICO "Modo de Usar", a fim de 
1 evitar o aparecimento de - Caixa contendo 100 

NA NA NA 17/ 1112011 987436/11-4 - Notificação da 0211212012 
partículas de bo1T11cha após a VPS ampolas x 5 mL 

Alteração de Bula 
inserção da agulha no frasco- - Caixa contendo 25 

1 ampola_ frascos-ampola x 20 mL 

1418-GENÉRICO Inclusão da orientação qwmtll 20mg/mL: 
- Caixa contendo 100 

NA NA ~A 24/0512012 0430166/12-8 - Notificação da 13/0812012 a posição adequada para VPS ampolas X 5 mL 
Alteração de Bula· retiTI!da da ~a pl~ca do 

- C:ai"8 contendo 25- _,._ 
frasco-ampola_ 

frascos-ampola x 20 mL 

10459 - Genérico - 20mg/mL: 

Inclusão Inicial de Atualiz.ação conforme RDC - Caixa contendo 100 
08/07/2016 2044630/16-6 Texto de Bula- RDC NA NA NA NA 47/2009. VPS ampolas X 5 mL 

60/12 - Caixa contendo 25 

! 
frascos-ampola x 20 mi.. 

10452 - GENÉRICO 20mg/mL: 

- Notificação de - Atualização conforme bula - Caixa contendo 100 
28/1012019 2614606119-1 NA NA NA NA padrão; VPS ampolas X 5 mL Alteração de Texto de 

- Composição. - Caixa contendo 25 Bula- RDC 60/12 
frascos-ampola x 20 mL 

- -
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10452-GENÉRlCO 20mg/mL: 
- Caixa contendo l 00 

01/04/2021 1254263121-6 - Notificação de NA NA NA NA - Reações adversas. VPS ampolas x 5 mL Alteração de Texto de 
- Caixa contendo 25 Bula - RDC 60.'12 

1 frascos-ampola x 20 mL 

1 

1 1 

1 

1 

20mglmL: 10452-GENÉRlCO 1 
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- Caixa contendo 25 eletrônica Bula - RDC 60/12 ·fiilseo5"ampola x"'20 ·mL 



U lJ nião Química 
farmacêutica nacional S/A 

ERGOMETRIN® 

(maleato de metilergometrina) 

União Qulmica Farmacêutica Nacional S/A 

Solução injetável 

0,2 mg/ml 



ERGOMETRIN® 
maleato de metilcrgometrina 

Solução lnjetAvel 

IDENTIFICAÇÃO DO PRODUTO 

FORMA FARMAd:UTICA E APRESENTAÇÃO 
Solução injetável 0,2 mg/mL. embalagem contendo 50 ampolas de 1 mL. 

USO SUBCUTÂNEO/INTRA VEJ'iOSO/L~TRAMt:SetJI.AR (SC/IV/IM) 

USO ADULTO 

COMPOSJÇÁO 
Cada mi.. contém: 
maleato de metileigometnna: ... ........... .. . ...... ... . . .. . . .. . ......... 0,2 mg 
Veiculo: álcool etflico, ácido tartflrico, glicerol, ácido maleico e água para tnJClavc1s 

INFORMAÇÕES TtCNJCAS AOS PROFISSIONAIS DE SA(:m.; 

1. INDICAÇÕES 

U União Quím a 
frirmnr êutl u 1 narion;il S/A 

Controle ativo do terceiro estágio do trabalho de parto (com a finalidade de promover a separação da placenta e reduzir a perda de sangue). 
Tratamento da atorua e da hemorragl8 utcrmas que ocorrem. 
- durante e após o terceiro estágio do trabalho de pano 
- associadas com operaçllo cesariana 
- no pós-aborto 
Tratamento da subinvolução do útero, da loquiometna e da hemorragia puerp~raJ 

2. RESULTADOS DE EJ<'ICÁCIA 
Num estudo random1zado, duplo-cego, attvo-controlado, com 1 574 parturientes o uso de maleato de metilergometrma associado à ocitocina 
reduziu a taxa de hemorragia pós-parto na mesma proporção que o uso e misoproshll associado 6 ocitocina [3,5% (14/398) e 3,2% (13/404) 
respectivamente; P = NS] Esses dms grupos de tratamento apresentaram resultados superiores aos grupos tratados com misoprostol e 
ocitocina em monoterapia. As combinaçOes de misoprostol + ocuocina e malcato de melllergomctrma + ocitocina díminulram a duração do 
terceiro perlodo do trabalho de parto e reduziram a 1nc1dênc1a de hemorragia pós-parto e a ncces~idade ad 1cional de oc1tócicos 1 
Em outro estudo prospectivo, aberto e ativo-controlado, 438 panunentes foram designadas para receber. ocitocina IV em bolo no final do 2• 
estágio do trabalho de parto (n .. 82); ocitocina IV em infusl!o continua no final do 2• estagio do trabalho de parto (n = 95); ocitocina IV em 
bolo após o 3° estágio do trabalho de parto (n • 52). mnleato de meulergometnna IV em bolo no final do 2º estágio do trabalho de parto (n = 
70); maleato de metilergometnna IV em infusão continua nn final do 2• estágio do trabalho do.i pllrto (n • 79), e maleato de metilergometnna 
IV em bolo após o 3° estágio do trabalho de parto (n • 60). A duraçllo do 3° estágio do trabalho de parto no grupo tratado com maleato de 
metilergometrma IV em bolo imediatamente após a salda do ombro anterior do conccpto (4,8 + 2,1 mm) foi s1gmficantemente mais curta que 
a dos grupos tratados com maleato de melllergomclrina e oc1tocma IV cm bolo após o 3° estágio do trabalho de partO (i e. a expulsão da 
placenta) (6,4 + 3,0 e 6,3 + 2,5 mm rcspccuvamente, p < 0,01). As necessidades de uso repetido de uterotõmcos e as variações na 
concentraçllo de hemoglobma nl'lo foram dtferentes entre os 6 grupos de tratamento, e as taxas de eventos adversos foram baixas e 
semelhantes.i 

Referências Bibliofll'állcas: 
1. Cal iskan E atai. Oral Misoprostol for lhe Th1rd Swge ofLabor. A RandomJLed Controlled Tnal Obstet Gynecol 2003, 101,921-927 
2. Fujimoto M er ai. Prevention of postpartum hemorrhage by utcroton1c agents· comparison of Ol\ytocin and methylergometrme in lhe 
management of lhe lhird stage oflabor Acta Obstet Gynecol Scand 2006, SS, 1310-1314 

3. CARACTERfSTICAS FARMACOJ,ÓGICAS 
Propriedades f11rmacodinllmicas 
Grupo farmacoterajltutico: ocit6c1co (código ATC G02A 801) 
A metilergometrina, um derivado semissmtetico do alcaloide natural ergometnna, é um potente e especifico agente uterotõmco Atua 
diretamente no músculo liso uterino e aumenta o tõnus basal, a frequência t: a amplitude das contrações rftmicas Comparado com outros 
alcaloides do ergot, o efeito da mclllergometrina no sistema neivoso CCJJlrnl e no sistema cardiovascular é menos pronunciado. O efeito 
ocitócico fone e seleuvo da mehlergometnna resulta de suas ações especllicas como agonista parcial e amagonista em receptores alfa
adrcnérgicos, serotoninérgicos e dopamincrg1cos. Todavia, isso nl[o exclui totalmente o aparecimento de complicações vasoconstritoras (ver 
item "9. Reações adversas"). 

Propriedades farmacoclnétlcas 
O inicio da ação de ERGOMETRIN ocorre dentro de 30 a 60 segundos após lDJcção intravenosa e de 2 a 5 mmutos após tnJeçllo 
intramuscular, mantendo-se por 4 a 6 honu. 
AbsorçAo 
Em estudos conduzidos em mulheres voluntánas sadías sob ;ejum, demonstrou-se que a absorção oral de 0,2 rng de maleato de 
metilergometrina foi râpida, atingindo uma concentração máxima plasmática (C,,..) de 3,243 :!: 1,308 picogrnma/mL em um tempo de 1,12 ± 
0,82 horas (t,,,;,,). Para uma injeção de 0.2 mg por via intramuscular, obseivam-se os seguintes valores e,,, .. de 5,918 :L 1,952 picograma/mL 
e t,,,;,, de 0,41 ± 0,21 hora 
Distribuição 
Após injeção IV, a rnctilergometrlllll é rapidamente dtstnbulda do plasma para os tecidos penfüncos dentro de, no máximo, 2 a 3 minutos. 
Em mulheres voluntárias sadias, o volume de d1str1bu1çllo é de 56,I .:1: 17,0 htros. Não se sabe se a droga atravessa a barreira 
hematoencefálica. 



Biotraosfonoação/metabollsmo 
A melilergometrina é metabolÍ7.!lda principalmente no ílglldo O caminho metabólico da droga ainda não foi pesquisado em seres 
Nos estudos in vitro, verificou-se N-desmeltlação e hidroxil&\."ão do anel íenlhco 
Eliminação 
Em mulheres voluntárias sadias, após admmistraçllo oral , o cleara11ce (depuração) plasmático é de 14,4 :1:: 4,5 litros por hora e a meia-vida de 
eliminação é de 3,29 ::1: 1,31 horas Um estudo em homens voluntános dcmonsuou que cerca de 3% da dose oral é eliminada como droga 
inalterada llJl urina, A droga é pnncipalrncnte elíminnda com a bife nus fe$s A rnetth:rgornctrina é também secrctad11 no leite matemo. Após 
l hora da admmistração úmca oral de 250 microgramas de metilergometrina, a proporção leite I plasma foi de 0,18 ± 0,03. A meia vida de 
metilergometrina reportada no leite é de 2,3 ± 0,3 h 
Dados de seguran~a pri-clinlcos 
O potencial genotóxico de metilergometnna não foi determinado Não existem estudos d1sponlve1s que avaliem o potencial carcinogenico de 
maleato de metilergometrina. Estudos padrões com nn1ma1s de fertihdadc e tox1c1dade reprodutiva não foram realizados com 
metilergometrina. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 
Gravidez, pnmetro estágio do trabalho de parto e segundo estágio do trabalho de parto anles do aparecimento do ombro anterior 
(ERGOMETRJN não deve ser uttlizado na indução ou na potencialização do trabalho de pano); lupertell.!lllo grave, pré-eclamps1a e 
eclampsia; doença vascular oclusiva (inclusive card1opat1a isquCm1ca); sépsis e h1pcr.;ens1b1hdade conhecida a metilergometrina, ou outro 
alcaloide do ergot ou a qualquer outro componente da formulação 

BRGOMETRIN não deve ser utiliado para induç!o ou potencial17.ação do trabalho de parto 

Este medicamento ~contraindicado para uso (Hlr &estantes. 

5. ADVERTtNCIAS E PRECAUÇÕES 
- Recomendaçlles gerais na administração 
Quando a apresentação é pélvica ou em outros casos de apresentações anormais, ERGOMETRlN não deve ser administrado anles que o 
nascimento da cnança esteja finalizado e, em gravide7, múltipla, somente após nascer a última criança 
O controle ativo do terceiro estágio de parto requer supervisão obstetrica 
Injeção intramuscular é a via de administração recomendada As injeções mtravenosas devem ser admimstradas lentamente pQr um período 
de no m!nimo 60 segundos, com monitoramento cauteloso da pressão sangulnea A mjcçllo intra ou penanerial deve ser evitada 

- Hipertensão e losulici@ocia da função hcpa\tlca ou n:m1I 
Deve-se ter cautela na presença de tupertensllo leve ou moderada (ERGOMl:!TRJN é contramd1cado na h1pertensllo grave) ou em dtstúrbios 
da função hepática ou renal. 

- Doença arterial coronarlana 
Pacientes com doença arterial coronanana ou com fatores de nsco para doença anenal coron.anana (por exemplo, tabagismo, obesidade, 
diabetes, colesterol alto) podem ser mais suscetíveis ao desc11volv1mcnto de i5qucmin miocárdica e infarto associado a metilcrgometrina 
induzida por vasoespasmo (ver item "9 Reações adversas"). 

- Erros de medicação 
Administraçllo acidental a recém-nascidos foi reportada Nestes ca.~os de sobrcxlosc nconalal acidental , sintomas como depressão respiratória, 
convulsões, cianose e oligima foram relatados. Alt':m disso, tem sido rela111da cncefàlopatia em lactentes que apresentaram sinais e sintomas, 
tais como irritabilidade, agitação e letargia. O tratamento devo ser sintomático, nos casos mais graves supQrte respiratóno e cardiovascular 
foi necessário. Casos fatais foram relatados na auséncia de tratamento adequado (ver item "! O. Superdose") 

Gravidez 
O uso de ERGOMETRIN na gravidei: é contraindicado devido à potente nllvidade uterotõnica. 

Este medicamento pertence à c.ateaorla de risco oa cravldcz C, portanto, e.~te medicamento nllo deve ser utilizado por mulheres 
gnivldas sem orientação médica ou do clrur&lão-<lentlsta. 

Lactação 
Tem sido demonstrado que maleato de metilergomctnna pode redum a secreç!lo de leite, bem como ser excretado no leite matemo (ver 
"Propriedades farmacocméticas" no item "3 Caraclcrlsttcas farmacológicas"). Foram observados casos isolados de intoxicação em lactentes 
cujas mães receberam o medicamento por vários dias. Um ou mais dos seguintes sintomas foram observados (desaparecendo com a 
suspensão da medicação): pressão anenal elevada, bradicardia ou taquicardia, võmtto, diarreia, inquietude e convulsões 
Em virtude das posslveis reaçlles adversas para a criança e pela redução da sccreçllo do leite, não se reçomendn usar ERGOMETRJN durante 
a lactação. Mulheres não devem amamentar durante o tratamento com FRGOMETRIN e pelo menos por 12 horas após a administração da 
última dose. O leite secretado durante este perlodo deve ser descartado. 

Efeitos sobre 11 habilidade de dirigir veículos e/ou operar ma\quinas 
A metilergometrina pode causar vertigem e convulsões Portanto, deve-se ter cautela ao dmgir ve!culos e/ou operar mâquinas, especialmente 
durante o inicio do tratamento com ERGOMETRJN 

6. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 
Alcaloides do ergot são substratos do CYP3A. 

lnteraçlles resultando em uso concomitante nlo recomendado 
- Inibidores do CYPJA4 
O uso concomitante de ERGOMETRLN e inibidores potentes do CYP3A, como os antibióticos macrolldeos (Por exemplo, trolcandomicina, 
eritromicina, claritrom1cma), protease do rnv ou m1bidures da uanscnpt.ase reversa (por exemplo, ntonavir, tndinavlr, nelfmavir, 
delavirdina) ou antifúngicos az.ois (por exemplo, cctoconai:ol, llraconazol, voricoDW>l} deve ser ev1tndo, uma vez que pode resultar cm uma 
exposição elevada a metilergometnna e toxicidade ao ergot (v11suespasmo e 1squcmm das extremidades e outros tecidos). 
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• bromocriptina 
O uso concomitante de bromocnphno e ERGOMIITRIN no pucrpl!no ril!o é recomendado, pois Y metilergometrina pode pot 
efeito vasoconstritor de outros alcalu1des du ergot. 
• Prostazlandinas 
Prostaglandmas (por exemplo, sulprustone, dmoprostona, mtsoprosiol) fac1hu11n a Cllntração do mmmt!trio, pol'1lillto, ERGOMETRIN pode 
potencializ.ar a ação utenna das pro5U1&landmas e vice-versa O uso contuoutantc com estes fármacos nlo é recomendado. 

Interaç6es a suem con!ldrradas 
- Inibidores menos potentes do CYPJA4 
Cautela é requerida ao ut1h:r.ar F.ROOMETRJN concomitantemente coro m1b1dores menos potentes do CYPJA, urna vez que isto pode 
resultar na e.'tpos1çl!o aumentada a mettlergometnna (por exemplo, cunet1dma, delavmlina, suco de grapefruit, qumupnsnna e dalfopristma) 
• Vasoconstritort!I, triplanos, ,ímpatomimlticos e outros alcaloldo de n1o1 
Deve-se ter cautela quando ERGOMflTRIN for utilizado s1mulumeamcntc a outros vasoconstrttores ou outros alcaloides do trgot A 
meulergometnna pode potencialiur os efeitos vasoconstntores/va!OprcSS<>re3 de outras drogas, taJS como triptanos {receptores agomstas 
511TIB/ID), s1mpatom1méticos (mclu~1ve aqueles u11h1.adt1s em anestesia loc..-al) ou outros alcaloides do trgot. 
• Betabloqueadores 
Deve-se ter cautela quando LRGOMIJTJUN é usado s1mult1111c111ncnlc com bctabloqueu<lorcs. Admmi~truçllo concomitante com 
betabloqueadores pode potencial11ar a ação vasoconstntora dos alcalo1dcs Uo 1rgor 
• Anest&icos 1 
Anestésicos, como halotanos o meto>ufluoranos, podem reduzir o potcncml oc1tócico de ERGO!\IETIUN (ver item 8. "Posologia e modo de 
usar'') 
• Indutores do CYP3A4 
Drogas (por exemplo, nev1rap1na, rifamp1cma) que silo fone' indutores do CYPJA4 s!io provávw de dimmuu a açlo fannacológ1ca de 
ERGOMETRIN. 
- trlnitnto de 11icerin1 e outras dro1as anllan1inosa5 
A metilergometnna mdu;. va.'IOCons111ção e pode redum o efeito do trmttnto de ghcenna e outras drogas anuangmosas 

7. CUIDADOS DE ARMAZt:NAl\lfNlO DO ~fEDICAMF.l'ffO 
Manter o produto em sua embalagem ongmal e conservar em u:mpcrutura nmb1cntc (entre 15° e 30ºC); proteger da luz. 
O praw de validade é de 24 meses 11 partir da data de fabricaçllo (vide c.inuchn) 

Número de lote e dRtllJ de rabrlcaçlo t validade: vide tmhal11gt111. 
Nlo use medlt11mento com o pl"llLO de validade vencido. Gu1mle-o em •u• t'IJ'lb•laiem ori&inaL 

Aspecto llSlco: solução llmp1da. incolor a levemente amarelada, tscnlll de panlculns eslmnhas V1Slvtis 

Antes de usar, observe o l'pccto do medicamento. 

Todo medicamento deve su mantido fora do alcance das crianças. 

8. POSOLOGIA E MODO OF. l 1SAR 
População alvo cera! 
Controle ativo do terceiro est,110 do trabalho de parto 
Injeção intramuscular (IM) é a via de administração rccumcndadtl quando udmm1stmda por via intravenosa (IV), a dose deve ser 
administrada lentamente durante um período não inferior 1160 segundos (ver item "S Advert~nc1as e precauçõc~") 
A dose recomendada de ERGOMllTRIN 6: 1 mL (0,2 mg) cm lnJcçfto uununusçulur ou 0,5 a 1 mL (0, I a 0,2 ma) cm injeçl!o intravenosa 
lenta. após a salda do ombro anterior ou, o mais tardar, 1mcdi11tamenti: upós o nascimento da cnunça. A cxpulslo da placenta, que ê 
normalmente separada pela primeira fone contração após a admm1straçlo de l·RGOMbTRIN, deverá ser 11ux1hada manualmente mechante 
manobras compress1vas sobre o fundo do útero 
Em caso de para> sob anestesia geral, a dose recomend:ida é de 1 mL (0,2 pig) por tnJcçlo 111travcnosa lenta 
Tratamento da atonla I btmorragia vtcriaa 
Injeção mtramuscular (IM) é a via de admlnlstraçto recomendada Quando adrrunístrllda por via mtravcnosa (IV). a dose deve ser 
admtmstrada lentamente durante um pcrfodo nllo inferior a 60 segundos (ver Item "S precauções e Advcrtenc1as") 
A dose recomendada de ERGOMffl RIN ~ 1 mL (0,2 mg) em uueção 1ntnunuscular ou 0,5 a 1 mL (O, I a 0,2 mal em tnJeçl!o intravenosa 
lenta. A dose pode-se repetir a c1lda 2 a 4 horas e, quando neceséno, até S doses dentro de 24 horas 
Tratamento de sublnvoluçlo, loqulomttrb e bemornicia purrprnll 
A dose recomendada de ERGOMtnRIN ó: 0,5 a 1 mi , (O, I 11 0,2 miµ cm mieçllo subcutânea ou intramuscular, ató 3 vezes ao dia e 
geralmente por até 5 dias 
Populaçlies especiais 
lnsuflcihda renal / bep6tlca 
Cautela deve ser exercida na presença de wufic1enc1a da funç!o renal ou hcpâhcn (ver 1lem "5 Precauções e 11dvertenc1as") 

9.REAÇÔESADVERSAS 
As reações advenu e:nlo listadas pelo sistema de classes de ôrglos MedDRA Em cada sistema de clll3sc, 11J reações advenas esta<> 
classificadas por sua frequenc1a, com 11 llllllS frequente prune1ro F.m cada lfllpo de frcquencia, as reações adversas estão classificadas em 
ordem decrescente de 1rav1dadc. Alt!m disso, a caiei:ona de frequCncb connpondcnlC para cada rcaçao advcna e! baseada na seguinlC 
convenção (CIOMS ill) muito comum ~l/10), comwn. (?lf!OO e <1110), tneomum· ~l/l 000 e <11100), raras· (?1/10.000 e <l 000), 
muno raras (<1/10 000) 

Dillt6rblos do slsttma Imune 
muito l'llnls: reaç(les unafüâllCM. 

Dillt6rblos do sistema nervoso central 
comum· cefaleia; 
incomum tontura e convulsllo, 
murto raras· alucmações 
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• 

Dbt6rbios do ouvido e do h1blrlnto 
muito raras: rufdos nos ouvidos. 

Distúrbios cardbcos 
incomum. dor no peito; 
raras· bradicardia, taquicardia, palpitações; 
muito raras. infarto do m1ocârd10, nrtenospasmo coronanano 

Distúrbios vasculares 
comum. lupertensão; 
incomum: hipotensão; 
raras· vasoconstriçlo, vasoespasmo, espasmo anenal, 
muito raras trombollebíte. 

Dist6rblos respiratório, torllclco r mtdl11tfnico 
muito raras: congestao nasal. 

Distúrbios do trato castrinteslin1I 
incomum· võmitos, nâuseas, 
muno raras: d1arre1a 

Distúrbios de ptle t tecido subcutAoto 
comum. erupções cutlnea3, 
incomum. hiperidrose. 

Dist6rbios mwc:uloHqutlltlco• t tecido conectivo 
muito raras espasmos musculares 

Gravidez, puerpério e conillçllr. JH!rlnatab 
comum: dores abdomma1s (causadas por controÇ('lcs utennas) 

Rcaçlles adnrsas a medicamento 1 partir dt relato~ espontlncos pós-rnmrrcializaçlo e casos dt litentura (rrequ@ocla dcscoobeclda) 
As segumtes reações adversas sllo derivadas de cxpcrienc1a pi'ls-comcrc1ah1Açtlo com maleato de mct1lc1Komctnna a partir de relatos 
espontâneos e casos de literatura Devido a estas reações terem sido relatadas voluntarwncntc por uma populaçlo de tamanho incerto, não t! 
posi;lvel esumar sua írequ!ncia, que 6, portanto, clamficada como desconhCClda As reações lldveBU estão listadas pelo mtcma de classes 
de órgl!os MedDRA. Em cada !lstema de classe de órgãos, as reações lldvcrsllS a medicamentos est!o classificadas em ordem decrescente de 
gravidade 

Dbtúrblos do sistema º'"'º'° 
Acidente ccrebrovascular, parcstcs1a 

Dbt6rblos cardlacos 
Fibrilação ventncular, taquicardia ve11tr1cular, angina p11ctons, l:lloqu11m a11iovent11cular 

Em casos de eventos advtnos, notlllc1ut ptlo Sistema Vl&IMed, 1füpoolVl'I no Portal da Anvisa. 

10. SUPERDOSE 
Sintomas 
Náusea, võm1to, h1perteMno ou h1potensl!O, donnencra, fomugamcnto e dqres IUl3 extremidades, dcprcss:lo resp1rat6na, convulsões e coma 
Tratamento 
Smtomátlco, sob estnta monitorv~ dos slSlemaS card1ovuscular e resp11at6no 
Se for necessáno ~ar o paciente, bcnzodiu.cplmcos podem ser utihZÃldos 
No caso de espasmos artcna1s graves devem-se administrar vasodilatadorqs. como n1troprusS1ato de sódio, fcntolamma ou d1-hidralazma No 
caso de constríção coronanana, deve-se tratar com anllangmosos npropnat'· por exemplo, nitratos 

Em caso de lnto:ilcaçlo llaue para 0800 722600l,1t vocf prttlsar de mais orltnlaçllcs ~obre como prnu-dcr. 

VENDA SOB PRESCRIÇÃO MfolCA 

Registro MS- 1.0497.0126 

UNIÃO QOOflCA FARMACt.UTICA !\ACIONAL S/A 
Rua Cel Luiz Tenóno de Bnto, 90 
Embu·Guaçu - SP- CEP 06900-095 
CNPJ 60.665.98110001·18 
lndústna Brasílcua 

Farm. Resp .. Florenuno de Jesus Krencas 
CRF-SP: 49136 

Fabricado na unidade fabnl 
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Bairro Aeroporto 
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Anexo B 

Histórico de Alteração para a Bula 

Dados da submissão eletrônica Dados da petição/notificação que altera bula Dados das alterações de bulas 

Data do Nº do Data do Nº do Data de 
Versões 

Apresentações Assunto Assunto Itens de Bula {VP / 
expediente expediente expediente expediente aprovação 

VPS) relacionadas 

10450 - SIMILAR - ADEQUAÇÃO DA Solução injetâvel 
Gerado no Notificação de VIADE 

VP 0,2 mg/mL 
0212022 momento do Alteração de Texto de N/A N/A N/A N/A ADMINISTRAÇÃO 

VPS se/IM/IV ex 50 
peticionamento Bula - publicação no (VOCABULÁRIO AMPVDAMBX 1 

BuJârio RDC 60112 CONTROLADO) Ml 
DIZERES LEGAIS 

10450- SIMILAR- Solução injetável 
Notificação de IDENTIFICAÇÃO DO 

VP 0,2 mglml 
10/08/2021 3130826/21-1 Alteração de Texto de NJA Nf A NJA N/A PRODUTO 

VPS SC/lM!lv ex 50 
Bula - publicação no DIZERES LEGAIS AMPVDAMBX 1 
Bulário RDC 60/12 ML .. 
10450 - SIMILAR - DIZERES LEGAIS Solução injetável 

3071511/21-3 Notificação de 
VP 0,2 mg/mL 

06/0812021 Alteração de Texto de NJA Nf A N/A N/A 9. REAÇÕES VPS SC/lM/lV ex 50 
Bula - publicação no ADVERSAS AMPVDAMBX1 
Bulário RDC 60/12 DIZERES LEGAIS Ml 
10450 - SIMILAR - Solução injetável 

Notificação de 
VP 0,2 mg/ml 

16/0512016 1758762/16-0 Alteração de Texto de NJA NJA N/A N/A DIZERES LEGAIS VPS SC/IM/lV ex 50 
Bula - publicação no AMPVDAMBX 1 
Bulârio RDC 60/12 Ml 

10450-SIMILAR- Solução injetável 
Notificação de 5. ADVERTtNCIAS 0,2 mg/ml 

11/0212016 1256978/16-0 Alteração de Texto de NJA NJA N/A NJA E PRECAUÇÕES VPS Se/IM/IV ex 50 
Bula - publicação no AMPVDAMBX 1 
Bulârio RDC 60/12 Ml 

10756 SIMILAR 
Sol~-· Notificação de ........ 

IDENTIFICAÇÃO DO VP 0,2 ml l~ 21/07/2015 0642496/15-1 alteração de texto de N/A NJA N/A NIA Se/l 50 
., 

bula para adequação PRODUTO VPS 
AMP. o,Fx 1J! 

à intercambialidade M 2 ) I 
~ 

c:.o 

• ()j '~ (X) 
f!: .... 
t:' e·· 

~ ~ ...... .-
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10450 - SIMILAR- Solução injetável 
Notificação de VP 0,2 mg/ml 

21/0712015 0642392/15-2 Alteração de Texto de N/A N/A N/A N/A DIZERES LEGAIS 
VPS SC/IM/lV ex 50 

Bula - publicação no AMPVDAMBX1 
Bulário RDC 60/12 ML 

10457 -SIMILAR- Solução injetável 
Inclusão Inicial de VP 0,2 mg/ml 

12/0712013 0565461/13-1 Texto de Bula - N/A N/A N/A N/A VERSÃO INICIAL 
VPS SC/IM/lV ex 50 

publicação no Bulário AMPVDAMBX 1 
RDC 60/12 ML 

!' ~ .~ 
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cloridrato de metoclopramida 

Hipolabor Farmacêutica Ltda. 

Solução Injetável 

5 mg/mL 
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cloridr•lo de mtloclopnimidM 
MeJ1camcnto gcm'nco Lei nº 9 787, de 1999 

-.0\1( GENtRICO: 

clondra10 de mctoclopram1da 

FORM.\ FARM \CtUllCA: 

Soluçao mJclâvcl 

Af'RESENTAÇ\O: 

r mg/mL - Caixa comendo 100 ampolas de 2 mi. 

USO ADULTO - l!SO IN'l IV\ \RSCt. l.AR / J '.\'fllAVl~NOSO 

COM l'OSIÇÃO: 

Cada mL de soluçno mJctàvcl contém 
cloridrato de mctoclopram1do ... 
Exc1p1entc q.s p 
(clorelo de sódio, bissulfito de ~ódio, h1dr6x1do de ~ódio, ácido clorldnco, água para m1ctâvcts) 

INfOR\tAÇÔtS TfcNICAS AOS PROFIS~IO"IAIS DE SAl DE 

1. l~DICAÇÔI S 

Este medicamento t dc:.tmado ao tratamento de 
-D1stúrb1os da mollhdadc gns111ntcstmal, 
Náuseas e võmnos de ungem cen1ral e pcnfénca (cirurgias, doenças metnbóhcas e mfccclosas, secundárias à medicamentos) 

f. te medicamento é ut1lm1do também para fac1ht1ros procedimentos rud·:>l6g1cos po uato gastrtntcsunal 

2. Rt:SllLTADOS IH: l:t IC\CIA 

5 me 
1 ml. 

A cf1c;ma e a segurança unllemetica de metoclopromida podem ser comprovn~as no estudo de Strum ~ B ct ai (1982) envolvendo 38 pacientes que 

poh:nciulmcnti: dcscnvolvcnam nâusc.t> e vômitos em tratamento qu1m1otcrt!p1co 
Grumbcrg el ui ( 1984) cm seu estudo com 33 pacientes prê-usuanos de qu1111101cr~p111- 1:1splatm3 - rnndmrnzado duplo-cego cruzado também comprovou a 
cfic6c1u antteméllcn do clondrato de mctoclopram1da em doses maiores que us tcr.1p~11t1c11s, !lesses c.1sos cm que a presença de võmuos e náuseas é comum â 

~oilos. No estudo rnndom11ado duplo-cego de Anthon} LB ct ui (l\186) compnrtmJo u cfic;lcm a1111e111êt1ca entre a udmm1straçao medicamentosa oral e a 

~ 11 rnv1J11osn de metocloprnnulln, cnvolvcmlo 66 pncicnlcs, comprovo11·se 11uc lanto 111 iu ornl como a via ullruwnosu sOo cqu1valcntcs 

J. CARACTERiSTICAS FAltMACOLÓGICAS 

Propriedades farmMcodlnAmlc11\ 
Este medicamento é um produto de slntcse ongmal dotado de ci1iacte1fstic11$ qulm1c.1s fnrmalolôg1cas e terapeuticas peculiares; sua substdncm allvu 

me1oclopram1da é <1L11mícamente o clomlrato de (N-d1et1lammoet1l}-2-metox1-4-nmlno-S-cloro·benlam1dn 
'A mctoclopram1dn. antJgon1,ca da dopamina, estimula a rnoulidadc muscular hsa do trato ga 1r1111~-s11nal 5upenor, sem cstunular as secreções gástrica, b1har e 
pancn:âuca Seu mecanismo de ação é dcsconhec1do, parecendo sens1bd11.ar os tec1d~s para o a11v1d.1dc da acct1lcolum O efoito da metoclopramida na motilidade 
não~ dependente da inervação vagai mbcta, porém, pode ser abohdo pelas drogas llnllcohntrgicas 

mccoclopramida aumenta o tõnus e amphtude das contrações gâstncas (cspecmlmcnte antrnl), relnxa o csllncter p1lónco, duodeno e JCJuno, resultando no 
en:lllamento gástrico e no trânsito mtcstlll!ll acelerados Aumenta o tõnus de repouso do esílnctCI csofág1co mfenor 
f'roprlfdAdt'I íam1acorin#llU\ 
A mctoclopram1da sofre metahohsmo hepáuco ms1gnificante, exce10 paro conju~~o simples Seu uso seguro tem sido descnto em pacientes com doença 
hcpauca avançada com funçfto renal normal 
Apó> a dose oral, o pico plasmático é alcançado cm 30 a 60 minutos A $U8 ~eçlo é feita prmc1palmcnte pela unna e sua me1a-v1da plasmática é de 
aproximadamente 3 horas 

"·CONTRAI" 1)1( \( Ô I· S 

Este mcd1camc11to é contraindicado no> scgumtes casos 
•Lm pacientes com antecedentes de h1pcrscnsib1l1dadc à metocloprani1da ou 11 qu.1lquer rnmponcnte da fóm1ula, 
· l·m qu~ u cstunulaçao da mollhdade gastrmtcstmal scJa perigosa. co1110 pM ext111pln, na prescni,;11 de hemorragia gas1rmtc>t1nal, obstruçao mccfinica ou 
perfuroç1\o gnstnntcsunul, 
•Lm pacientes ep iléticos ou que este.iam rctcbcndo outros fám1acos qul! possam ca!1s.11 rcaçlks c.\lrap1ram1J,m lllll11 w1 q11e a frc:quência e intensidade destas 
reações podem ser uumcntudas; 

•Em pacien1es com rcoc1omoe110111a suspeita 011 conf1rm11d11, pois pode d<!:>cn~udeur cn~e h1pcrtcn~1v11 Jev1.Jo 1\ prová1•el hbcraçno de catecola1111na~ do tumor 
Esta crise hipertensivn pode ser controlada cnm knlolammo, 
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-Em pacientes com histórico de discinesia tnn.ha induzida por ncurol.!pllcos ou rnctj>clupranrnJa, 

-Em combinaçilo com levodopa ou agonisras úopaminérgico~ llcv1do u um antugon1smo mutuo, 

-Doença de Parkinson, 

-Histórico conhecido de metemoglobmcmm com mctoclopranuda ou c.kl1c1ênc1a d.;:-IADll i:1tocromo b5 rcdutasc. 

t:stc medicamento é contrRl11dicacJo p11ra criançu menores de 1 ano de lducte, devido ~o risco de aumento da ocorr~ncia de desordens extra piramidais 

neslil f'llixa etária. 
Categoria de risco na gravidez: B. 

Este medicamento não deve ser utilizndo por mulheres i:rávldRs sem orlentaçllo médica 011 do cirurgllio-tlentlsta. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÔl!:S 

Podem ocorrer smtomas exlrap1ramida1s, part1cularmcnte cm crianças e aJullos Jovens e/ou quando são udm1nistradas altas doses (vide "Reações Adversas"). 

Essas r1:ações sl!o completamente rcverlldas após 11 mlerruP<;no do tratarncntu. Uni trntamento smtomá11co pode ser necessário (benzodmzcpmas em crianças 

e/ou fármacos anticolmérg1cos, ant1parkmson1unos cm adultos) Na maíona dos casos. consistem de scnsaçllo de inqu1e1ude, ocasionalmente podem ocorrer 

movimentos involuntários dos membros e da face, raram~ntc se observa tordcolo, crises cx:ulóg1ras. prolrusão rltm1ca da língua, fala do tipo bulbar ou rrismn 

O tratamento com metoclopramida nao dcv.: cxccclcr 3 meses dcv1do uo nsco de d1scincsm t;1rdia 

Respeite o inlervalo de tempo de ao menos 6 horas, especificado no llem "posologia", cnm: cada admmistraçao de mctoclopramida, mesmo em casos de vômito 

c rcjeiçllo da dose, de forma a evitar superdose. 

A metoclopramida não é recomendada em pacientes epiléticos, visto que~" benznmidas podem diminuir o limiar epilético 

Como com neurolépticos, pode ocorrer 'llndrome Ncurolépt1ca Maligna (SNM> camcterizada por hiperl"'rm1a, distúrbios extrapiram1dais, instabilidade nervosa 

aumnõmica e elevação de CPK. Portanto, deve· sc L~r cautela se ocorrer f~bre, um do~ smtom;i. da Síndrome Ncuroléptica Maligna (SNM), e a administração de 
mctoclopramida deve ser inlcrrompida se houver suspeita da Stndromc Ncurolépt1ca Maligna (SNM). 

Pacicnles sob terapia prolongada devem ser reavaliados p~nod1camcn1c. 

A metoclopramida 1nJelável contem mctabissulf1to tle sódio, o qu•tl pode desencadear reações Jo tipo alérg1c:1 inclumdo choque anafilálico e de risco à vida ou 

cnses asmáticas menos severas cm pacientes suscctlvc1s /\ pr.:val~n~m du sens1b11Juauc au qulfiLo na p\>pulução cm geral é tlcsconhccida J.J provavelmente baixa, 

sendo mais frequente em paciente~ asmáticos do que em nJo 11sm~11cos 

A inJeçllo intravenosa de metoclopramido deve ser feita k111amcnte, durando no 111in11no 3 minutos, para evitar o aparcctmcnto de ansiedade e agllaçao 

transiiônas, porem mtensas, seguido de sonolência, que podc1 ocorrer com a adm1111strnção em tcmpu mcnor do que 3 mmutos 

Em pacientes com defic1Cncia hepáuca ou renal e rccomendadu d1minu1çno da dose (vide "Posolog1u e Modo de Usar") 

Pode ocorrer mclemoglobmcmia, rclac1onada u dclíc1êncm na NADH cnoaomq b5 n:Jutase Ncssl.'S casos u mctoclopram1da deve ser imediatamente e 

permanentemente suspensa e adotadas medidas apropriadas 

A meloclopramida pode induzir Torsadc de romtcs, portanto, rc...:omcnda-sc çaulela tm pacientes qu.: apresentam fatores de risco conhecidos para prolongamento 
do intervalo QT, isto é. 

-Desequillbrio ele1rolttico nao corrigido (por exemplo. hipoç.1kmia e l11pomngm:seirm>: 

-Stndrome do intervalo QT longo, 

-Bradicardia. 

Uso concomitante de medicamentos quo sao conhecidos por prnlongar o ullcrvalo 9T (por exemplo, ant1arr1tmicos Classes IA e Ili, ant1deprcss1vos rnclchcos. 
mocrolfdeos, antipsicóticos) (vide "Reações Adversas"). 

Gravidez e lllctaçllo 
Estudos em pacientes grávidas (>1000), não indicaram má formaç!lo fetal ou toxicidade nconatul durante o prunciro trimestre da gravidez. Uma quanhdadc 

limitada de informações em pacienles grávidas (>300) indicou n~o hnver toxicidadt' neonatul nos outros tnmeslrcs Estudos cm nn11na1s não md1caram 1ox1cidadc 
reprodutiva. 

Se necessário, o uso de metoclopramidn pode ser considerado durante u gravu.kz. Devido tis suas propnc<ladcs farmocológ1cos, assim como oulras benzam1das, 

caso a metoclopramida seja administrada antes do parto, distu1b1os extrapiram11J111s no r.:ccm·nasà.lo 11~0 podem ser cxcluldos. A me1oclopramida é excretada 

pelo leite matemo e reações adversas no bebê n~o podem sei excluídas. Dcv1ne tscolher enuc interromper a amarncntuçao ou abster-se do tratamento com 
metoclopramida durante n amamentação 

Este medicamento não deve ser u1ili111do durante a lactação 

Categoria de risco na gravidez: B. 

Este medicamento não deve ser utilizado por mulhere\ grávida~ stnt orit11ti1çAO ml'dlra ou do cinirgiAo-drntisla. 
Populações especiais 

Pacientes idosos 

A ocorrc?ncia de d1scmes1a tardia tem sido rclarnda cm pacienrcs idosos tratados por períodos prolongados 
Deve-se considerar redução da dose em puc1cntes idosos com base na funçlo rcnul ou hcpâtJca e frugihdadc geral 
Crianças e adultos jovens 

As reações extrapiramidais podem ser mais frc<1uentes cm cnam;as e adul111sJove11s, podendo ocorrer apos uma 11nica dose 
O uso t:m crianças com menos de l ano de 1dudc é contramd1cado (v ide "Conrraindtcaçõcs") 

P:1r11 combinações de mctoclopramidn 

O uso em cnanças e adolescentes com 1dnd1: entre 1 e 18 anos n3o é recomcndndo. 
Uso cm pacientes tliabéticos 
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A estas~ gástrica pode ser responsável pela dificuldade no controle de ulgun~ dü11*t1c1>s. t\ 111sulma od1111ms1r:ida pode começar a agir ant 
tenham saido do estômago e levar o paciente a uma hipogliccmtJ 

Tendo em vista que a metoclopramida pode 11cekrar o trânsito alimentar dn estômago parn o intc~tmo e, co1m:qucntementc, a porcentagem de absorçao de 
substâncias, a dose de insul ina e o tempo d<: íldm1111straçao podem necessitar de a1uHtes m:sses pacientes 
Uso em 1n1cientes com insuficiência renal 
Bm pacientes com insuficiência renal severa (clearance de crealJmna ~ ISml)mm), a dose di:iria deve sei rcdu21da em 15% 

Em pacientes com msuficiEncia renal moderada a severa (ch:.iranceo Llc crt•atmurn dt 15 - 60m1Jmm), a dose diuria deve ser reduziLla em 50% 

Uso cm pacientes com câncer de mama 
A metoclopramida pode aumentar os nlveis de prolactina, o que deve ser considerado cm paciente:; com c.1ncer de mama detectado previamente 
Alteniçlles na capacidade de dirigir velculos e operar mÁquitrns 
Pode ocorrer sonolencia após a administraç!o de metocloprumida, potcncwli1,ada por depressores do sistema nervoso central, álcool, a habilidade cm dirigir 
veículos ou operar mâquinas pode ficar preJudicnda 

Uso em pacientes com Insuficiência lteplHica 
Em pacientes com insuficiência hepátka severa, a dose deve s~r reduzida ~111 ~0% 

6. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 

Combinuçllo contnilndicada: levodopa ou ngonisllls dopammérgtcos e mctodopramida possu~·m mitagontsmo mútuo 
Combin:.ções a serem evitadas· álcool poicnciah:tu o efeito ~cdahvo da mctudoprurntda 
Combinações a serem levadas cm consideração: 
-Aniicolinérigicos e derivados da morfina. ant1col111érg1cos e denvados dn morfina itm ambo), unli1gonismo milluo com a mcioclopram1da na motilidade do 
trato digestivo. 
-Depressores do sistema nervoso central (d~nvados da morfí1111, lupnólicus, ai1smlll1co), 1111ii-lnstn111inicos 111 sedativos, antidepressivos sedativos, barbiiuratos, 
clonidina e substâncias relacionadas)· O ef'cito sooativo dos dcprc))orcs do /iNC e da mctodoprnm1d;1 s~o poiendah7lldos 
-Neurolépticos· mctoclopramida pode ter efeito ad1t1vo com ncurolépllrns para a ocorréncia de probh.:ma) extrap1ram1da1s 
-Devido aos efeitos procinéllcos da metoclopmm1da, u ab)orçiln Llc certos fór111ac,1s pode estar modtficnda 
-digoxma: metoclopramida diminui a b1odisponlbihdade da digoxinu 1: nci:cssiiria a cuidui.lusa m1101ior.1çi\o da concentração plasmática da digoxma 
-c1closporina· mctoclopramida aumenta a b1od1sponibiltdade da ciclospn1111:1 f: nwcssa110 cuidado com a m1111itoriwção da concentração plasmâtica da 
ciclosporina. 
-m1vacurio e suxametõnto in1eç!o de metoclopram1da podl• prolongar a dumçâo do bloqueio neuromuscular (através da intb1ção no plasma da colincsterase) 
-Inibidores potentes da CYP2D6 tal como íluoxetma. Os nlve1s Lle cxposiç~o de metoclopra1111da são aumentados quando coadmmistrado com mtbidores potentes 
da CYP2D6 como, por exemplo, a íluoxetma 
Exame~ de labonitórios 
Niio há dados disponlve1s até o momento sobre a 111terferê11c1a de cloriurato de metoclopran11d;i em examt!S laboratona1s. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO '1EDICAME1\TO 

O clondrnio de metocloprrur11da soluçllo mjelàvcl dcv~ ser mantido em •u.1 embal.igcm onginnl, em temperatura ambiente (entre 15 e 30ºC), protegido da luz e 

um1Llade 
Aspecto flsico: ampola de vidro âmbar contendo 2ml. 
Carncterlsticlls organolépticas: soluçao incolor, odor caracicrlst1co 
Prazo de validade: 24 meses a partir da data de fabricaçllo impressa na embalagem. 
Níimero de lote e datas de íabrlcaçllo e valld:tde: vide trnblll•lgem. 
NAo use medicamento com o prazo de validade vrnclde>. C:nard<'-<> tm sua cml>alagcm ori~lnal. 

Antes de usar, observe o nspecto do medicamento. 
Todo medicamento deve ser mantido fora do akance das crianç;ts, 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 

Modo de usar 

Orientações para abertura da ampola: 
A ampola de clondrato de mctoclopram1du in_1culvcl possui mtcma dl.l 4ucbrn 4uil fuc1hw suu ulii:rtu1 J , l:ste s1stemil de quebra pode ser por meio dll anel de 
niptura (Yibrac} ou ponto un1co (OPC) 
No sist<'ma de unel de ruptura (V1brac) hó um uncl uphclufo nu i;mi;uiu da ;1mpolu omnposto rm llnt.t espc.,.;1lícn que 1 rag1Jw1 o vidro e facilita a ruptura neste 

local 
No sistema de ponto úmco (OPC) há um ponto de unia comum que tem funç(!o dé orientar o local de apoio para que se faça a força que irá gerar o rompimento 
da ampola no gargalo. Neste caso o gargalo n!lo possui nncl de tmta, porém, possui uma mdsão supcrf1cml (fio cut) que facilita n nipturu neste local 
Siga as orientações abaixo pnra realizar a abertura da ampola de fonna correta. 

Anel de ruptura (Vibrac}: 
1 Segure a ampola mclmada cm um llngulo de 45°. 
2. Posicione os dedos polegares no gargalo da ampoln. onJc possui o anel de rupturn, que com:spondl! ao local mdicado para rompimento. 
3. Pos1c1one os dedos mdicadorcs na haste e no corpo da .11npola, dl.l forma qul! o gargalo que~ o local du niptura esteja no Cl!ntro desta distância. 
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4. Ccn1f1que-sc de que não cstâ apenando a haste da ampola, para cvnar que elâ se quebre 
5 Exerça força com o~ polegares para frente e com o tnd1cador que está na hnstc da ampola paro trás, para rcahzar o abertura da ampola 

Ponto único (OPC): 
1 Segure a ampola pelo corpo. 
2 Com a outru mno s~gurc a haste de forma quc o pokgnr e l' 1nd1cadur cstCJM1 pos1cionadus na ducçfto do ponto de tmta 
3 Exerça força sobre a haste fazendo um moumento de rotaçao para bn1xo p.1ra rcnhz.ar a nhertura da ampola 

N3o deve ser misturado a outros medicamentos na mesma nplrcaçllo. 

Soluçno injeti\vel vin lntr"venosa 
A injeção 111travcnosa de mctoclopramida deve ser feita lentamente, durunte 110 mln11no 3 minutos, paru evnm o ururcrnncnto de 11ns1cdade e ag1taçllo trunsnór111 

(port!m intensa), seguida de sonolôncia, decorrente da admm1strai;ào nlp1du 
SoluçAo injethel vln lntrnmuscular 
A injeção intrnmuscular de metoclopra1111da deve ser aplicada kntamentc e nno de' e ser m1stu111da mm outros medicamentos na mesma seringa Não de'e ser 

administrada em altas doses, ou por pcrlodos prolongados. sl.'m o controle llc um rnM1co 
Devido ao ri~co potencial de reações cardiovasculares severas, mclumdo parnda Cnrdfaça, as soluções mJct{1ve1s devem ser ut1hiadas somente em locais que 
rossuem equipamento de ressuscitação 
l soem adulto,: 
1 ampola a cada 8 horas, via mtramuscular ou mtravcnos-.i. 
E:.:amt nidlolói:ko do trato i:a~trintc~tinal: 

1 a 2 ampolas, via mtramuscular ou mtra,enosa, 10 minutos antes do tnlc10 do CXllmc 
Não hél estudos dos efeitos de metoclopram1da admm1strada por uas a!lo rccomcn~adas Portanto, por segurança e para garnnt1r a eficácia deste med1camcnto. 
a odm1mstraçfto d' vc ser somente por ,·1a mtravenosa ou mtrumuscular 
Populações especial, 
Paciente~ diabéticos 
A csta~e gastnca pode ser responsável pela dificuldade no controle de nlguns dmbéu~os A msulum ndmuustrnda pode começar a agir antes que os alimentos 

11.mham saldo do estômago e levar o paciente a urna hrpoghcem1a 
Tendo cm vista que a mctodopram1da pode acelerar o trãnsllo ai mentar do cstõp1ago para o mtestmo e, consequentemente, a porcentagem de absorção de 
sub>ldncms, u dose do 111>ul111u ~o l~mpo de ndmm1s1raçlln podcm necessitar de l•JUMes nesses p:u.-1cn1~s 
lho em p11cic11te• com ln,11íld~11ci11 rennl 
C'ons1derando-sc que a excreção da rnc1oclopram1Ja é pnncipalmcnte renal, em poc1cn1cs ~Ol!'I clc.ir111ce de crcat1111na mfermr a 40 mIJmm, o 1r01amemo deve 
ser 1mc1ado com aprnx1mndamc11te metade da do~~ recomendada Dcpcnd~mlo da clícócia cl1nicu e cund1~õcs de segurança 1fo paciente, a dose pode ser a1us1ada 
a critério méd 1co 

9. n~:Açô~:s A DV ~:RSAS 

A seguinte taxn de fr1X1t1éncia C'IUMS ~ ut1h1.~da, quando aplicável 
Reaçno muito comum(?!: 10%) 
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Rcaçllocomum~ 1%c< 10%) 

Reação incomum(~ 0,1% e< 1%) 

Reação rara ~0,0t%e<0,1%) 

Reação muno rara(< 0,01%) 

De~onhcc1do não poJc ser est11nado a pa1ur dos dados d1Sponhc1s 

Sbtt 1111 ncn o~n 

Muno comum sonnl~nc1a 

rn 

Comum: sm1om3s cxtrap11am1da1s, mesmo após admmistraç!(> de dose umca do fárma.:o, pnnc1palmen1c cm criança) e adultos JOvens (vide "Advertenc1a e 

Precauções"), slndrome parl.msoníana, acat1~1a 

Incomum d1s1onin e d1scmesía agudas. d1m1nu1ça1l do nlvel de consc1enc1a 

Roro convulsõc~ 

Desconhcc1do d1sc10cs1a tardia, durante ou após tratamento prolongado, prmc1pnlmcn1e e:::i paçie111t:s idosos (vide "Advcrtenctas e Precauções"), Slndrome 

Ncuroléptica Malit111U 

Di~túrhlos pslqulMrlco\ 

Comum· depress!lo 

Incomum alucmnçilo 

Raro· confusllo 

Dl'SCOnhcc11Jo 1dc1as su1C1das 

Olshirhio gastrinte,1111111 

Comum dmrrc10 

Obcurbio~ no ~l~tcm1 llnfatico t \angulnl'O 

Dcsconhcctdo metcmoglobmem1a, que pode estar rclac1onaifa a defic1enc!3 do NAOH cnocromo b5 rcdutase, pnnc1p:ihnentc mi nconatos (vide "Advenenc1as 
e Precauções") 

Sulfaemoglubmemta, pnnc1palmen1c com aJmm1suaçao concom1tllltc de altas dosts de mcd ;amentos libertadores de en.xofrc 
Dl~ tu rbio~ endócrino~· 

ln<:omurn amenorreia, h1pcrprolactmem1a 

Raro galactorreta 

Dcsconhcc1do gmecomasua 

• t'roblcmas endócrino• duramc tratamento prolongado relacionados com h1pcrproláctmcm a (11mc:norrc1a, c;1!:ictorrem, gmecomaslla) 

Oh turblos gcnils ou no local da admlni~tr1çlo 

Comum astenia 
Incomum h1pcrscns1b11idadc 

Dcsconhcc1do Rcaçõe• anafilát1cas (mclumdu choque anafilat1co paniculrumente cn111111ormul~~no 111110vc11os.1) 

Dl~lórhios cardlaco\ 

Incomum· bradicardin, particulanncnte com a formulaçBo mtravcnosa 
Desconhecido: hloque1u ntrioventncular part1culannente com a formulaçdo mlr11vcnos.1, rmrac.IJ cardfacn, ocorrendo logo opôs o uso da solução mjctávcl a qual 

pode ser subsequente u bradicardia (vide ''i'osolog1a e Modo de Usar -Ad1111n1s1ra.,,.io") 

Aumento da prcssBo ~angufncu cm pacientes com ou sem leocromoc1toma (v11:Jo • Cun1ramd1eaçõc<:") 

Prolongamento do intervalo QT e Tor~adc dll pomtcs (vide• Quando n!lo devo usar este mcd1c.uncnto·1·) 

Dishí rhlos vascularts 

Comum h1po1ensllo c:.pe,1ahncn1e com a formulaç:lo m1ru,enosa 

Incomum choque, slncope após uso lllJCtflvel. 

•: m ta)O) de C\'tntos •d~cl'ltos, notiflqut ~lo S1srema \ igl:\fcd, disponhl'I no Portal da Am isa. 

10. SUl'1'.RD0St-.: 

Sinais t Slntomu 

Podem ocorrer reações extrap1ram1da1s e sonolenc1a, d1mmu1çlo do nlvcl de consc1!nc1a, confus5o e nlucinaçoo 

Gerenciamento 

O cratamcmo para problemas extrap1rnm1da1s ê somente smcomâuco (bcnzod1azcpmas cm cnanças c:ou medicamentos anticolmérg1cos e anuparl.msomanos cm 
adultos). 

Os sintomas s!lo autolrm1tan1cs e gcralmcn1c desaparecem cm 24 horas A d1Allsc nfto p:uece ser mécodo d'c11vo de rcmc>Ção da metodopram1da em caso de 

ruperdose 
Nos casos de mctcmoglobmcm1a, esta poderá ser rewrt1da pela admm1stmçllo mtm\cnosa de azul de mct1lcnn 

~;m caso de lnloxicaçAo ll1111c pArA 0800 722 (1001, se \OC~ prtci•ar de mais nrlrnlaçllc$. 

DIZERES u :GA IS 
MS: 1 1343.0149 

Farm Rcsp. Dr Renato S1lv11 
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Dados da s ubmissão eletrônica Dados da petição/ notificação q ue altera a b ula Dados das a lterações de bulas 

Oata do 
Xo. expediente Assunto 

Oa ta do No. 
Assunto 

Data d e 
Itens de bula 

Versões A presentações 
expedie nte expediente expediente a provação (VP/VPS) r el2cio nadas 

10459-GENERICO - - Atuali7.ação conforme S mg/mL 
29/1012019 2625758119·1 Inclusão Inicial de Texto de NA NA NA NA bula padrão; VPS - Caixa com 100 

Bula - RDC 60/12 - Composição. ampolas x 2mL 

10452-GENÉRICO-
1 

S .mglmL 
01/0412021 1254306121-3 Notificação de Alteração de NA NA NA NA ! • Reações adversas. VPS - Caixa com 100 

Texto de Bula- RDC-60/12 ampolas x 2mL 

NA - objeto de 10452-GENÉRICO- 5mgimL 
14./07/2023 

pleito desta 
Notificação de Alteração de NA NA NA NA - Posologia e modo de VPS - Caixa com 100 

notificação 
Texto de Bula-RDC-60/12 

usar. 
ampolns X 2mI. eletrônica 1 



• 

BULA PROFISSIONAL DE 

SAÚDE 

METRONIDAZOL 
BOLSA SOLUFLEX® 

HALEXISTAR 

SOLUÇÃO PARA INFUSÃO 

5 mg/mL 



• 

. ' 

metronidazol 
Medicamento genérico - Lei nº 9.787 de l.999 . 

;/' i'!" .•• ô,i~ •• • ;;;;~ ... m .. .;..•'"•'·•· · - :: .• -.~.,.,:~.~.~·'""·-~--:.~ .. "~~ ..... ÕHALEXISTAR - ----· _ .. ,;;_...,._""''"'""·"_..,,_.,,,., 'W lndúslrlo Formoc~ulico S/A 

APRESENTAÇÃO 
Solução para infusão de metromdazol s mg/mL. Embalagem contendo 60 bolsas plásticas de IOOmL. 

VIA DE ADMINISTRAÇÃO: INTRAVENOSA 
SISTEMA FECHADO· SOLUFLEXª 
USO ADULTO E PEDIÁTRICO 

COMPOSIÇÃO: 
Cada mL cont~m; 
metronidazol (D.C.B.: 0~902) .................................................................................................................... Smg (0,5%) 
Excipientes; fosfato de sódio dib6sico, ácido cltrico monoidratado, cloreto de sódio e água para injetáveis 

Conteúdo Eletrolltico: 
cloreto (CI') .................................................................................................................................................. .128 mEq/L 
sódio (Na') ..................................... ........................................................................................................... 131 mEq/L 
fosfato (HP0,2') .................................................................................................... ~ ........................................ ] mEq/L 

Osmolarldade: .................................................... - ................................................................................. 262 mOsm/L 

INFORMAÇÕES TtCNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAÚDE 
1. INDICAÇÕES 
O metronidazol está indicado na profilaxia e tratamento das infecções causadas por bact~rias anaeróbias como Bucteroldesfrogllís e 
outros bacteroides, Fusobacterlum sp; Clostrldium sp; Euba,·terrum sp; e cocos anaeróbios. Está indicado, tam~m. na prcvcnçilo e 
tratamento das infecções pós~inirgicas, nas quais os anaeróbios tenham sido identificados ou suspeillldos. 
O metronidazol para infusão deve ser administrado cm pacientes para os quais a via oral est6 contraindicada ou impossibilitada. 

2. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
A eficácia do metronidazol para infusão é contlrmada no estudo de Corder, onde foi usado o produto cm pacientes com quadros 
cllnícos de apendicite gangrenosa, perfurada ou com peritonite. Foram envolvidas nesse estudo comparativo com ccfüxitina, 97 
pacientes divididos cm 2 grupos (48 pacientes no grupo tratado com metronidaiol e 49 pacientes no grupo tratado com ccfoxitina). 
Nesse estudo randomizado, o resultado final apresentado foi al~m de que o metronidaml, na apendicite grave se apl'Cllcntou mais 
eficaz do que a cefoxitina, sendo tamb~m sua meia-vida maior cm comparação a ocíoxitma '. 
Outro estudo realizado por Lansadc confirmou a eficácia de metronidazol injctàvcl cm profilaxia de pacientes com apendicite aguda. 
Nesse estudo randomlzado, realizado em um ano, foram analisadas 200 crianças com apendicite, onde um grupo com 100 crianças 
recebeu mctronidazol pré-operatório de apendicite aguda e outro grupo de 100 crianças não recebeu antibioticotcrapia profilática. O 
resultado foi de que a eficácia de mctronidazol foi confirmada com índice de complicações de 1% e no grupo que não recebeu 
antibioticoterapia prolilática foi de 9% 2. 
Saario confirmou tam~m a eficácia de mctronidazol para infusao cm um estudo prospectivo controlado, envolvendo 203 pacientes 
com apendicite aguda em curso, onde um grupo recebeu, após a confirmação de apendicite gangrenosa ou inflamada, antibioticoterapia 
e outro controle não recebeu antibiótico. No grupo controle, a incid!ncia de complicações foi de l 7,S% e no grupo que recebeu 
metronidazol essa incidência ficou em apenas 3,4 %, confirmando a eficácia de mctronidazol para infusão ' 

Rerertnclas Blbllogr6flc11 
1. Corder AP, ct ai . Metronidazole v. cefoxitm in severc appendicitis--a triai to compare a singlc intraoperative dose oftwo antibiotics 
givcn intravenously. Postgrad Med J. 1983 Nov; 59(697):720-3. 
2. Lansadc A, et ai. Antibioticprevention with asingle dose ofmetronidazolc in appcndectomy in children. AnnChir. 1989;43(3):207-
9. 
3. Saario J, et ai. Metronidazolc prophylaxis against wound infcction in patients undcrgoing appendicectomy. Ann Chir Gynaecol. 
1981 ;70(2):71-4. 

3. CARACTERiSTICAS FARMACOLÓGICAS 
Propriedades rarm1eodinlmiu1 
O mctronidazol é um anti-infeccioso da famUia dos nitro-S·imidttóis, que apresenta o seguinte espectro de atividade antimicrobiana: 
Es~cies habitualmente scnsfveis (mais do.que 90% d~ cepas da cs~cic; slo sensíveis): Peptostreptococcus. C/o:strldlum perfringens, 
C/o:srridlum difficile, C/ostridium sp, Bacteroldes sp. Bactero1desfragtl1:s, Prevote/la, Fusobacterium, Ve1/lonel/a . 



Espécies com sensibilidade variável: a porcentagem de resistencia adquirida é variável. A sensibilidade é imprcvislvel na 
antibiograma. Bijidobacterium. Eubacterium. 
Espécies habitualmente resistentes (pelo menos SOo/o das cepas da espécie sao resistentes): Proptonlbacterium, Actlnomyces, 
Mobtluncus. 
Atividade antiparasitária: Entamoeba hlsto/ytlca, Trtchomonas vagma/1s, G1ard1a mtestma/ls. 

Propriedades rarmacoclnétlcas 
A absorçilo máxima ocorre ao linal da infusao. 
Dlstribulçlo 
Após uma única infusão intravenosa de SOO mg de metronidazol cm 20 minutos, o pico sérico médio é de 18 µg/mL. Após infusões 
repetidas a cada 8 horas, o pico sérico médio é de 18 µg/mL. Após infusões repetidas a cada 12 horas, o pico sérico médio é de 13 
µg/mL. A meia-vida plasmática é de 8 a 1 O horas. A ligação às protelnas plasmáticas é baixa: menor que i 0%. 
A distribuição é rápida e a concentraçlo tecidual é alta nos seguintes tecidos: pulmões, rins, tlgado, vcslcula biliar, pele, LCR, saliva, 
liquido seminal, secreções vaginais. O metronidazol atravessa a barreira placentária e é excretado no leite 

Blotransformaçlo 
O mctronidazol ê metabolízado em 2 metabólitos conjugados, que apresentam uma atividade antimicrobillllA de 10 a 30%. 

Excreçlo 
As concentrações hcp6tica e biliar silo altas, enquanto a concentração no cólon é baixa. A excreção é principalmente urinária (40 a 
70% de metronidazol não metabolizado, considerando para 20% do total). causando uma coloração marrom ou avennelhada na urina. 
A.eliminação fecal é baixa. 
Em pacientes com insuficiencia renal, a meia-vida de eliminação é identica, não havendo necessidade de ajuste posológico. Em caso 
de hemodiálise, o metronidazol é rapidamente eliminado e a meia-vida de eliminação é reduzida a 2 horas e 30 minutos. 

4. CONTRAINDICAÇÕES 
O metronidazol é contraindicado em pacientes com histórico de ~iperscnsibilidadc ao metronidazol ou outro derivado imidazól ico 
e/ou aos demais componentes do produto. 

CATEGORIA DE RISCO B. 
ESTE MEDICAMENTO NÃO DEVE SER UTILIZADO POR MULHERES GRÁVIDAS SEM ORIENTAÇÃO MtDICA 
OU DO CIRURGIÃO DENTISTA. 

5. ADVERTtNCIAS E PRECAUÇÕES 
O uso do metronidazol para tratan1ento de duração prolongada deve ser cuidadosamente avaliado (Ver cm "Carclnogenlcldade e 
Mutagcnicldadc"). 
Caso o tratamento com mctronidazol. por razões especiais, necessite de uma duraçlo maior do que a geralmente recomendada, devem
se realizar testes hematológicos regularmente, principalmente col'llagem leucocit6ria, e o paciente deve ser monitorizado quanto ao 
aparecimento de reações adversas, como neuropatia central ou periférica, por exemplo: parestesia, ataxia, tontura, vertigem e crises 
convulsivas. 
Os pacientes devem ser alertados que metronidazol pode provocar escurecimento da urina (devido aos metabólitos de mctronidazol). 
Os pacientes devem ser aconselhados a nllo ingerir bebidas alcoólicas ou medicamentos que contenham álcool em sua formulação 
durante e no mini mo 1 dia após o tratamento com metronidazol, devido à possibilidade de reação do tipo dissulliram (efeito antabuse). 
Foram reportados casos de hepatotoxidade/insuliciencia hepática aguda, incluindo casos fatais, com inicio muito rápido após o começo 
do tratamento. cm pacientes com Slndrome de Cockayne usando medicamentos contendo metronidazol para uso sistemico. Portanto, 
nesta população, o metronidazol, deve ser utilizado após uma cuidadosa avaliação de risco - bcneOcio, e apenas se não houver 
tratamento alternativo disponlvel. 
Os testes da função hepética devem ser realizados imediatamente antes do infciodo tratamento, durante e após o ténnino do tratamento 
até que a função hepâtica esteja dentro dos limites nonnais ou atê que os valores basais sejam atingidos. Se os testes de funçlo hepática 
se tomarem acentuadamente elevados durante o watamento, o mcjficamento deve ser descontinuado. Os pacientes com Slndrome de 
Cockayne devem ser aconselhados a reportar imediatamente ao seu médico, quaisquer sintomas de potencial dano hepático (tais como 
nóvo evento de dor abdominal constante, anorexia, n6usea, vômi'>, febre, mal-estar, fadiga, icterlcia, urina escurecida ou coeeira) e 
parar de utilizar metronidazol 
Foram notificados casos de reações cutãneas bolhosas severas, como slndromc de Stevens Johnson (SS1), necrólise epidénnica tóxica 
(NET) ou pustulose exantcmâtica generalizada aguda (PEGA) com metronidazol (vide Reações adversas). Se estiverem presentes 
sintomas ou sinais de SSJ, NET ou PEGA, o tratamento com mettonidazol deve ser imediatamente interrompido. 

Casos de ideação suicida com ou sem depressão t!m sido relatados durante o tratamento com metronidazol. Os pacientes devem ser 
aconselhados a interromper o tratamento e entrar em contato imediatamente com seu médíco se apresentarem sintomas psiquiátricos 
durante o tratamento. 

Gravidez e lactaçlo 
O uso de metronidaz.ol durante a gravidez deve ser cuidadosamente avaliado visto que atravessa a barreira placentária e seus efeitos 
sobre a organog!nese fetal humana ainda sao desconhecidos. 

CATEGORIA DE RISCO 8. 
ESTE MEDICAMENTO NÃO DEVE SER UTILIZADO POR MULHERES GRÁVIDAS SEM ORIENTAÇÃO MtDJCA 
OU DO CIRURGIÃO DENTISTA. 

Visto que o metronidazol é excretado no leítc matemo, a exposiçllo desnecessária ao medicamento deve ser evitada. 

Populações t1pecial1 
Niio há advertencias e recomendações especiais sobre o uso adequado desse medicamento em pacientes idosos. 
O melronidazol deve ser administrado com cautela cm pacientes com enccfalopatia hepática. 
O metronidazol deve ser utilizado com cautela em pacientes com doença severa. ativa ou crônica, do sistema nervoso central e 
periférico, devido ao risco de agravamento do quadro neurológico. 



Alteraçl!u na c:apacldadc de dirigir veiculo• e operar m•qul1111 
Os pacientes devem ser alertados sobre a possibilidade de confusllo, tontura, ven1gcm, alucinações, convulsões ou disturbios visuais 
e aconselhados a nlo dirigir vefculos ou operar máquinas CllSO estes sintomas ocorram (Ver em, "9. REAÇÕES ADVERSAS"). 

Carclnogenlcldadc 
O mctronidazol mostrou ser carcino&~nico cm camundon&os e ratos Contudo, estudos semelhantes em hamsters mostraram resultados 
negativos e estudos ep1demiológicos cm humanos não mostrmam qualquer evuUncia de aumento do riscowcinogenico em humanos. 

Mutageolcldade 
O metronidazol mostrou ser mutagen1co em bactêrias ln vllro Em e.tllldos conduzidos cm ~lulas de mamlferos 111 v11ro, assim como 
em roedores ou humanos in vtvo, houve evidtncia inadequada de efeito mutagenico do mcuonidazol, com alguns estudos reponando 
efeitos mutagtnicos enquanto outros nlo 
Portanto, o uso de metronidaz.ol cm tratamento com duraçfto prolongada deve ser cuidadosamenre aval iedo. 

lntcrfcrfncla com c11mca laboratorfall 
O metronidaml pode interferir com determinados tipos de exames de tangue (aminotransferase fAl.T), aspartato aminotransferase 
[AST], lactato desidrogcnase [LDHJ. trígliccrldeos, gltcose), o que pode levar a um falso negativo ou a um resultado anormalmente 
baixo. Essas determinações anallticas basc1arn·sc na diminuição da ahsorb4ncla ultravioleta, fato que ocorre quando a nicotinamida 
adenina dinucleotldeo (NADH) t Olddada em dinuclcótido de nicotinam1da e adenina (NAD). A interfer~ncía ocorre devido à 
semelhança nos picos de abrorçiO de NADH (340 nm} e metron1dazol (322 nm) em pH 7. 

6. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 
Álcool: bebidas alcoólicas e medicamentos contendo âlcool nAo devem ser ingeridos durante o tratamento com metronidaz.ol e, no 
mlnimo, 1 dia após o mesmo. devido A possibilidade de reação do UpO dissulfüom (efeito antabusc), com GpQrccimento de rubor, 
vómito e taqu1cardíL 

Dluulfiram: foram relatadas reações psioóticas cm pacientes utahz.and<l concomitantemente metronidazol e dissulfiram. 

Terapia com 1ntlcoa1ul1nlc oral (tipo varf1rlna): potenciah1.1çAo do efciro anticoagulante e aumento do risco hemorrágico, 
causado pela diminuição do catabolismo hepâtico. Em caso de administração concomitante, deve-se monitorizar o tempo de 
protrombina com maior frequtncia e realiur ajuste posológ1co da te111p1a anticoagulante durante o tratamento com mctronidazol. 

Utio: os nlve1s plasmàticos de titio podem ser aumenledos pelo mctronidaiol Deve-se, ponanto, monltoriur as concentrações 
plasmàticas de titio, creaunina e eletrólitos em pacientes recebendo tratamento com lítio, enqwinto durar o tratamento com 
mctronidazol. 

Clclosporina: risco de aumento dos nlveis plasmáticos de ciclosporina. Os nlvcis plasméticos de ciclosporlna e crcatinina devem Ser 
ngorosamcnte monitorizados quando a administração eoncom11An1C t ncccssàría. 

Fcnltolna ou renobarbltal: aumento da elimina~ de metronldazol, rC$Ultando em níveis plasmàticos reduzidos. 

s-nuoruracila: diminuição do "clcarance" do S·fluoruracila, resultando em aumento da toxicidade do mesmo. 

Bussulfano: os nlvcls plasm6ticos do bussulfano podem ser aumentados pelo mctrnnidazol, o que pode levar a uma severa toxicidade 
do bussulfano. 

Mcdlcamcnlos que proloncam o Intervalo QT: foran1 relatados ~rolongamentos no intcf\lalo Ql. particularmente quando 
metronidazol foi administrado com outros medicamentos que possuem potencial de prolongar o interYllo qr. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO 
O metrorudazol deve ser mantido em temperatura ambiente (entre IS"C e 30"C) Proteger da luz e umidade. 
Para garmtir 1 intcvidade das cauias de embarque e evitar danos no l>fll'lu!O metromd:izol ou microfuros que interferem na sua 
estabilidade deve-se re~pcitar o empilhamento mAximo Indicado na caixa do produto. 

Prazo de validade: 24 mesca a parllr da data de fabrlcaçlo. 

N6mero de lote e dat11 de f1brlcaçlo e validade: vide embalagem. 

Nlo ust medicamento com o pruo de validade vencido. Guardr·o rm aua embalagem orlalnal. 

Depois de aberto. e1te medlcamcillo deve ser utilludo Imediatamente. Nlo f recomendado o naprovdtamento do seu 
conle6do ou seu armazenamento rm 1claddras para ser novamente rcutllludo em pacientes. 

Aapecto: liquido llmpido. levemente amarelado e isento de partlculas estranhas 

Antes de usar observe o aapcclo do mtdlcamcnro. 

Todo medlc:amento deve 1er mantido fora do alcance du criuçu. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 
O metronidazol pode ser administrado isolado ou concom1lllntcmente (mu separadamente) com outros agentes antibacterianos. por 
via intravenosa. A pcrfuslo devo ser feita à razio de ~ mL por minuto. 

Tratamento 



• 

Crianças mtnora dt 11 anoa: mesmo procedimento utilizado para o adulto, mas a dose intravenosa deve ser estabclecída i base de 
l.S mL (7,S ma de metronidazol) a cada 8 h0f1S ou 4.S mL (22.S mg de mctronidazol) par quilograma de peso corporal (cm dose 
ilníca). 

Prtvençlo 
Adultos e crianças m1iort1 de ll 1no1: 3 bolsas plàsticas de 100 mL (1 SOO mg de metronidazol) em perfusão intravenosa uma hora 
antes da c1ruraia. Esta dosagem fornece n!ve1s bactericidas por 24 horas Quando ocorrer contaminação durante o ato cirúrgico ou 
dcisdnc1a da anastomose. deve-se repetir esta dose 24 horas epós 

Crlançu menorta de 12 111111: mesmo esquema utilizado no adulto, sendo que a dose t de 4,S mL (22,S ma de mctronidawl) par 
quilograma do peso. 
Não hA estudos dos efeitos de mctronídazol injetàvcl administrado por vias nlo recomendadas Portanto, par segurança e para garantir 
a eficécia deste medicamento, a administraçlo deve ser somente por via m1ravenosa. 

Soluflcx írrilaminado) 

Pequenas aotlculaa entre a bolsa e a 1obreboh1 podtm estar prcunltt e i caracterlstlco do produto e processo produtivo. 
Alauma opacidade do plhlico da bol11 pode atr obsrrvada devido ao processo de csttrllínçlo. Isto i normal e nlo afeta a 
qualidade ou lf&Urlnça da 10luçlo. A opacidade lr6 diminuir gradualmtntc. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 
Ruçlo multo comum(> 1110); 
Ruçlo comum(> 1/100 e :!:1110); 
Re1çlo Incomum(> 1/1000eS11100); 
Reaçlo rara(> 1110.000 e :!:1.000); 
Ruçlo multo rara (Sl/10.000). 

Dist6rblos a111rlnte1tinala: 
Desconhecida: dor epigâstnca, niusca, vômito, d1arrtia, mucositc oral, altenr;õcs no paladar, incluindo gosto met'1ico, anorexia, 
casos reverslveis de pancrcatite, descoloração da lingual ~nsaçao d~ llngua upera (devido ao crescimento de Cunaos, por exemplo). 

Dlst6rblos do sistema lmunoló&lto: 
R11ra: choque anafilàtíco. 
Desconhecida; angioedemL 

Distúrbios do alltema nervoso: 
Muito r11ra: relatos de enccfalopatia (por exemplo coníu5llo, vertigem) e slndromc ccrcbcl11r subaguda (par exemplo, ataxia, disanria, 
alteração da m11rcha, nistagmo e tremor). que podem ser resolvidos com a dc:scontínuaçllo do medicamento, cefaleia. convulsões. 
tontura 
Desconhecida neuropatia sensorial pcnfénca, meningite asstptica. 

Dl1tLirblo1 pslqu"tricos: 
Muito rara: alteraçOes psicót1cas Incluindo confuslo e alucmaçOes. 
Desconhecida: humor depressivo 

Distúrbios visuais: 
Muito rara alterações visuais transitónllS corno diplopia. miopia. visão borrada. diminuiçlo da acuidade visual e alteração da 
visualiuçlo das cores. 
Desconhecida neuropatia óptica /ncurite 

Distúrbios do ouvido e l1blrlnto: 
Desconhecida: dcfici!ncia auditiva/perda da audiçâo (incluindo neurossensorial), tinido. 

DiltLirblos cardlacos: 
Desconhecida: foram relatados prolongamentos no intervalo QT, particularmente quando metronidawl foi administrado com outros 
medicamentos que possuem potencial de prolongar o intervalo QT. 

Dlst6rblos no 11ngue e no slstem1 llnfitlco: 
Muito rara· foram relatados casos de agranulocitosc, neutropcnia e trombocitopenia 

Dishlrblo1 hepatoblllaru: 



Proc. N°.02~"-'l3 
Muito rara: foram relatados casos de aumento das enzimas hcpátícas (A~T, AL T. fosfatase alcalina), hepatite colestática o mis 
Jesao hepatocelular, algumas vezes com icterícia. Foram relatados casos de falencia hepética necessitando de transplante hcp ~ 
pacientes tratados com mctronidazol cm associaç4o com outros medicamentos antibióticos 

Dl!tllrblos na pele e tecido cutlneo: 
Muito rara: "rash", erupções pustulosas, pustulosc exantcmática generalizada aguda, prurido, rubor, urticária. 
Desconhecida: erupção fixa medicamentosa, síndrome de Stevens-Johnson, necrôlisc epid.!rmica tóxica. 

Distúrbios genls: 
Desconhecida: febre. 

Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema ViaiMed, dl1ponlvel no port1I da Anvin. 

10. SUPERDOSE 
Apesar de a correta via de administraç4o desta apresentação de mctronidazol ser mtravenosa e, nêo se dispor de informações sobre 
casos de superdose por esta via, cabe informar que foram relatadas ingcstões orais Unices de doses de a~ 12 g de metronidazol cm 
tentativas de suicídio e superdoses acidentais. Os sintomas ficaram limitados a võmito, ataxia e desorientação leve. NA<> existe antidoto 
especifico para supcrdose com metronidazol. Em caso de suspeita de superdosc maciça, deve-se instituir tratamento sintomático e de 
suporte. 
Em caso de intoxicaçlo ligue para 0800 7216001, se vocf prccis1r de mais orirntaçõtS. 

DIZERES LEGAIS 
USO RESTRITO A HOSPITAIS 

VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA 

Reg. M.S. Nº; 1.031 1.0119 
Resp. ncnico: Caroline Fagundes do Amaral Lcnza 

CRF·GO nº SSS4 

Br 1S3, Km 3, Conjunto Palmares, Goiãnia-00 -CEP: 74775-027 
C.N.PJ.: 01.571.702/0001-98 -lnsc. Estadual 10.001.621·9 

sac@haltldstat.com.br 1 www .halexistar.corn.br 
Tel : (62} 3265 6SOO • SAC: 0800 646 6SOO 

Indústria Brasileira 

Esta bula foi 1tualizad1 conforme Buli Padrlo 1prond1 pela Anviaa cm 30/0812011. 
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HISTÓRICO DE ALTERAÇÃO DA BULA PROFISSIONAL DE SAÚDE 

Dadol da subwlisslo ektrllnica Dados da ~tiçlo I notificaçlo qut alttn a bula Dados das altençlltl dt bulas 

Data cio 
N-upcdíentt Assanto 

Datado N- txpnliftltt Assa ato 
Data dt 

ltttu dt bala 
Vt rsOts AprtStataçlla 

nptdimtt uptdítatt aproyaçto (VPNPS) rtlacioaadu 

10452 -GENÉRICO 
10452-

S MGJML SOL INFUS GENÉRICO 
Nolificaçlo De i Notificaçlo De - lncluslo da bula do produto em IV ex ENVOL 60 

- - Alteraçlo dt TexlO - 1 - AlttnlÇlo de Texto - bolsa PEBD. Sem altcntçio do VPNPS B OLSPLAS 
deBula-ROC deBula-ROC 

ex>nteúda da bula para as ' PES/PE/PPTRANS 

. 60ll2 60/12 
apresentações em Bolsa Soluflex ! SIST FECH X 100 ML 

10452 -GENÉRICO 
10452 -

- Adequaçlo ao medicamento I 5 MG/ML SOL INFUS 
' Gé'NÉRICO 

NoulicaçJo De Notificaçlo De referencia IVCX ENVOL 60 
U / 1112022 4930336122-8 Alteraçlo de Texto :1111112022 4930336122-8 1111112022 - S. Onde, como e por qU1Dto VPNPS BOLSPLAS 

deBula-RDC 
Alteraçlo de Texto 

1 'tempo poS!O guardar este PES/PE/PP TRANS 
60ll2 

deBula - RDC 
medicamento717. Cuidados de SISTFECHX IOOML 60/12 

annazcrwnento do medicamento 

10452-GENÉRJCO 
10452 -

1 

5 MGIML SOL INFUS GENÉRICO 
Notificaçio De 

Notíficaçlo De· 
1 IV ex ENVQ!,,_ 60 

ISl03l2022 1117337fl2-7 Alteração de Tex10 IS/0312022 1117337122-7 
Alteraçlo de Texto f S/03/2022 1 - Adcquaçlo IO medicamento 

1 

VPNPS BOLSPLAS 
deBula-ROC 1 referencia PES/PE/PP TRANS deBula- RDC 1 

1 60ll2 
1 60/12 ! 1 

SIST FECH X 100 ML 

10452-GENÉRJeO : 
1 10452 - 5 MGIML SOL llNFUS 

GENÉRICO 
- Adcquaçlo ao medicamento 

IV ex ENVOL 60 
Notificaçlo De 

1 

referência 
Notificaçlo De BOLSPLAS 

1611212021 7233693121-8 Alteraçlo de Texto 1611212021 7233693121-8 
Alteraçlo de Texto 

1611212021 VPIVPS 
PES/PE/PP TRANS 

de Bula- R.DC • Alteraçlo da fiase de 
60/12 

deBula- RDC empilhamento das caixas SISTFECHX 100 
60/12 ML 

10452 -GENÊRJeO 
10452 - S MG/ML SOL INFUS 

GENtRJCO IVCXENVOL60 
Notificaçlo De 

Notificaçlo De - Adequaçlo ao medicamento BOLSPLAS 
»'06/2021 2532523121 ·2 Alteraçio de T CldO 30/06f2021 2532523121-2 

Alterwrlo de Texto 
30/06/2021 

rcfermcia 
VPNPS 

PES/PE/PP TRANS deBula-RDC 
deBula - ROC SISTFECHX 100 

1 60ll2 60l12 ML 
10452 --08'"ERJCO 10452 -

5 MG/ML SOL INFUS 
Notificaçlo De GENÉRICO 

18/02/2021 0656512121-4 Alteraçlo de Texto 18/02/2021 0656582121-4 Notilicaçlo De 1810212021 - Alteraçlo no item 9. REAÇÕ ES VPS IVeX ENVOL 60 
BOLS PLAS -

de Bula- R.DC Alteraçlo de Texto ADVERSAS 
PES/PE/PP ~ • CJ ~ 

60/12 deBula-RDC 

/ ~ ~ 
. , 
, lJ! 



-- - --- - ---- -------- - -- ------- -e -e=~~===~=~== 

'" 60/12 SIST FEeH X 100 
ML 

10452-GENÉRICO 
10452-

- Alteração na COMPOSIÇÃO 
5 MG/ML SOL INFUS 

GENÉRICO 
-Alteraçlo no item 7. 

lV ex ENVOL 60 Notificaçlo De CUIDADOS DE 
18111/2020 4065835/20-0 Alteraçlo de Texto 1811112020 4065 83S/20--0 

Noti6caçlo De 
1811112020 ARMAZENAMENTO DO VPNPS BOLS PLAS 

de Bula-ROC Alteraçlo de Texto 
MEDICAMENTO PES/PEIPP TRANS 

60112 deBula-RDe 
- Alteração do Responsável SIST FEeH X 100 

60/12 
Técnico ML 

-Alteraç&odaApt=itaçlo / 
- Alteraçlo do Acondicionamento 

da Bolsa 

10452-
- Alteração na Osmolaridade 

S MG/ML SOL INFUS 10452-.CJENÉRICO 
GENÉRICO 

- Alteração no item 8. 
[V ex ENVOL 60 Notiticaçlo De 

Notifü:açlo De 18/09/2019 1 

POSOLOGIA E MODO DE 
BOLSPLAS 18/09/2019 2202177/19-9 Altetaçlo de Texto 1810912019 2202177/19-9 USAR - desenho da bolsa VPNPS 

deBula-ROC 
Alteração de Texro 

- Alteração no item 9. REAÇÕES PES/PfJPP TRANS 
de Bula-RDC SIST FECH X 100 60/12 

60/12 
ADVERSAS - frase de alerta 
- Alteraçlo do Responsivel ML 

Técnico 
- Alteraçlo nos Dizeres Legais 

i 

(10451) -
10452 -GENÉRICO MEDleAMENTO Atualizaçlo do dizeres lepis. 5 MGJML SOL INFUS Notificação De NOVO-

31/0812018 0858230/18-1 Alteração de Texto 23/0312018 0229326/18-9 Notificaçio de 23/0312018 VPNPS IV ex ENVOL 70 

dcBula-ROC Alteraçlo de Texto Adeq uir;ão as bulas do BOLS PVC TRANS 

1 
60/12 deBula-ROC medicamento refer!ncia, SIST FECH X 100 ML 

60/12 

10452 -GENÉRICO 
(10451)- Atualizaçlo da bula em adequaçJo 

MEDICAMENTO do medicamento de rcfi:rência .. 
Notíficaçto De NOVO- Adequação ao Vocabulário 

Bula VPe 
Soluçio para lnfuslo, 

2810212018 0157123/18-1 Alteraçio de Texto 04/1212017 2257006/17-3 Notific:açlo de 04/1212017 Controlado de F onnas 
BulaVPS 

5mg/ml sol infus iv env 
deBula-ROC Alteraçlo de Texto Fannaceuticas, Vias de bolsa pias X 100 MI 

60/12 deBula-ROC Adminiswaçio e Embalagens de 
60/12 Medicamentos 

(10451) -

10452-GENÉRICO 
MEDICAMENTO 

Notificação De NOVO-
Soluçlo Injetável, Notificaçlo de Atualização da bula em adequaçlo 

20/0212018 2623095/16-0 Alteraçlo de Texto 2511112016 252393S/16-0 25/11120!6 
do medicamento de referênciL 

Bula VPS 5mg/ml sol inj iv env 
deBula-RDC 

Alteração de Texto bolsa pias x 100 MI 
60/12 

deBula-RDC 
,,,y 

60/12 -~ ~ 

MI~ 



19/09/2016 2299110/16-7 

ll/Ol/2016 2195602/16-2 

17108/2016 2191252116-1 

'271U61'20l 6 I916JJ5n6-2 

17/04/2015 0334663115-3 

06/06/2014 0452174114-9 

• . - . ,_ -~-===~ ----------==== 

10452 -GENÊRICO 
Nouficaçlo De 

AlteniçlodeTexto 1 25/0l/2016 
dcBul1- RDC 

60fl2 

10452 -GENÉRICO 
Nolificaçlo De 

AlteraçlodeTexto 1 Oll06/2016 
deButa- RDC 

·00'12 

10452 -GENÉRICO 
Notificaçlo De 

Alleraçllo de Texto 1 08/06/2016 
deBula-RDC 

00'12 

10452-GENÉRJCO 
Notificação De 

Altê:üÇIO dcTeiti> t 08/0612016" 
deBula- RDC 

60112 

il 0452 -GENÉRICO 
Notific:açlo De 

Altcnaçlo de Texlo 1 19/12/2013 
dcBul1-RDC 

60/12 

10452 -GENÉRICO 
NoUfic:açlo De 

AltençãodeTexto 1 19/ 12/2013 
deBul1 - RDC 

6<Vl2 

2219922116-5 

l Bll026/16-6 

1 BU026/16-6 

11!8026116=-6 

106136&113-2 

106&J68/I 3-2 

10451 
MEDICAMENTO 

NOVO
Notificação 

de alteração texto 
debula-RDC 

60fl2 
10451 

MEDICAMEITTO 
NOVO

Notificaçlo de 
altcnção tex10 de 

bula-RDC 
6<VJ2 
10451 

MEDICAMENTO 
NOVO 

Notíficação de 
a1teraçlo de texto 

dcbull-RDC 
60112 

10451 
MEDICAMENTO 

NOVO
Notilic.çio de 

llteraçlo de tc:xlo 
de bula-RDC 

60fl2 
10258 

MEDICAMENTO 
NOVO· Inclusão 

inicial 
de tcx1D de bula -

RDC 
60/12 

25/0l/2016 

08l06l2016 

08/06/2016 

0&/0612016 

19112/2013 

19/12/2013 

Atualizaçlo d1 bula cm ldcqulçlo 
d o mcdicamcnto d e refcreocia. 

Foi retificado apenas o Histórico 
de AltençlO da Bula do Paciente. 

8. POSOLOGIA E MODO DE 

USAR 

Atualização de bula em Meqwçlo 
1 bUla do mcdü:amcoto n:fertncia. 

lnclllSlo de frase de llleiU no item 
COMO DEVO USAR ESTE 

MEDICAMENTO? 

l Quais os males que Este 
medicamento pode me calQt'! 19. 

Reeções adversas 

Bula VPS 

Bula VPS 

Bul1VPS 

Bula VPS 

BulaVPS 

BulaVPe 
Buli VPS 

Solução 1 njetá vd. 
5mg/ml sol inj iv env 
bolse pias X 100 MI 

Soluçlo Injetável. 
5mg/ml sol inj iv cov 
bolsa pias X 100 MI 

Solução Injetável. 
5mg/ml sol Ílj iv env 
bolsa ;plasx lOOMI 

~-ºInjetável. _ ,1. 
5mg/ml 501 ín j ív cov 
bolse pias .x 100 mL 

Solução Injetável, 
5mglml 50I ínj iv mv 
bolsa pias X ) 00 mL 

Solução Injetável, 
5mg/ml sol in j iv cov 
bolsa pW X 100 mL 

~ ~ 

~·1_ · ~ ~ 
• ' ~ 

.,., ,,,. 
<o 
00 1 
(....) ..... 



BULA PROFISSIONAL DE 

SAÚDE 

METRONIDAZOL 
BOLSA PEBD 

HALEXISTAR 

SOLUÇÃO PARA INFUSÃO 

5 mg/mL 



metronidazol 
Medicamento genérico - Lei nº 9.787 de 1.999 

~' .t t "~;,tJJT_. _._ .. _,_ .. -.,. ___ _.., ______ ,, ___ .• , .. ...:U ... ~_..._..t~rrnâ' 

APRESENTAÇÃO 
Solução para infusão de melronidazol S mg/mL. Embalagem contendo 60 bolsas plâsticas de 1 OOmL. 

VIA DE ADMINISTRAÇÃO: INTRA VENOSA 
SISTEMA FECHADO - POLIETILENO 
USO ADULTO E PEDIÁTRICO 

COMPOSIÇÃO: 
Cada mL contêm: 
metronidazol (0.C.B.: 05902) .................................... .. .. .. ................................................................ Smg (0,S%) 
Excipientes: fosfato de sódio dib6síco, •cído cltrico mono1dratado, cloreto de sódio e égua J>ll1ll injet6veis 

Conlddo Eletrollllco: 
cloreto (CI") ............................. ............................................... ,,..... ............................. .. ..................... 128 mEqfL 
sódio (Na") ...... .... ........... ..................................................................................... , ......................................... 131 mEq/L 
fosfato (HP0,2') .......... ................................... ................................................................................................... 3 mEq/L 

Osmolaridade: ...................................... ~ ............................................................................................ 262 mOsm/L 

INFORMAÇÕES TtCNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAÚDE 
l. INDICAÇÕES 
O metronidazol est6 indicado na profilaxia e tratamento das infecções causadas por bacttrias anaeróbias como Bacteroldesfragilis e 
outros bacteroides, Fusobacterium sp; Clru1rid1u111 sp; Eubacterium sp; e cocos anaeróbios. Está indicado, tambtm, na prevenção e 
tratamento das infecções pós-cirúrgicas, nas q ua1s os anaeróbio~ tenham sido identificados ou suspeitados. 
O metronidazol para infusão deve ser administrado cm pacientes para os quais a via oral est6 contraindicada ou impossibilitada. 

l. RESULTADOS DE EFICÁCIA 
A eficácia do metronidazol para infusão 6 confirmada no estudo de Corder, onde foi usado o produto em pacientes com quadros 
cllnicos de apendicite gangrenosa, perfurada ou com peritonite. Foram envolvidas nesse estudo comparativo com ccfoxitina, 97 
pacientes divididos em 2 grupos ( 48 pacientes no grupo tratado com metronidazol e 49 pacientes no grupo tratado com cefoxitina). 
Nesse estudo randomizado, o resultado final apresentado foi além de que o metronidazol, na apendicite grave se apresentou mais 
eficaz do que a cefoxitina, sendo também sua meia-vida maior em comparaçlo a ccfoxitina 1• 

Outro estudo realizado por Lansade confirmou a eficácia de mctronidazol injetável cm profilaxia de pacientes com apendicite aguda. 
Nesse estudo randomizado, realizado cm um ano, foram analisadas 200 crianças com apendicite, onde um grupo com 100 crianças 
recebeu mctronidezol prt-operatório de apendicite aguda e outro grupo de 100 crianças não recebeu antib1oticoterapia prolil6tica. O 
resultado foi de que a cfic6cia de mctronidazol foi confirmada com lndice de complicações de 1% e no grupo que nilo recebeu 
antibioticotcrapi a profil6tica fui de 9% >. 
Saario confirmou tambtm a cfic6c1a de metromdazol para mfuslo cm l.lm estudo prospectivo controlado, envolvendo 203 pacientes 
com apendicite aguda em curso, onde um gruporecebeu, após a conlirmaçlo de apendicitegangrenosaou inl\amada. antlbioticoterapia 
e outro controle não recebeu antibiótico. No grupo controle, a incidcncie de complicações foi de 17,5% e no grupo que recebeu 
metronidazol essa incidência ficou cm apenas 3,4%, confinnando a elid6cia de metromdazol para infusão >. 

Referfnclu Blbllogr6ficaa 
1. Cor der AP, et al. Metronidazole v cefoxitin ln severc appendicltis··a triai to compare a single intraoperative dose oftwo antibiotics 
given in•avenously. Postgrad Med J. 1983 Nov; 59(697):720-3. 
2. Lansade A, et ai. Antibiotic prevention with a single dose of metromdazole in appendectomy in children. AnnChir. 1989;43(3):207-
9. 
3. Saario I, et ai. Mctronidazole prophylaxis against wound infection ln patients undcrgoing appendicectomy. Ann Chir Gynaecol. 
1981;70(2):71-4. 

3. CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS 
Propriedades f1rm1codinlmlc11 
O mctronidazol tum anti·mfeccioso da familia dos nitro·S·imidazóls, que apresenta o seguinte espectro de atividade antimicrobiana: 
Esptcies habitualmente senslveis (mais do que 90% das cepas da esptcie são scnslvcis). Peptostreptococcus, Clrutrldium per.frlngens, 
Clos1rld1um dlffici/e, Clostrldlum sp. Bacteroldas sp, Bactero1desfrag1/1s. Prev<Jlella, rusobacteriwn, Vel(lonella. 
Espécies com sensibilidade varíével· a porcentagem de resisttncia adquirida é variável. A sensib1 lidade é imprevislvcl na austncia de 
antibiograma. B(/ldobacterium, Eubacterium. 
Esptcies habituai mente rcs1Stentes (pelo menos 50% das cepas da espécie são resistentes) Prop1onlbacteríum, Actlnomyoes, 
Mobiluncus. 
Atividade antiparasitária. Entamoeba histoly/lca. Triclromonas vagina/is, Giardta lntemna/ís. 

Propriedades farmacocinllicas 
A absorção mblma ocorre ao final da infusão. 
Dlstrlbuiçlo 



Após uma unica lnfuslo intravenosa de SOO mg de mctronidazol cm 20 minutos, o pico sérico médio é de 18 µ&fmL. Após 1 s 
repetidas a cada 8 horas, o pico sérico mtd10 é de 18 11g/ml.. Após infusõcs repetidas a cada 12 horas, o pico sérico médio é de Ü 
µglmL. A meia-vida plasmática é de 8 a 1 O horas. A li&ação u protefnas plumllticas é baixa: menor que 100/o 
A distribuiçao é rápida e a concentraçlo tccidual é alta nos sc1uintes tecidos: pulmões, rins, flllado, vcsfcula biliar, pele, LCR, saliva, 
llquido seminal, ~ecreções vaginais. O mctronidazol atravessa a barreira placcntána e é excretado no leite. 

Biotransformaçlo 
O metronidazol é metabolizado cm 2 mctabólitos coajugados, que iprcscntam uma atividade antimicrObiana de 1 O a 30% 

Excr~o 
As con<:entrações hepática e biliar sto altas, enquanto a contcntrnÇão no cólon é baiu. A cxcrcçlo é pnncipalmcnte urinária (40 a 
70% de mctronidazol nao mctabohzado, considerando pllra 20% do total). causando uma coloraçllo mllll'om ou avermelhada na urina 
A eliminação fecal é baixa 
Em pacientes com insuflcienc1a renal , a mei&-vida de chminação é id~ntica, não havendo necessidade de a;ustc posoló&ico. Em caso 
de hemodiálise, o metronidazol é rapidamente eliminado e a meio ·vida de elímmação é reduzida a 2 horas e 30 mmutos. 

4. CONTRAJNDJCAÇôt;s 
O mctronidazol t contraindicado cm pacientes com histórico de h1perscns1b1lidadc ao mctronidazol ou outro derivado imidazólico 
e/ou aos demais componentes do produto. 

CATEGORIA DE RISCO 8. 
ESTE MEDICAMENTO NÃO DtVE SER l!TILIZADO POR MUUIERES GRÁVIDAS SE." ORIENTAÇÃO MÉDICA 
OU DO CIRURGIÃO DE.VI ISTA. 

S. ADVERTtNCIAS E PRt.:CAl:('ôES 
O uso do mctronidazol para tratmncnto de duraç4o prolongada deve ser cwdadosamcnte avaliado (Ver cm ~carcinoecnlcldadt t 
Muta&tnlcldadt"). 
Caso o tratamento com mctroniduol, por razões cspccms, necessite de uma duraçlo maior do que a geralmente recomendada, devem· 
se realizar testes hcmatoló&icos regularmente, prmcipalmcnte conta1cm lcucocitária, e o paciente deve ser monitorizado quanto ao 
aparecimento de reações adversas, como neuropatia central ou pcrirerica, por exemplo: parestesía, atax11, tontura, vertigem e crises 
convulsivas. 
Os pacientes devem ser alertados que mc1ronidazol pode provocar cscurcc1mcnto da urina (devido aos metabólitos de metronidazol) 
Os pacientes devem ser aconselhados a nAo in1crir bebidas alcoólicas ou medicamentos que contenham 61cool cm sua formulação 
durante e no mínimo 1 dia após o tratamento com mctronidazol, dc\'ido à possibilidade de rcaçlo do tipo d1ssulf1Tam (efeito antabusc). 
Foram reportados casos de hcpatotoxidadc/insuflciencta hepática ª'uda, incluindo casos fatais, com inicio mwto rápido após o começo 
do tratamento, cm pacientes com SJndromc de Cocbync usando mcd1cimentos contendo mctronldazol para uso sist!mico. Portanto, 
nesta população, o mctronidazol, deve ser uulizado após uma c11idadosa ovahação de risco - bcncllcio, e apenas se nlo houver 
tratamento alternativo d1sponfvel. 
Os testes da função hcp•tica devem ser realizados imediatamente oatcs do inicio do tratamento, durante e após o t~nnino do tratamento 
até que a função hcpitica esteja dentro dos limites normais ou até que os valores besaís sejam atingidos. Se os testes de funçloheP'tíca 
se tomarem acentuadamente elevados durante o tratamento, o medicamento deve ser descontinUJ1do. Os pacientes com S lndtomc de 
Cockaync devem ser aconselhados a reportar imediatamente ao seu médico, quaisquer mntoma.. de potcne11I dano hcplltico (tais como 
novo evento de dor abdommal constante, anorexia, náusea, võmit , febre, mal-estar, fadiga, icterícia, urina escurecida ou coccíra) e 
parar de utilizar mctronida;eol 
Foram notificados casos de reações cutlneas bolhosas severas, como alndromc de StcvensJohnson (SSJ), nccróllsc epidérmica tóxica 
(NET) ou pustulosc exantcmát1ca generalizada aguda (PEGA) cóm mctromdazol (vide Reações adversas). Se estiverem presentes 
sintomas ou sinais de SSJ. NET ou PEGA, o tratamento com mctr(>nidazol deve ~er imcdíllllmcntc intcrromp1do. 

Casos de idcaçlo su1c1da com ou sem depressão tem sido rclatadds durante o tratamento com mctroníduol Os pacientes devem ser 
aconselhados a interromper o tratamento e entrar cm contato imcdialllmcnte com seu médico se aprc:scntarcm sintomas psiquiitricos 
durante o tratamento. 

Gravidez e lactaçlo 
O uso de mctromdazol durante a gravidez deve ser cuidadosamente avaliado visto que atravessa a barreira placcntiria e seus efeitos 
sobre a organo1encsc letal humana ainda são desconhecidos. 

CATEGORIA DE RISCO D. 
ESTE MEDICAMENTO NÃO DEVE SER UTIUZADO l>OR MULHERES GRÁVIDAS SEM ORIENTAÇÃO MtDJCA 
OU DO CIRURGIÃO DENTISTA. 

Visto que o metronidazol t excretado no leite matemo, a cxposlç&o desnecessária ao medicamento deve ser evitada. 

Populações tsptclall 
Nlo hi advcrtenclas e recomendações eapeclais sobre o uso adequado desse medicamento cm pacientes idosos. 
O mctronidazol deve ser administrado com cautela cm pacientes com cnccfalopatia hepática. 
O metronidazol deve ser utilizado com cautela em pacientes com doença severa, ativa ou aõnica, do sistema nervoso central e 
peri~rico, devido ao risco de agravamento do quadro neurológica. 

Alterações na eapacldadt de dlrlglrvclculos e operar miqulnas 
Os pacientes devem ser alertados sobre a possibilidade de confuslo, tontura, vertigem, alucinações, convulsões ou disturbios visuais 
e aconselhados a nao diri1irvclculos ou operar miqu1nas caso estes sintomas ocorram (Ver cm, ~9. REAÇÕES ADVERSAS"). 

Carclnoecnlcldadt 
O mctronidazol mostrou ser carcino1enico cm camundongos e ratos. Contudo, estudos semelhantes cm hamstcrs mostraram resultados 
negativos e estudos cp1dcmiológicos cm humanos não mostraram qualquer cvidtnctD de aumento do risco carcinogmico cm humanos 



Mu1a1enkld1de AS 
O melronidazol mostrou ser mutagCnico cm bacltrias 1n 11i1ro. Em estudos conduzidos cm células de mamffcros 1n 1111ro, assim o ' , --.:í,... .... _., 
em roedores ou humanos ln 11/110, houve evidtncia inadequada de efeito mutqtnico do metronidazol, com alguns estudos rcportan 
efeitos mutagenicos enquanto outros nlo. 
Portanto, o uso de mctronidazol cm tratamento com duraçlo prolongad~ deve ser cuidadosamente a\/lliado. 

lnlerferl nci1 com cnmt1 l1boratori1i1 
O metronidaiol pode interferir com determinados tipos de exames de sangue (aminotransferasc ( AL Ti as parta to aminotransfcrasc 
lASTi lactato dcsidrogenase (LDHL tnghccrldeos, glicose), o que pode levar a um falso negativo ou 1 um resultado anormalmente 
baixo. Essas determinações anallticas baseiam-se na diminuiçllo da abS(lrb4ncia ultravioleta, fato que ocorre quando a nicollnamida 
adenina dínuclcotldco (NADH) t oxidada cm dinuclcótido de nicotinamida e adcnina (NAD). A intcrfertncia ocorre devido à 
semelhança nos picos de absorçlo de NADH (340 nm) e metronadazol (322 nm) cm pH 7. 

6. INTERAÇÔF.S MEDICAMENTOSAS 
Álcool: bebidas alco6hcas e medicamentos contendo ilcool nAo devcnt ser ingeridos durante o tratamento com mctronidazol e, no 
mlnimo, 1 dia após o mesmo, devido à possibilidade de reação do tipo d1ssulliru11 {efeito antabuse). com aparecimento de rubor, 
vômito e taquicardia. 

Diuulliram: foram relatadas reações ps!cóticas em pacientes utilizando concomitantemente metronsdazol e dissulfiram. 

Terapia com anlicoa1ul1n1c oral (tipo \llrfarina): potcncialiuçlo do eleito anticoagulante e aLrnento do risco hemorr6gico, 
causado pela diminuiçlo do catabolismo hep6tico Em cuo de administração concomitante, deve-se monitorizar o tempo de 
protrombina com maior fJcqumcia e realizar a;uste posológ1co da tcropa anticoagulante durante o tratlmmlo com metronídazol. 

Ulio: os nlveis plasmàticos de titio podem ser awnentados pelo mctronldazol Deve-se, portanto, morutorizar as concentrações 
plasm4ticas de titio, creatin1na e dctrólitos cm pacientes rcccbcndó tratamento com lítio, enquanto durar o tratamento com 
metronidazol. 

Clclosporlna: risco de aumento dos nlveis plasmáticos de ciclusporma Os níveis plasméticos de ciclosporina e creatínina devem ser 
rigorosamente monitorizados quando a administraçlo concomitante ê nccc:uAría. 

Fenlloln1 ou rcnobarblt1I: aumento da eliminação de mctromdazol, reaultando em níveis plasmático$ reduzidos. 

5-fluoruraclla: diminuição do "clearance" do S-fluoruracila, rC$ultando cm aumento da toJCicidade do mesmo 

Bussulrano: os níveis plasmáticos de bussulfano podem ser aumentados pelo metronidazol o que pode levar a uma sevcra toJCicidade 
do bussulfano. 

Medicamentos que prolonaam o lnlcrvalo QT: foram relatados prolongmncntos no mtervnlo QT, porticulorrncnte quando 
metronidazol foi admm1Strado com outros medicamentos que possuem potencial de prolongar o intervalo QT. 

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO 
O metronidazol deve ser mantido cm temperatura ambiente {entre 1 SºC e 30"C) Proteger da luz e umidade. 
Para garantir a íntegridade das caixas de embarque e evitar danos no produto metromdazol ou m1crofurot que interferem na sua 
estabilidade deve-se respeitar o empilhamento máximo indicado na caixa do produto. 

Prazo de validade: 14 meses a partir da da11 de fabrlcaçlo. 

Nllmero de lote e da111 de fabricaçlo e validade: vide embalagem. 

Nlo use medicamento com o pnio de validade vencido. Guarde-o cm 1u1 embalagem original. 

Depois de abtrlo, este mcdicamcnlo dcn tfr utilludo Imediatamente. Nlo f recomendado o raprovcltamcnlo do seu 
conlcúdo ou seu 1rm12cna111calo cm adadcins para ser novamente reutilizado cm paticnlcs. 

Aspecto: liquido llmpido, levemente amarelado e isento de parllculas estranhas 

Antes de usar ob1ervc o aspecto do mcdicamcnlo. 

Todo medicamento deve ser mantido fora do alC1ncc d11 crianç11. 

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR 
O metronidazol pode ser administrado ISOiado ou concomitantemente (mas separadamente) com outros agentes antibacterianos, por 
via intravenosa. A perfuslo deve ser feita• razfo de S mL por minuto 

Tntlmcnto 
Adultos t crianças malom de 11 anos: l bolsa plutica de 100 mL (SOO mg de metronidazol) em pctfuslo intra~sa a cada 8 
horas ou 3 bolsuplbticas de 100 mL (ISOO mg de metronidazol) cm dose única. 

Crl1nças menores de ll 1nos: mesmo procedimento utilizado para o •dulto, mas a dose mtravenosa deve ser estabelecida• base de 
l ,S mL (7,S mg de metronidatol) a cada 8 horas ou 4,S mL (22,S mg de mctronidazol) por quilograma de peso corporal (cm dose 
única). 

Prcvcnçlo 



Adultos e crlanç11 maiores de Jl anos: 3 bolsas pláslica' de 100 tnL (1500 mg de mclronidazol) cm perf\lslo intravenosa u hora 
an.tcs da cirurgia. Esta dosagem fornece níveis bactericidas por 24 horas Quando ocorrer contaminaçlo durante o alo cirúrgico 
dcisctncia da anastomosc, dcvMe repetir esta dose 24 horas após. 

Crianças menores de ll anos: mesmo esquema utilizado no adulto, sendo que a dose~ de 4,S mL (22.S mg de mctronidazol) por 
quilograma de peso. 
Não hâ estudos dos efeitos de metronidazol 1ajct6vel adminis1rado por vias nao recomendadas. Portanto, por segurança e para garantir 
a cficàcia deste medicamento, a administração deve ser somente por via intravenosa. 

PARA ADMINISTRAÇÃO DA SOLUÇÃO PARENTERAL 

/ 
,/ 

9. REAÇÕES ADVERSAS 

1 - P11ru •c:aur11n•;a do paciente:. verifique se eiustcni 
VR7.amcntos apertando a cmb11lagcm primária. Caso 
dctc:ctC' vaznmmto de solução. nllo utilize o 
mcdicnmcnto, 11011 sua c:stunlid•do C$IMÓ 

comprometida Comumqué a ocorr6ncia 110 SAC dR 
empresa atrav~ do endereço eletr6nico. 

2 - Remova o lacre de proteção do l'Ccsao somente nR 
hora do uso Realize 11 anc:psia d• embal•gem prim6ri• 
e de seu bico de acesso com Àlcool 70%. 

3 - Conecte o equipo doo inl\isAo da solllçJlo no disco de 
clastõmcro que l11cra o contato d11 •olu•rilo com o 
11mbientt' externo 

4 - Suwpendn R bolwi cont,ndo n i.oluçilo. 11pena1 pela 
alça de sustcntaçllo. 

!I - Admi111Mtrc a soluc,:llo por ao1cj11mento continuo, 
confonne prescnçilo médica. 

Rt1çlo multo comum(> 1110); 
Reaçlo comum(> 11100 e $1110); 
Reaçlo Incomum(> 111.000 e <;l/100); 
ReaçAo rar• (> 1110.000 e !>1 .000); 
Reaçlo muito rara (Sl/10.000). 

Distúrbios rastrlntestln1i1: 
Desconhecida: dor epigàstrica, nàusea, võmito, diarreia. mucosite oral, alterações no paladar, incluindo gosto mctàlico. anorexia, 
casos rcverslvcis de pancreatite, descoloração da llngua/ sensação de llngua 6spcra (devido ao crescimento de fungos, por exemplo). 

Dl1túrblo1do1l11em1 Imunológico: 
Rara: choque anafih\tico. 
Desconhecida: angloedcma 

Di116rblo1 do sistema nervoso: 



Muito rara: relatos de enccfalopatia (por exemplo confusão, vemgcm) e sindrome cercbclar subaguda (por exemplo, ataxia, dis 
alteração da marcha, nistagmo e tremor), QllC podem ser resolvidos com a descontmuaçlo do medicamento; cefaleia, convul 
tontura. 
Desconhecida: neuropatia sensorial periférica, meningite asséptica. 

Oist6rblos psiqu16trtcos: 
Muito rara: alterações ps1cóticas incluindo confusão e alucinações. 
Desconhecida· humor depressivo. 

OiJtúrbioJ visuais: 
Muito rara; alterações visuaiJ tmnsitórias como diplopia, miopia.. vlslo borrada, duninuiçlo da ecuidode visual e alteraçlo da 
v1sualizaçlo das cores. 
Desconhecida: neuropatia õptica /ncurite. 

Díslllrbios do ouvido e l1blrlnto: 
Desconhecida: deficiencia auditiva/perda da audição (incluindo neurosfensorial). tínido. 

Oistllrbíos c1rdl1cos: 
Desconhecida: foram relatados prolongamentos no intervalo QT, particularmente quondo mctronidazol foi administrado com outros 
medicamentos que possuem potencial de prolongar o intervalo QI 

Dlstórblos no sancue e no abtema línf'tico: 
Muito rara· foram relatados casos de agnnulocitose, ncutropcnla e trombocltopcnia 

Dlst6rbloJ bep1toblll1res: 
Muito rara; foram relatados casos de aumento da enzimas hcpiticas (AST, AL T, fosflllll.sC alcalina), hcptlltc colcstihca ou mista e 
lcslo hepatocclular, algumas vezes com ictcrlcia. Foram relatados casos de falencia hepática necessitando de transplante hcp6tico cm 
pacientes tratados com metronidezol cm associação com outros medicamentos antibióticos • 

Dlst6rbios 01 pele e tecido cutlneo: 
Muito rara: "rash", erupções pustulosas, pustulosc cxantcm6ticagencralizada aguda, prurido, rubor, urticaria 
Desconhecida: erupção fixa medicamentosa, slndrome de Stcvcns·Johnson, necr61 ise epidérmica tóxica 

Dl111lrbios 1er1ls: 
Desconhecida: febre. 

Em casoJ de eventos 1dversos, notifique ptlo Sistema ViglMrd, dlsponlvrl no portal dJ AnviJL 

10. SUPERDOSE 
Apesar de a correta via de admín!Jtraçlo desta aprcscntaçlo de mctronidazol ser intravenosa e, nlo se dispor de informações sobre 
casos de supcrdosc por esta via, cabe informar que foram relatodu ingcstõcs orais únicas de doses de att 12 g de mctronidazol em 
tentativas de suicldio e superdoscs acidentais. Os sintomu 1icnram hmi~os a võm1to, ataxia e dcsoricntaçlo leve. Nlo existe antidoto 
especifico para supcrdosc com mctronidazol. Em caso de su5peita de superdose maciça, dcve·sc instituir tratamento sintomático e de 
suporte. 
Em caso de intoxic1çlo ligue para 0800 711 '°°l, u voce prtcl11r dt mais orient1çllu. 
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HISTÓRICO DE ALTERAÇÃO DA BULA PROFISSIONAL DE SAÚDE 

Dados da submildo detrôoica O.dos da petiçio I ootificaçto qae altera• bala Dados du alterações de bulu 1 

Data do ,.. .. expedialtt A&suato 
Data do 1 N" expediente 

1 
Assunto 

Data de 
ltais de bula 

Vers6a Apresentações 
espedieak expediente aprovaçio (VPNPS) rdaciooadu 

- Adequação da bula para incluslo 
das infonnações do produto que 

será produzido na unid.ade 
nordeste: 

- Inclusão da infonnaçlo 
SISTEMA fEatADO -
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' VP 

- 6. COMO DEVO USAR ESSE 
i MEDICAMENTO? lncluslo da 

informação relacionada a bolsa 
1 

10452 -
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1 

10452- GENÉRICO .GENÉRICO . 
Inclusão da infonnaçto do local de 5 MG/ML SOL lNFUS ' 

Notiricação De ·· - . 
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. .. TV CX 60 ENVOL-
1 
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1 
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cloridrato de naloxona 

Hipolabor Farmacêutica Ltda. 

Injetável 

0,4 mg/mL 

1 



dorldralo de n1loxona 

Medicamento genérico Lei nº9 787, de 1999 

FOR\1\ Fi\R\fACtUTIC.A: 

Solução IRJClávcl 

APRF:SF.l\'T A('ÔES: 

0,4 mg/ml Cartucho com 10 ampolas conrendo 1 mi. 

0,4 mg/ml Cn1xa com 25 nmpolas contendo 1 mi, 

0,4 mg/ml - Caixa com SO ampol(ls contendo 1 mi, 

USO ADIJLTO E l'EOI,\ TRICO • llSO INTRAVE:'\OSO / JSTRA\11 SC'I 11..AR I SI llC'l ri ÁNU> 

C'OMPOSl('ÃO: 

Cada mi de soluçao mjerável contém· 

clondrato de nalnxona ............ . 

Veiculo q s p .... 

(cloreto de sódio, ácido cloridnco e água para 11ve1Ave1sJ 

1:-IFOR\I \ ÇÔF'.S T':CMC.J\S AOS PltOflSSIO:"IAIS DE SAÍ 1)1; 

O clondrato de nalo,ona, um antagonista de op101de, é um congtnere da oxunorfona 

rífcre estruturalmente da O'.\lmorfona pela SUbsUtulÇi!O do grupo mcllla hgado DO 6tomo de Rltrogfnlo por Um grupo ohla 

1. INDKAÇôt:S 

. ................ 0,4 mg 

.. l mi. 

O clondraro de naloxona é um antagom~ta de op101de mdK-ado para o traramento ilc emergtnc1:1 de superúose ou mtox1caçl'lo aguda por op101de, suspeita ou 
omprovada, que se manifesta por depressão rcsp1rntona e/ou deprcssao do s1stem.1 nervoso central l·ste mcd1camen10 taml>ém pode ser usado para a revers3o 

complcu1 ou parcial dos ck11os udvcrsos de op101des, cspec1almentc depress~o resptrató11J, causados com seu uso teraptutlco e para o diagnóstico de superdose 

aguda, suspeita ou conhcrnh1, por op101dcs. sno exemplos de op10idcs morfina, mf.'!tadonn, nolbufina, trnmadol, buprcnorfína e sufentamla 

O cloridrato de naloxonu também!! ulili1,ado para a revcrsllo da depress~o resp1ra10f1a cm 11eonnms de mlles <JIK, receberam opio1Jes durante o rrabalho de pano 

2. R~SULTADOS l)J: l~l<'ICÁCIA 

2.1 Adullos 

Otprc••Ao ResplrAtórlM 

O estudo de Gucncron aval ia a cl1cllciu dl! duas doses de naloxona por via 1111rn1emr,;.1 n lim de c1·11ur efeitos rnl.1terais nao rc~piratórios e depressão respiratória 

após a odmm1s1raçõo de 200 mcg de fcntaml cp1dural. Forem estudados trCs grupos de 0110 pacientes Grupo 1 • pHc1entc.s rccchemm uma dose de 0,4 mg de 

naloxona TV, seguida de mfusão de nnloxona, a uma raxa de 1 O mcg kg 1 hr Grupo li· puc1cntcs rccebcnim uma dose de carga de 0,2 mcg naloxona seguido 

por uma mfusão de naloxona a uma taxa de S mcg. kg 1 hr·1 Grupo Ili ·pacientes (ccebcrnm uma mlusno de solu\l!O s.shna, a uma taxa de 20 ml/h Os 1·alores 

basais de vr~./Pln C02, foram 2,J4 :1: 1,01, 2,14 :t 0,66 e 2,68 :1: 1,14 1 mm 1 mm llg, rcspec111nmcntc, nos grupos 1, li, e Ili O fentaml d1mmu1u 

1amficat1vamente estes valores cm relação aos mve1s de lmha de base em cada gnlpo -21 :t 16%, -22± 17%, e -19 :1: 32%, respecuvamente, nos grupos 1, li e 
Ili fnnra minutos apos o inicio da mfusao de naloxonn, o \õllor da VFJPE-T C02, 81.lmentou s1gn1fica11vnmcnte no grupo 1 (22 : 14% em relação ao valor anres 

da naloxona - P <0,05 ), dnnmuiu stg111fieat1V1l111ente no grupo m (-11 :1: 17% cm relação no valor nn1es dJ naloxona • P <O,OS), e manrcvc-se inalterada no grupo 
li(+ IO .t: 25% cm rclaçllo uo valor an1es da naloxona) A n:iloxona rC\cneu a dcprc l\o rcsp1ratórta associada no fentar.· ep1dural, porem houve uma d1mmu1çao 

concom11an1c na qualidade Je analgesia 

Gueneron JP, Fcoffc:)· CI, Carh r, Bcnhamou D, Gross JB Effcct of naloxonc mfu51on on lllllllgcstn and rcsptrntory dcpresston afkr ep1dural fentanyl Ancsth 

~MI&. 1988 Jan.67( I) 15·8 

O estudo de Rawul duplo-cci;o. controlado por placeho, avalia duas conccntrnções ü1fcrcntcs de naloxona cm infusão IV na analgesia e nos efeitos adverso, da 
morfina ep1dural Quarenta e cinco pacientes ~ubme11dos a cirurgia de ves!cula biliar uos quais foi fomcctda nnalgcs1u pós-operatória com 4 mg de morfina 

cp1durnl Foram d1v11hdos cm 3 grupos· 5mcg.kg 1• h·1; IO mcg ~g 1• h 1 ou soluçllo ~:il1n:i, por 12 horilS 1\ do1 foi a~nllaJa pela e~cala analógica visual (VAS) 

n cada hora e pelo quc~1ionamcn10 d11cto no pac1cmc Demanda ud1l·1onal tlc analgé$1co foi nnotuJn A frcc1uC11c1.1 r~sp11.1tória foi monitorada a cada 1 S minutos 
e gnsometnu urrcnol foi unulls11d11 a cudu 2 h por 24 h Pico de lluxu c.xpmnorin ( l'l·L) fo1 rcg1s1111du f111 l1 e 21 h 1111 pós-operatório 

Clnét1 c11 du noloxonu foi 111111 l1suJu pelo mélodo de rad1011nurmensa1u mnu111ca1Jn (Rl1\) lodos n, pnnentcs livcrnm do hmn a excelente alivio da dor pós· 
011ern1ónu com a morfmu A 11uloxmrn, 5 mcg1g· I· h-1 . não pnrecc kr 4u.1lquc1 cf~llo ~obro n 1ui.1lllcsm cpidurol com morfina A infusão de naloxona, na dose 

de 10 mcg ~g 1- h"1 r~'<lu1l11 a duraçdo da analgesia por cerca de 25%. asscx:1.1da u uma demanda mu1111 de 111111lgesia A rcversnu completa da analgesia não foi 

visla em nenhum paciente. Valores de PaC02 tambt111 foram melhores nestes grupos, em lOmnnm1·nn cn111 º' valores do grupo placcbo. Os autores concluem 
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a analgllSia proporcionada pela morfina de um modo dependente da dose. 

Rawal N, Schõtt U, Dahlstrom B, lnturrisi CE, Tnndon B, S,1os1ranJ U, Wcnnhage1 M lnllucncc of naloxonl! mfuston on analgesia and resp1rntory dcprcssion 

fol lowing epidurnl morphine. Anesth~siology. 1986 l'd>,64(2) 194-201 

Existem evidencias lirn11adas que suportam o uso da m1loxona no man90 de cfc1oos adversos relacionados ao uso de op1oides baseadas, principalmente, em 

relatos de casos e estudos não controlados havendo ncccss1dad~ d\l pcsqu1sn5 ad1ci11na1s de melhor qualidade. 

Carlisle JB, S1evenson CA. Drugs for prevenllng postoperattv.: nausea and vo1111tmi C!lchrnnc LJatahase Syst Rcv, 2006 

McNicol E. et ai Management of opio1d sic.lc effecls m canccr-relal.:d and ch1omc uuncunr.:cr pam: a sy~tcmnt 1c n:vicw. Joumal of pain, 2003 

Superdosc/íntoxicaçAo aguda por opioidc~ 

Revisão bibliográfica da Orgamzaçao Mundial de Saúde mos1r,1 us vámis suuaçõcs cm 4uc a naloxunu fo1 ut1ltiada cm s11uação d..: supcrdosc de op101dcs, sob a 

forma de Diretrizes 

Opioid overdose: preventing and rcducing opioid overdose 111ortnl1ty. Discussmn paricr UNOl>C/WHO 2013 , 

American Heart Association publica em 201 O o "G111tle//ne.rfi1r ct1nflup11lm1mwy Res11-<C"1/11/tu1111 u11d r:~rgcncy Card11.wscular Care" onde aborda a toxicidade 

dos opioides e o uso da naloxona como antagon1Ma Para estas s1tuaçõ~s. snu nbngatórias us mL'lhdas de RCP 11n1es da administraçtlo de naloxona. 

Tcrry L. Vandcn Hoek, Lnuric J. Momson, Michael Shustcr, Michael Donnmo, Ehzabcth Sm1.., Er1c J Lavonus, Fnrida M, JccJccbhoy, and Andn:a Gabnclli. 
20 1 O Amcrican Hcart Association Guidclmcs for Card1opul111on.1iy Rcsumta1ion and l.:mcrgcncy Curd1owscular Cure Scicnce. Part 12. Cardiac Arrcst in Spccial 

S1tuations: 201 O American Heart Assocrntlon Guidchncs for Cun.l1opulmomtry R.:susc11.i11un and l'mcrgcncy Can.lu:wascular Carc. Ctrculation. 2010;122 S829· 

886 1, doi.I0.1161/CIRCULATIONAHA.110.971069 

Uso diagnóstico 
A eficácia da naloxona para o diagnóstico de superdose aguda, su~pe11a ou co11hec1ila, por opioides é haseada no conhecimento do seu mecanismo de ação. da 

especificidade de sua atividade farmacológica. em relatos de casos publicados na llll!l'aturn c1enllfíca e em poucos estudos comparativos. Foi observado na prática 

clínica e em estudos que a naloxona pode reverter sintomas, como estado de consc1enc1a alt, rado, em pacientes que n:Io sofreram uma superdose de opio ides 

sem estar claro, porém, em que condições ou circunstâncias isto ocorreria, se cst~ fato foi observado ao acaso ou se poderia comprometer o uso da naloxona 

como medida diagnóstica para superdose por orio1des A naloxona não ptoc.luz depressão m;piratóna, efeitos ps1com11néticos ou contraçao pupilar e seu uso não 

parece ter efeito prejudicial no caso de supcrdosc rior fármacos não op1oidcs 

Barrie J, May G Towards evidence-based emcrgency medicine: bcst IlE r ~ frmn ih~ Manchester Royal lnfinnary Dingnosis of drug overdose by rapid reversai 

with naloxone Emerg Med J. 2006Nov;23(11) 874-5 Rcv1cw 

e Grosek S, Mozina M, Grabnar !, Primozic J Diagnostic nnd therapcut1c v;duc of nah>wne aftcr 111tox1cation w1th tramado! in a young girl Pediatr Int 

2009Dec;51 (6):842-3. 
D A Cumock. Respiratory depress1on dueto unsuspected narcouc ingcst1011 trcmcd w11h naln,onc Arch Dls Ch1ld 1978 Jun; 53(6)· 508- 509. 

2.l Uso em populações Infantis 

Da mesma forma que para o uso adulto, nno existem grandes estudos random1zudos, éontrolados e cncobcnos paru a faixa pcdiátnca O conhecimento apresentado 

também estâ baseado no conhecimento fam1acológ1co da nalo.xona e sua açllo nos !tccri11ircs alem de pubhcaçllcs de série de casos e esrudos com amostragem 

menor, associado a recomendações e guias publicados por soncdadcs c1cntiticas ~e comp~1~nc1u reconhecida As doses pedu\tncas estão adaptadas ao peso 

corporal 

Niesters M, Overdyk F, Smith T, Aarts L, Oahan A Op101d-mduccd rcsp1ratory Dcprcss1on m pcdiatrics. a rcv1cw of case reports Br J Anacsth 2013. Feb; 110 
(2)• 175-82 

McGuire W, Fowl1e PW Naloxone for narcottc exposcd newbom mlants svstcmatic rcv1ew ,\rch D1s Child Fetal Nconatal Ed . 2003 Jul ,88 (4).1'308-1 l. 
Review. 

Moc-Byme T, Brown IV, McGuire W. Naloxone for !lpiute-expo~ed newborn 111fo11ts Cochnme Datab~se Syst Rev. 20 l 3 feb 28;2 CD 003483 

D A Cumock. Respirutory depress1on duc to unsuspccted narcollc lngestmn tn:uicd w11h naloxone. Arch 1>1s Child 1978 Jun; 53(6) 508-509. 
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Uso em l'ecém-nascido 

Para esta faixa etilria em particular, o grande risco de depressão induzida por opiotdc está no momento do nílsc1mcnto. principalmente nas situações em que a 

mlle recebeu opioide. A naloxona não substitui os cuidados vi:nlllatóJÍos e suporte cuculatóno que se façum necessários, na suspeita de depressão por opioide. 

Após as medidas de RCP, a naloxona pode ser 11dm111istradu na dose de O, I mg/Kg Naloxona não é recomendada como parte inicial da ressuscitação. 

Neonatal Resuscitation Tex1book 6th Ed1tion 201 I, Amcncan l lcart Asso.:mt1011/Amcncan Acadcmy of Pediatrics, Lcsson 7, page 247-248 

A "Pediatric AdvancecJ life S11ppor1. Part. N" uma publlCuy!lO du Arncri~"an l lcart Assoe 1at 1on para u rcssuscna~ao e cmcrgencia cardiovascular em pediatria, 

refina a dose sugerida: para crianças menores de 5 anos e peso menor que 20 Kg, tecomcn1.l.i uma dosç de 0, 1 mg/Kg. Para criança maior que 5 anos ou com 

peso maior que 20 Kg, recomenda uma dose total de 2 mg pda vrn endovenosa 

Klcinman ME, Charneides L, Schexnayder SM, Samson RA, Jlazmsk1 :-.iF, Atkm$ DI., Berg MO, ck Cncn AR, Fink EL, rreid EB, H1ckey RW, Marino BS, 

Nadkarnl VM, Proctor LT, Qureshi FA, Sartorelh K, TopJ1<m A, van der Jagt EW, Zantsky AL. Part 14 ped1a1nc advanced lifc support: 2010 Amencan Heart 

Association Guidelines for Cardiopulmonary Resusc11ation ond r:mergenc}' C.tr<l1ovascular Core. Circulat1on 2010 Nov 2; 122(18 Suppl3).S876-908 

3. CARACTERfSTTCAS FARMACOLÓGICAS 

FARMACOLOGIA CLÍNICA 

O cloridrato do naloxona previne ou reverte os efeitos causado~ f\Or op1oules, 111clumdo dcprcssno respiratória, sednçl!o e hipotensão 

Naloxona reverte o efeito tanto de op101des tlndógcnos como exógenos. 

Ele também pode reverter os efeitos d1sf6ricos ou ps1cotomim~ticos de ngc·nh!s ugon1s1a-untago111stns, tal como a penl41.ocina. 

O cloridrato de naloxona é um antagonista opioide puro. isto ê, n;1o rossu1 os rropriedades agonistas ou camcterislicas morfínomimé1ícas de outros antagonistas 
op1oides O cloridrato de naloxona não produz depressão resr1ratórin cfcilos psicotorniméticos ou contração pup1lur 

O cloridrato de naloxona nllo se mostrou capaz de causar 10Je1à11cm. nem produzir Jependl!11c1a llsica ou rsk1uica 

Na presença de opioidcs cm pacientes com dcpcndCncia ffsiça a orio1dcs, doridr.1to de naloxona prcc1p1tnro uma slndrome de abst111enc1a que pode aparecer 

dentro de minutos após 11 administraçllo de cloridrato de naloxona e pcrs1st i1 por cerca de 2 horas 

A gravidade e a duração da síndrome de absL111Cnc ia estão rel11c1011adas mm a dose adn11111~LmJa de clnmlr;ito de naloxona e ao grau e 11po de dcpcndCncia. Caso 

ni!o tenha ocorrido o uso de agonistas op101des (como 11 morfina) ou 1)utrn mcdicmneuto .1gu111sta·:mtagor11sla de op101de (como u pentazocma), cloridrato de 
naloxona ndo apresentará atividade fannacológice 

FARMACODINÂMICA 

Enquanto o mecanismo de açi!o amda não esteja complctamemc elucidado. ev1Mnçm in vuro sugere que o medicamento, por ser antagonista opioide compete 

pelos mesmos si tios de ligação dos receptoresµ, x e 11 no sistema nervoso central, com maior afinidade pelo receptorµ 

Quando naloxona é aplicada por via intravenosa sua ação far111acológ1cn ocorre, e1n geral, dentro de dois minutos; a ação só é levemente mais lenla quando o 

fármaco é aplicado por via subcutânea ou por via mtramuscular A durução da açllo depcnJe d.1 dose e da vm de nplicaçao da naloxona A aplicação de naloxona 

por via intramuscular produz um efeilo mais prolongado do que se aplicado por via mtravcno53 

A necessidade de repetição de doses de cloridrato de naloxona., no entanto, dcpcrulcnl da 11u~nlJJade, 11ro e via de admmistraçilo do op101de que está sendo 
antagonizado. 

FARMACOCfNtTJCA 

Ao admmisrrar a naloxona por via parenteral esta e d1stnbutda rapidamente pelo corpo L1gaç.,o com as protelnas plasma11cas pode ocorrer, mas é relativamente 
fraca A albumma do plasma ê a pnnc1pal protcina de hgnçao, mas tambem ocorre uma s1gmf1cante ligação da naloxona com outras proteínas plasmáticas Não 

se sabe se a naloxona é excretada no le1rc humano. 
Ela é metabolizada no figado, prmcipalmentc por conjugação com ghcuromdco e e~crerado pda unna 

Em um estudo, a meia-vida sénca cm adultos oscilou de 30 a 81 minutos (i:m mçdia 64 :t 12 minutos) Num estudo neonatal, a média de meia-vida plasmâtica 

observada foi de 3,1 :t 0,5 horas Após uma dose oral ou uuravcnosa, cerca de 25 a 40% do formaco é excretado como rnetabóhtos na unna cm 6 horas, cerca de 

50% cm 24 horas e de 60 a 70% em 72 horas 

Em mulheres grávidas, rapidamente atravessa a barreini placcntà11a 

4. CONTRAINDICAÇÕES 

O cloridrato de naloxona ê contraindicado para pacientes que sc1am h1per~enslve1s a ele ou a •1unlqucr componente da fórmula 

Este medic1uncnlo 11110 deve ser utilizadu Jlllr mulht>rcs gnlvidAs sem oricntaçllo ml!dira ou do drurglAo-dentlst11. 

O cloridrato de naloxonff é um medicamento cla~sificAdo na rnccgoria B de ri~t·o na i:rnvidw .. 

5. ADVERTÊNCIAS E PRECAUÇÕES 

Considerando que a reversao abrupta e completa dos efeitos dos op101dcs pode precipitar uma slndromc aguda de abstin~cm, cloridrato de naloxono deve ser 

&dmmistrndo cuidadosamente nos pacientes, mclumdo r•'Cém-nasc1dos de rnncs so!i suspc1tu de dcpcnde11c1a fls1ca u opioides 
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Pelo fato de a duração da ação de alguns opio1<les ultrapassarem aquda d\: clm1<lrato de naloxonu, o padcnle que respondeu sallsfatonarnen 

ser mantido sob continua vigilância e repetidas doses de cloridralo de naloxona devem ser adm1nis1rudus, qunndo necessário 

O cloridralo de naloxona n!!o é eficaz sobre a depr.:ssno respiratória causada por fómiacos nllo op101dcs, nn revcrsilo da parada cardíaca e no lratamcnto da 

toxicidade aguda causada pelo levopropoxifcno. A rcvcrsao da dcrrcssão resp1rutóna por ugonls1as parcrn1s ou agon1stas/antagomstas mistos, como a 

buprenorfina e a pentazocina, pode ser incompleta ou necess11ar de dos~s mais elevadas d<! rmloxona 

Além do cloridrato de naloxona, outras medidas de ressuscilnçao (vcntilnçdo nrt1f1cial, vias ocrcus livres, massagens cardfacas e agentes vasopressores) devem 
estar disponíveis e devem ser usadas quando ni:cesstlrio. para comhater a mtox1caçllo aguda c,111sada por op1oidcs. A reversão pós-operatória abrupta da depressao 

por opioides podo resultar em náuseas, võm1tos, sudorcse, trt111or, taqu1cnrd1a, aumento da pressao artt'rial, convulsões, taquicardia ventricular e fibrilação, 
edema puhnonar e parada cardfaca, com poss1b1hdade de ôbllo O uso de doses excc.s1vas de cloridrato de naloxona em pacientes no pós-operatório pode resultar 

em reversão da analgesia o causar agitação 

Efeitos no Sistema Cardiovascular: 

Vários casos de hipotensão, hipertensão, taquicardia ventricular, fihnlação ventricular, ~'<lema pulmonar e parada cardiaca foram relatados em pacientes no pós

operatóno Morte, coma e encefnlopalla fornm relatados como ~cquclas d..:stcs eventos. Fsles ocorr\:ram em pacientes, na maioria dos quais, que possufam 

doenças cardiovasculares preeXJstcntes ou que rc~cbcram outros 1nt'111cam~i1los qu.: plli.lem 1er efeitos e<udlovnsculurcs adversos semelhantes. 

Embora nao se tenha estabelecido uma relaçllo d1rctu de cnusa e cfc110, clun,lrato Jc nuloxona dcvc sei usado co111 prec11uçno em pacientes com doença cardlaca 

prccxistenic ou pacientes que receberam mcd1camcn1os com potcne1a1s cknos ca1d1ovosculares ud\'crsos, como htpolcnsão, laqmcari.lia vcntrtcular ou atrial e 

edema pulmonar 

C11rcinogênese, mutagênese, diminuição da rcrtilidadc 

Não foram realizados estudos em animais para avaliar o potencial carcinog~n1co da nnloxona A naloxona apresentou fracos resuhados positivos nos estudos de 
mutagenicidade como o teste de Ames e no estudo in ~·urn; o teste de aberrações cromossõm1cas cm lmfõc1tos humanos, mas apresentou resultados ncgauvos 

no ensaio de mutagcnicidadc zn 1•itro; teste de aberrações cromossômicas cm celulas V7911 ll'RT de hamstcrchm~s e no teste zn 111vo de aberrações cromossõm1cas 

em células da medula óssea de ratos. 

Grnvidtz 

Categoria de risco B. 
Este mtdicamento não deve ser utilizado por mulheres grávidas \tm oricntaçAo médic11 ou i.lo ciruri:Hlo·de111lst11. 

O cloridrato de naloxona atravessa a barreira placentâria. 

Estudos sobre a reprodução em camundongos e ratos com doses ate 4 a 8 vezes maior que a dose humana (dose de lOmg/dia para um humano de 50kg), 

respecuvamente, n!lo revelaram evidência de efeitos cmbnotoxtcos ou tcratogêmcos devido ao uso de clondrato de naloxona 
Niio há, porem, um estudo adequado e bem controlado em mulheres gn\v1d11.>. Devido aos cswi.lcis sobre a rcproduçtlo em ammn1s nem sempre serem 1nd1cattvos 

de resposta humana, cloridraco de nuloxona deve ser usado durame a grav1i.lcz soméme cm situações cm que baJa necessidade absoluta 

Efeitos não teratogêoicos 

A relação nsco beneficio deve ser considerada antes da ndmm1straçllo de naloxona u gcstanlcs com depcnd~ncm de opio1des conht.'C1da ou suspeita, uma vez que 

a dependê11c1a materna pode muitas vezes ser acompanhada de depcnd~nc1a l'ctal. 1\ naloxona atravessa 11 placenta e pode prcctp1tar a abstinência no feto, assnn 

como na ml!e. 
As pacientes com hipertcnsllo leve a moderada, nas qu111s e adminlSlmdo naloxona 4urnntc o parto, devem ser cuidadosamente monitonzudas, pois pode ocorrer 

h1pertensno severa. 

Trabalho de parto e parto 

Nilo se sabe se a naloxona afota a duraçilo do parto e/ ou trabalho de parto. Contudo, relatos tnd1ca111 que a admm1strnçllo de naloxona durante o parto não afeta 

negati vameme a gestante ou o neonato. 

Amamcotaçi\o 
Nilo se sabe se cloridrato de naloxona é excretado no leite humano Dcv11lo a muitos fármacos sc1cm excretados no leite humano, deve-se ter cuidado ao 

administrar clondrato de naloxona a mulheres que umamcntcm. 

Uso geriátrico 

Estudos clínicos realizados com o clortdralo de naloxona 1n1ctévcl nno md11Jr,1m um n!m1cro s11flc1cnl<> de pa.'1cntcs de 65 anos ou mais para se dctermmar se a 
população gcrilltrica responde diferentemente da população ma1s 1ovc111 Dos estudos que possulam pac1cnles idosos nao se identificou diferenças entre pacientes 
idosos e jovens. Em gemi, a dose selecionada paru um pacicme idoso deve ser fenu com cautela. iniciando-se com a dose efeuva mais baixa, devido a maior 
frcquencia da dimmu1çno das funções hcpállcn, 1c11ol ou cardlacu e dc docnçus con~om1tantcs ou mesmo quando cshver cm terapia com outros fármacos. 

Uso pcdhllrico 

A naloxona pode ser admmistrada por via mtmvcnosa, mtramu~cular ou ~uhrntãnca cm crianças e nconatos para rcvener os efeitos dos op101des A via de 

administração preferivel para esta população e a intravenosa Deve ha1'er c111dadMo momtmnrm:nto por pcln menos 24 horas, uma v1:1. que uma recaída pode 

ocorrer à medida que a naloxona é metabolizada 
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Quando naloxona é administrada à mãe pouco antes do trabulho de parto, seus efeitos duram e penas para as duas primeiras horas de vida neonalal. Se necessário 

após o trabalho parto, ê preferível administrar o Jánnaco diretamente ao nc~111at11 /\ naloxona n!lo tem bc-nefk10 apurcnte quando uultzada pura ressuscitação do 

recém-nascido com asfixia intrauterina, que nllo está relucionuda ao uso de op1oi1.k~ 

lnsuliciênci11 Renal / Hepátita 

A segurança e eficácia do cloridrato de naloxona em pacicnk-s çom 111sulírn~nc1a ~cnal e do~nças hcpúllcas não roram bem cs1abclec1das cm estudos cltnicos 

controlados. O produto deve ser administrado com cuidado para tiSta populaçao de pacientes 

6. TNTERAÇÔES MEDICAMENTOSAS: 

Analgésicos opio ides, como a nalbufina, podem mteragir co111 cloridrato de naloxMa 

O cloridrato de naloxona deve ser usado com precaução em pac1en1es com doença cardiaca precx1,1ente ou pacientes que receberam medicamentos com 

polenciais efeitos cardiovasculares adversos. como hipotensão, taqmcardtn ventricular ou atrtal e edema pulmonar. 

Silo necessárias doses altas de naloxona para antagoni7.ar os cfenos da huprenorfin~ uma vez que esta possui ação de longa duração. O antagonismo dos efeitos 

da buprenorfina é caracteri7..ado pelo inicio gradativo dos efeitos de r~ersao de sua aç!lo e pela d1111111uiçllo da duraç;io da depress!lo respiratória nonnalmente 

prolongada. 
O barbiturico metoex1tal parece bloquear o inicio dos smtomas de abs11nénc1n 111duz1dos pela naloxona cm dcpcnden1cs de op101des. 

Recomenda-se que infusões de cloridrato de naloxona nao se1am misturadas com preparações contendo b1ssulfito. mctabissulfito, ânions de cadeia longa ou alto 

peso molecular ou soluções com pll alcalino 

e 7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MF.DICAl\U:l\TO: 
O cloridrato de naloxona deve ser conservado di:ntro da embalagem ong111al , e111 tc(llpcramra ambiente (15 a lOºC). Proteger da luz. 

Aspectos flsicos : ampola de vidro ãmbar con1endo 1 mi.. 

Características organolépticas: o clondrato de naloxona é urna solução incolor e de odor caractcr!s1ico 

Prazo de validade: 24 meses a partir da data de fabncaçao impressa na emhalagcnl. 

Número de lote e d11tas de fabricaçAo e valid11de: vide embalniiem. 

NAo use medicamentos com o pnu:o de valldnde vencido. Guarde-o em sua embalagem ori11inal. 

Antes de usar, observe o nspecto do medicamento. 

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance da, crianç.as. 

8. POSOLOGIA E MODO OE USAR. 

Orientações para abertura da ampola: 
A ampola de clondrato de oaloxona injetável possui sistema de quebra que fnc1h1a sua abertura. Este sistema de quebra pode ser por meio de anel de ruptura 

(Vibrac) ou ponto único (OPC). 

No sis1e111a de anel de n1prura (Vibrac) há um anel aplicado no gargalo da umpola composto por unm especifica que frag1hza o vidro e facil11a a ruptura neste 

local. 
No sis1ema de ponto único (OPC) há um ponto de unta comum que tcm lunçllo de orientar o local de apoio para que se faça a força que trti gerar o rompnnento 

da ampola no gargalo. Neste caso o gargalo nl!o possui anel de tnlla, porêm, possui uma mc1s~o supcrlic1al (fio cul) que fac1hta a ruptura neste local. 

Siga as orie111ações abaixo para realizar a abertura da ampola de forma co1Tcta 

Anel de ruptura (Vlhrac): 

1. Segure a ampola mchnnda cm um O.ngulo de 45°. 

2. Posicione os dedos polegares no gargalo da ampolu, onde possui o anel de ruptura, que corresponde ao local indicado para rompimento. 

3. J'osic1onc os dedos indicadores na haste e no corpo da :unpola, de forma 11uc ~gargalo que é o local da ruptura esteja no centro desta distância 

4 Certifique-se de que n!lo está apertando a has1e da ampola, parn evitar que ela se 4ucb1c 
5. Exerça força com os polegares para frente e com o md1cador que c:sta na hastli do ampola para trás, para realizar a abertura da ampola 

Ponto único (OPC): 
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1 . Segure a ampola pelo corpo 
2. Com a outra mão segure a haste de fom1a quê o polegar e o indicador este1am pos1cmnnJos na d1reçno do ponto de tinta 
'3. Exerça força sobre a haste fazendo um mov1men10 de rataçao parn baixo para realizar n abertura da ampola 

O cloridrato de naloxona pode ser administrado por via intravenosa, lntramuscular ou subcutânea 
O mero mais rápido de aça:o é alcançado por in1cçl!o intravenosa e é recomendado cm s1tu.içõcs di: cmcrgêncrn A medida inreral prínc1pal. drante de uma 
depressão ventilatória é a assistência vcntilatóna continua ao pacientes, SCJU por miscara com rcs.:1vatóno ou inlubaçl!o orotmqueal e ventilação mccâmca. 

O perlodo de açao de alguns op1oidcs pode exceder aquele do clondrato de naloxona O paciente deve ser mantido sob conlfnua observação e repelidas doses de 
cloridrato de naloxona devem ser administradas, se neccssàno O clondrnto de naloxonn nào dcvu ser m1sturudo com preparados contendo b1ssulfi10, ãmons de 

cadeia longa ou alto peso molecular, ou qualquer solução contendo pll alcal1no. 1'enhum agente ou substância qufm1ca deve ser acrescentada ao cloridraro de 
naloxona a menos que seu efeito na estabilidade qulm1ca e lh1ca da soluçao 1enha sido pnmciro dctcrmmado. 

lnfusao lntravenosa 
O clondrato de naloxona deve ser drluldo, para aplicação intrnv.:nosa. cm cloreto de sôd10 0,9% ou solução de glicose 5% A adição de 2 mg (5 ampolas) de 
cloridrato de naloxona em 500 mL de qualquer soluçllo cuuda, fomc~e a conccnlr~o de 0,004 mglml . As misturas devem ser usadas den1ro de 24 horas e a 

bolsa de infusno deve ser protegida da luz durante sua ut1l1zoçno Aros 24 horus a soluçno restnnlc nBo utih1adu deve ser descartada A dose deve ser ajustada 
de acordo com a resposta do paciente 

Fá1macos de uso parenteral, antes de serem mimstrados, devem ser fbcahzados v1suah11c:nte quanto a panlculas e/ou descoloração sempre que a solução e o 

recipiente o permitirem 

USO EM ADULTO: 
Superdose de oploide Suspeita ou Comprovada - Uma dose m1cml de 0,4 mg a 2 mg de cloridmto de naloxona deve ser aplicada por via intravenosa. Se não 
for obtido o nlvel desejado de reação ou melhora nas funções resprrarónas, deve-se repetir a dose com 2 ou 3 minutos de intervalo. Se nenhuma resposta for 
observada após administração de 10 mg do clondrnto de naloxona. o diagnoslloo de toxiciuade mduz1da por op101des deve ser questionado A aplicação 
intrnmuseular ou subcutânea pode ser necessarm, se a aplicaçDo 111travenosa não puder ser feita 

Drprcssão Pós-Operatória (por opioide) Para uma revcrsao gradu.11 da depressão causada por op101de após seu uso durante cirurgia. doses menores de 
cloridrato de naloxonn em geral. são suficientes A dose de cloridrato de naloxona deve ser t11ull1da de acordo com a reação do paciente. Para reversão inicial da 
depressão respiratória, cloridra10 de naloxona deve ser injetado gradativamente de O, I a 0,2 111g por via intravenosa em dois ou três minutos de intervalo, para se 
alcançar um nlvel desejável de reversão. isto é, vemilaç.tlo e estado de conse1enciu adequada, sem dor ou dcsconfono significativo Uma superdose de cloridrato 
de naloxona pode resultar numa significativa rev.·rslo da analgesia e aumento da pressl!o sangulm:n Sim1lam1cnte, uma reversão rápida pode ocasionar náuseas, 
vômitos. sudorese e estresse circulatóno. Repelidas doses de dondrato de naloxona podem ser ncccssánas, dentro de urna ou duas horas de intervalo, dependendo 
da quantidade. 11po (curta ou longa duração) e 111t~rvalo de tempo, desde a últmm ndministrnçl!o de optoide. Doses suplementares, por via mtramuscular têm 
mostrado um efc110 maior e duradouro 
Em casos de pacientes que tenham em sua histórla clinica, ad1çao e cm tJUC se.ia 1mportnnte cv1tM a síndrome de abs11nCncin, o aumento da dose deve ser grndual, 
de 0,04 mg a 0,4 mg escalonada até n dose 1otal de 2 mg, conforme resposta c1Jn1ca 

USO rEDIÁTRlCO: 
Superdose de opioldes: Suspeita ou Comprovada· A dose m1crnl comum, cm crianças, e de 
- 0,1 mg/kg/peso para crianças até 20 Kg ou menores que 5 anos, aplicada por via IV. 

- 2 mg para crianças com mais de 20 Kg ou ma1on:s que 5 anos 
Se esta dose não alcançar o nlvel desejado de melhora clinica, um~ dose subsequente de 0,01 mg/kg/pcsn pode ser admínístrru:la Se a via de aplicação IV nao 

for posslvel, cloridrato de naloxona pode ser admmistrado ror via IM ou ',uhcutânea, cm i.lnscs divididas 

Uso em Recém-Nascidos: 
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Depressão induzid11 por opioide- a dose inicial comum é de 0,1 mg/kg de pesou 

'2 ou 3 minutos de intervalo 

Dc1>ress~o Opioide Pós-Oper11tória: 

Seguir as recomendações sob o titulo "Depressão Pós-Opemtóna cm Adultos" Pur,1 mk10 Ja rcvcrsilll da ueprcssao rc::spiratória , clondrato de nalox 

injetado em doses grada1ivas de 0,005 mg a 0,01 mg por viu mtruvcnosn ~om 2 ou J minutos <le intervalo, para se obter um grnu desejado de reversão. 

Referências bibliográficas dn posologin infan1íl. 

Neonatal Resusc1tation Textbook 6th Ed1tion 201 l, American llc<irt AssociatJnn/Amencan Acadcmy of Pcdiatucs, Lesson 7, page 247-248 

Klemman ME, Chameides L, Schexnaydcr SM, Sumson RA, l lazmsk1 MF, Atkm~ DL, 13erg MO, de Caen AR, Fink EL, frc1d EB, H1ckcy RW, Manno BS, 
Nndkam1 VM, Proctor LT, Qureshi FA, S11rtorcll1 K, Topj1an A, van der Jugl l-W, Zarnsky AL. Part 14 pudmtnc udvanccd life support: 2010 Amcncan Heart 

Association Guidclines for Cardiopulmonacy Resuscítalion anti Emcrgcncy C.1rtl10vascular Cur.:, Circulation 20\0 Nov 2, 122(18 Suppl 3):S876-908 

Amencnn Academy of Pedtatncs. Emergency drug doses foi mfu111s untl ch1lurcn nnd nnloxonc use 111 ncwboms: danftca11on . Petliatncs 1989 May;83(5)-803 

American Academy of Pediatrics Committce on Drugs Naloxon~ dosagl' und routc of ad11un1stratlon for mli111ts and children addendum to emergency drug 
doses for infants ond children Pediatrics 1990 Scp~86(3) 484-5. 

9. REAÇÕES ADVERSAS 

Os eventos adversos listados a seguir foram obtidos de dados de formacov1g1lllnc1<tl relatos de caso disponíveis na literatura módica/ estudos cllmcos publicados. 

Pós-Operatório: 

As reações adversas associadas com o uso pOs-operatOrto do clom.lmto úe naloxona mjctávcl c;tllo <l~scntas por sistema e em ordem decrescente de frequência 

Como estas reações são reportadas voluntariamente a partir d" uma ropulaçllo cfo tutnanho in1:crto, nem sempre é passivei estimar com segurança sua frequenc1a 

ou relação causal com a exposição do medicamento 

- Cardlaco. edema pulmonar, parada cardlaca, taqu1card1n, rtbnlaçao ventncular e taguicard1a \c.mtricular . Como sequela desses eventos pode ocorrer óbi10, coma 

e encefalopatia. Estes ocorreram em pacientes, na maioria dos qu.us , que pnssulam doenças cardiovasculares preexistentes ou que receberam outros 
med1camcn1os que podem ter efeitos cardiovasculares adversos semelhantes 

• Gastríntestinal: vômito, náusea. 

·Doenças do sis1ema nervoso: convulsões, parcstcs1a, convulsão de grande mal 

- Distúrbios psiquiátricos: agitação, alucinações, tremores . 

• Doenças respiratórias, torácicas e do medias1ino: <lispneia, depressão resp1ra1óna h1púxia 

• Afecções da pele e tecido subcutâneo: reações mespec!ficas no local da m.1eção, sudorese. 

• Distúrbios vasculnres· hipertensão. hipotensão. onJas de calor ou rubor 

O relato de edema pulmonar foi descrito em 2 homens sadios que recebenim naloxona com evolução d~ 1 caso fatal embora seja questionada a relação da 

naloxona com o óbito. 
llipotcnsão, bradicardia e prec1p1taçdo do crises convulsivas focais foram rcla1ada~ cm poc1cn1cs que receberam nnloxona 4 mg/kg m1c1almente, seguida de 24 

horas de infusão na dose de 2 mg/kg/horn após acidente vascular. Reações adversas severas foram relatadas em 6 de 453 pacientes que receberam naloxona para 

reversão de imox1caçao por d1amorfma. Os cfoilos foram ass1stolia ( 1 cnso), convuls!lo gcncrulw1da (3 casos), edema pulmonar ( 1 caso) e comportamento 

agressivo {I caso). 

Oepressllo por opio Ides: 

Uma abnipta rcversao da depressão por op1oidcs pode resultar cm náuseas. vômitos, sudon:sc, taqu1cardm e aumento da pressão artcnnl, ataques, tnqmcardrn 

ventricular e fibrilação, edema pulmonar e parnda cardlaca que pode rcsult;ir cm Ob1to 

Dependência de opioidcs: 

Uma reversão abnipta dos efeitos dos opio1des em pessoas que sM lís1came11tc dependentes destes potlcrã prec1p1tar uma slndrome de abstmênc1a aguda que 

pode se expressar. mas não limitado aos sínuis t' smtomus 11 seguir dcscrctos dorC\'I no corpo, fehrc, sudoresc, conza, esr1rrc1s p1loereçao, boce.1ar, fraqul!ZU, 
calafrios ou tremores. nervosismo. agitação ou irntah1lidade, diarreia, nanscas ou n11111tos. çólicas tthdommais, aumento da pressllo arterial e taquicardia No 

recém-nascido, a slndrome de abstmencia pode mclu1r. convulsões, choro excessivo e reílexos lnpcralivos 

Todas as reações adversas devem ser infonnadas ao profissional de saiu.li: o mais breve possfvc;I. 

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema VlglMed, dlsponhel no por!Jtl d11 \l'i\ IS\, 

10. SUPEIH>OSE 

A experiência clinica com super<lose de cloritlrato t.le naloxona em sere:; huma1Ht> e ltnutadii 
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Dom d<"'º""' mo;om '°' '""' ™"''"' pora ~ l<rapOo"" ""'"" '""'"' """" ""'''~"'" "~"'º '"'"''!~ P• I~ 
aumento da pressão sanguínea e pode causar também ag1taçao 

O paciente deve ser tratado sintomat icamente cm ambicnh: mu1h) super.,1s1om1do O 111édirn deve contatar um centro de controle dt: mtox1 
111formação atualizada para esta supervisao. 

Em caso de intoxlcaçllo ligue para 0800 7226001, se você pred,ar de 11111i.> orlenl11çOcs. 

DlZERES LEGAIS 

MS: 1.1343.0177 

Farrn Resp : Dr. Renato Silva 
CRF-MG: nº 10.042 

IUPOLABOR FARMACÊUTICA Ltda. 

Rod 13R 262 - Km 12,3 Borges /Sabará - MG 
CEP 34 735-010 

SAC 0800 03 1 11 33 

C:-IPJ: 19.570.720/0001-10 

Indústria Brasileira 

VENDA SOB PRESCRIÇÃO MÉDICA. SÓ PODE Sl:R VENDIDO <'OM RETENÇ,\O O.\ RJ:CFITA . 

USO RESTJUTO A HOSPITAIS 

t::sh1 bula foi atunlizada conforme Bula PndrAo •IPrll\'Rdn p<'ln ,\"I\ ISA em 09/0312021. 
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Dados da submissão eletrônica Dados da petição/ notificação que altera a bula Dados das alterações de bulas 

1 

1 Data do No. Data do ~o. Data de Versões Apresentações 
1 Assunto Assunto Itens de bula 

e:\pediente expediente expediente expediente aprovação (VPN PS) relacionadas 
1 

10459 - GE!\ERICO 
1 0,4mgfmL - inclusão Inicial de ' Atuali7.açào conforme i 

03/09/2014 0733329114-3 NA NA NA 1 NA VPS - Cartucho contendo 1 O Texto de Bula - RDC RDC 47/2009. 1 

ampolas x lmL. 60/ 12 1 

10452 - GENÉRICO 
- Atualização conforme 0,4mg/mL 

- Notificação de 
3011012019 2642261/19-1 

alteração de texto de 
NA NA NA NA bula padrão; VPS - Cartucho conLcndo l O 

bula - RDC 60112 
- Composição. ampolas x 1 mi.. 

10452 - GENÉRICO 
0.4mg/ml. 

~ Notificação de 
01/04/2021 1254661121-5 

alteração de tc.xto de 
NA NA NA NA - Reações adversas. VPS · Cnrtucho contendo 1 O 

bula - RDC 60/12 ampolas x 1 mL. 

l 1097-RDC 
73'2016 -

0,4mg/mL GENÉRICO-
10452 GENÉRICO Inclusão de - Cartucho contendo 1 O 

- Notificação de nova ampolas x 1 mi.. 
09/0612022 4278378'22-0 

alteração de texto de 
23/09/2021 3762459/21-8 

apresentação 
02/0312022 - Apresentações. VPS - Caixa contendo 25 

bula - RDC 60/ 12 restrita no 
1 ampolas x 1 mL. 
1 

- Caixa contendo 5 número de 
1 unidades 1 

1 
ampol:is x l mi.. 

farmacotécrucas 1 

10452 - GENÍ:H.'ICO 
i 0 ,4mg/mL NA - objeto 1 

de pleito desta - Notificação de - Posologia e modo de - Cartucho contendo 1 O 
18107/2023 NA NA NA NA VPS ampola:. x 1 mL. notificação alteração de texto de usar. 

Caixa contendo 25 eletrônica bula - RDC 60112 
amoo(as .X 1 mi -

~ .. 
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05108123, 20:00 Consultas -Agência Nacional de VlgllAncla Sanitária 

Consultas / Medicamentos / Medicamentos 

Detalhe do Produto: VITAMINA C INJETÁVEL 

Nome da FARMACE CNPJ 06.628.333/0001- Autorização 1.01.085-1 
Empresa INDÚSTRIA 46 
Detentora do OUIMICO-

Registro FARMAC~UTICA 
CEARENSE LTDA 

25351.208246/2004- Categoria Especifico Data do 14/04/2005 

19 Regulatórla registro 

VITAMINAC Registro ,10850028 Vencimento 04/2025 

INJETÁVEL do registro 

ÁCIDO ASCÓRBICO Medicamento 

de referência 

Classe VITAMINAS E SUPLEMENTOS MINERAIS ATC VITAMINAS E 

Terapêutica SUPLEMENTOS 
MINERAIS 

Parecer Bulárlo Acesse aqui 

Público Eletrônico 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Validade 

Publicação 

100 MG/ML SOL INJ ex 50 1108500280018 SOLUÇAOINJETAVEL 14/04/2005 24 

AMPVDAMB X 5 ML meses 

1 ATIVA j 

2 100 MG/ML SOL INJ ex 100 1108500280026 boLUÇAOINJETAVEL 14/04/2005 24 

AMP VD AMB X 5 ML meses 

1 ATIVA 1 

200 MG/ML SOL INJ ex 50 1108500280034 SOLUÇAO INJETAVEL 14/04/2005 24 
AMP VD AMB X 5Ml 1 ATfl/A j meses 

4 200 MG/ML SOL INJ ex 100 1108500280042 SOLUÇAO INJETAVEL 14/04/2005 24 

AMP VD AMB X SML 1 ATfl/A j meses 

http .//consultas.anvisa.gov.br/#lmedlcamantos/25351208246200419/ 112 
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05108123, 20:00 Consultas -Agência Nacional da VigllAncla Sanitária 

Consultas / Medicamentos / Medicamentos 

Detalhe do Produto: ÁCIDO TRANEXÃMICO 

Nome da 
Empresa 

HIPOLABOR 

FARMACEUTICA 
CNPJ 19.570.720/0001- Autorização 

10 
1.01.343-0 

Detentora LTDA 

do Registro 

Processo 

Nome 
Comercial 

25351.718604/2009- Categoria Genérico 
55 Regulatórla 

ÁCIDO I Registro 113430186 
TRANEXÂMICO 

Principio ÁCIDO TRANEXÃMICO 
Ativo 

Data do 
registro 

Vencimento 
do registro 

08/04/2013 

04/2028 

Medicamento TRANSAMIN 
de referência 

Classe ANTIFIBRINOLITICOS ATC ANTIFIBRINOLITICOS 
Terapêutica 

Parecer 
Público 

Rotulagem 

Nº Apresentação 

50 MG/ML SOL INJ CT 5 

AMP VD TRANS X 5ML 

1ATIVA1 

2 50 MG/ML SOL INJ CT 100 

AMP VD TRANS X 5 ML 

1ATIVA1 

Registro 

1134301860013 

1134301860021 

https :l/consultas.anvlsa.gov.br/#/medlcamentos/253517186042009551 

Bulârlo 
Eletrônico 

Forma Farmacêutica 

SOLUÇAOINJETAVEL 

SOLUÇAOINJETAVEL 

Acesse aqui 

Data de 
Publicação 

08/04/2013 

08/04/2013 

Validade 

24 

meses 

24 

meses 

1/1 



05108123, 20:01 Consultes - Agên~fe Nacional de Vigflência Sanitária 

Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: Epinefrina 

Nome da Empresa HYPOFARMA- CNPJ 17.174.657/0001- Autorização 1.00.387-7 
Detentora do INSTITUTO DE 78 
Registro HYPODERMIA E 

FARMÁCIA LTDA 

25351.141989/2019- Categoria Genérico Data do 11/11/2019 
70 Regulatórla registro 

Nome Comercial Epinefrina Registro 103870078 Vencimento 11/2029 
do registro 

Princípio Ativo EPINEFRINA Medicamento Adren 
de referência 

Classe Terapêutica ATC 

Parecer Públlco Acesse aqui Bulárlo Acesse 

Eletrônico aqui 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Validade 
Publicação 

1 MG/ML SOL INJ ex 100 1038700780011 Solução Injetável 11/11/2019 24 
AMPVDAMB X 1 ML meses 

1ATIVA1 

2 1 MG/ML SOL INJ ex 50 1038700780028 Solução Injetável 11/11/2019 24 

AMPVDAMBX1MLj~NAj meses 

https:/lconsultas.anvlsa.gov. brl#lmedlcamentos/25351141989201970/ 111 



05108123, 20:01 Consultas - Agência Nacional do VlgflAncia Sanitária 

Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: FARMACE -AGUA PARA INJEÇÃO 

FARMACE CNPJ 06.628.333/0001- Autorlzaçlo 1.01.085-1 
INDÚSTRIA 46 

Detentora do QUIMICO-

Registro FARMAci:.utrCA 
CEARENSE 

LTDA 

Processo 25016.000960/97 Categoria Especifico Data do 17/03/2000 
Regulatórla registro 

Nome Comercial FARMACE- Registro 110850011 Vencimento 03/2025 
AGUA PARA do registro 

INJEÇÃO 

ÁGUA PARA INJETÁVEIS QSP, AGUA PARA Medicamento 

INJEÇÃO, água para injeção da referência 

DILUENTES E VEICULOS DE MEDICAMENTOS ATC DILUENTES E 

VEICULOS DE 

MEDICAMENTOS 

Bulárlo Acesse aqui 

Eletrônico 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Validade 

Publicação 

SOL INJ ex 60 FR PLAS 1108500110015 SOLUÇAO INJETAVEL 17/03/2000 24 
TRANS X 100 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

2 SOL INJ ex 50 FR PLAS 1108500110023 SOLUÇAO INJETAVEL 17/03/2000 24 

TRANS X 250 ML meses 
1 CANCELADA OU CADUCA 1 

3 SOL INJ ex 24 FR PLAS 1108500110031 SOLUÇAOINJETAVEL 17/03/2000 24 
TRANS X 500 ML meses 
1 CANCELADA OU CADUCA 1 

4 SOL INJ ex 12 FR PLAS 1108500110041 SOLUÇAO INJETAVEL 17/03/2000 24 
TRANS X 1000 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

https://consultas.anvlsa.gov.brl#/medícamentos/2501600096097/ 112 



05/08/23, 20:01 Consultas - Agência Nacional de Vlgilãncia Sanitária 

5 SOL INJ ex 6 FR PLAS TRANS 1108500110058 SOLUÇAOINJETAVEL 

X 2000 ML 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

6 1 MUML SOL INJ ex 200 11 08500110066 SOLUÇAO INJETAVEL 

AMP PE PLAS TRANS X 1 O 

MLI ATIVA 1 

7 1 ML/ML SOLINJ ex 100 1108500110074 SOLUÇAO INJETAVEL 17/03/2000 24 

AMP PLAS PE TRANS X 20 meses 

MLI ATIVA 1 

8 1 MUML SOL INJ IV ex 60 1108500110082 SOLUÇAO INJETAVEL 17/03/2000 24 

FA PLAS PE TRANS SIST meses 

FECH X 100 ML[ ATIVA j 

9 1 MUML SOL INJ IV ex 50 1108500110090 SOLUÇAO INJETAVEL 17/03/2000 24 

FA PLAS PE TRANS SIST meses 

FEeH X 250 MLj ATIVA j 

10 1 MUML SOL INJ IV ex 24 1108500110104 SOLUÇAO INJETAVEL 17/03/2000 24 

FA PLAS PE TRANS SIST meses 

FEeH X 500 ML l ATIVA j 

11 1 MUML SOL INJ IV ex 12 1108500110112 SOLUÇAOINJETAVEL 17/03/2000 24 

FA PLAS PE TRANS SIST meses 

FEeH 1000 ML 1 ATIVA 1 

12 SOL INJ IV ex 60 BOLS PVe 1108500110120 SOLUÇAOINJETAVEL 17/03/2000 24 

TRANS SIST FEeH X 100 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA j 

13 SOL INJ IV ex 50 BOLS PVe 17/03/2000 24 

TRANS SIST FECH X 250 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

14 SOL INJ IV ex 24 BOLS PVC 1108500110147 SOLUÇAO INJETAVEL 17/03/2000 24 

TRANS SIST FECH X 500 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

15 SOL INJ IV ex 12 BOLS PVe 1108500110155 SOLUÇAO INJETAVEL 17/03/2000 24 

TRANS SIST FEeH X 1000 ML meses 

[ CANCELADA OU CADUCA l 

https:llconsultas.anvlsa.gov.br/#/medlcamentos/2501600096097/ 2/2 



05/08/23, 20:01 Consultas ·Agência Nacional de Vlgilãnc1a Sanitária 

Consultas I Medicamentos / Medicamentos 

Nome da FRESENIUS KABI 
Empresa BRASIL LTDA 
Detentora 

do Registro 

Processo 25351.936342/2020· 

62 

Nome Sulfato de 
Comercial Amicacina 

Detalhe do Produto: Sulíato de Amicacina 

CNPJ 

Categoria 

Regulatórla 

Registro 

49.324.221/0001· Autorização 

04 

Genérico 

100410217 

Data do 

registro 

Vencimento 
do registro 

1.00.041-0 

14/12/2020 

12/2026 

Princípio 
Ativo 

SULFATO DE AMICACINA Medicamento Novamin 
de referência 

Classe AMINOGLICOSIDEOS 
Terapêutica 

Parecer 
Público 

Rotulagem 

Nº Apresentação 

50 MG/ML SOL INJ ex 50 

AMP VD TRANS X 2 ML 

1ATIVA 1 

2 250 MG/ML SOL INJ ex 50 

AMP VD TRANS X 2 ML 
[ATIVA J 

Registro 

1004102170019 

1004102170027 

https;//consullas.anvisa.gov.br/#/medlcamentos/25351936342202062/ 

ATC 

Bulárlo 
Eletrõnlco 

Forma Farmacêutica 

SOLUÇAO INJETAVEL 

SOLUÇAO INJETAVEL 

AMINOGLICOSIDEOS 

Acesse aqui 

Data de Validade 

Publicação 

14/12/2020 24 

meses 

14/12/2020 24 

meses 

1/1 



05/08/23, 20:02 Consultas - Agência Nacional de VlgllAncla Sanitária 

Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

1 
Nome da 

Empresa 
Detentora 

do 
Registro 

Processo 

Nome 

Comercial 

Detalhe do Produto: Aminofilina 

FARMAeE 

INDÚSTRIA 
OUIMleO

FARMAe~UTICA 
CEARENSE LTDA 

CNPJ 06.628.333/0001- Autorização 1 
46 

25351.225914/2004- Categoria Genérico Data do 

registro 64 Regulatórla 

Aminofllina Registro 110850024 Vencimento 

do registro 

1.01.085-1 

07/03/2005 

03/2025 

Principio 

Ativo 

AMINOFILINA Medicamento Aminofilina 

de referência 

Classe 

Terapêutica 

BRONeODILATADORES 

Parecer 

Público 

Rotulagem 

Nº Apresentação 

24 MG/ML SOL INJ ex 50 
AMP VD TRANS X 10ML 

1ATIVA1 

2 24 MG/ML SOL INJ ex 100 
AMP VD TRANS X 10ML 

1ATIVA1 

Registro 

1108500240016 

1108500240024 

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351225914200464/ 

ATC 

Bulárlo 

Eletrônico 

Forma Farmacêutica 

SOLUÇAO INJETAVEL 

SOLUÇAO INJETAVEL 

BRONeODILATADORE~ 

Acesse aqui 

Data de Validade 
Publicação 

07/03/2005 24 
meses 

07/03/2005 24 
meses 

1/1 
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1 

Consultas I Medicamentos f Medicamentos 

Detalhe do Produto: cloridrato de am1odarona 

Nome da FRESENIUS KABI 

Empresa BRASIL LTDA 
Detentora do 

Registro 

CNPJ 49.324.221/0001- Autorização 

04 

1.00.041-0 

Processo 25351.936251/2020· Categoria Genérico Data do 

registro 

30/11/2020 

27 Regulatórla 

Nome 

Comercial 

cloridrato de 
amíodarona 

Registro 

Princípio 

Ativo 

CLORIDRATO DE AMIODARONA 

Classe 
Terapêutica 

Parecer 
Públlco 

Rotulagem 

ANTIARRITMiCOS 

Nº Apresentação 

50 MG/ML SOL INJ IV ex 50 

AMP VD AMB X 3 ML 

[ ATIVA 1 

Registro 

1004102060019 

100410206 07/2029 

Medicamento ATLANSIL 
de referência 

ATC ANTIARRITM ICOS 

Bulãrlo 
Eletr6nlco 

Acesse aqui 

Forma Farmacêutica Data de Validade 

Publicação 

Solução Injetável 30111/2020 24 

meses 

2 50 MG/ML SOL INJ IV ex 1004102060027 Solução Injetável 30/11/2020 24 

100AMP VDAMB X 3 ML meses 

1 ATIVA1 

https://consultas.anvlsa.gov.br/#/medlcamentosl25351936251202027/ 111 



05108/23, 19:56 Consultas - Agê a Nacional de Vigtlãncia Sanitária 

Consultas / Medicamentos / Medicamentos 

Detalhe do Produto: CILINON 

Nome da Empresa 

Detentora do 
Registro 

Processo 

Nome Comercial 

BLAU 

FARMACtUTICA 
S.A. 

CNPJ 

25351.32368812013- Categoria 

41 Regulatórla 

CILINON Registro 

AMPICILINA SÓDICA 

58.430.828/0001- Autorização 

60 

Simllar 

116370098 

Data do 
registro 

Vencimento 

do registro 

Medicamento 

de referência 

1.01.637-7 

12/08/2013 

09/2028 

Classe 

Terapêutica 

PENICILINA OE AMPLO ESPECTRO ATC PENICILINA 

DE AMPLO 
ESPECTRO 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro 

500MG PO INJ ex 100 FA 1163700980016 

VD TRANS + 100 DIL X 5 

Mlj ATIVA j 

1000 MG PO INJ ex 100 FA 1163700980024 

VD TRANS + 100 DIL X 5 ML 

1ATIVA 1 

500 MG PO INJ CT FA VD 1163700980032 

TRANS + OIL X 5 ML 1 ATIVA 1 

1000 MG PO INJ CT FAVO 1163700980040 
TRANS + DIL X 5 ML j ATIVA j 

500 MG PÓ INJ ex 100 FA 1163700980059 
VO TRANS ( ATIVA ) 

1000 MG PÓ INJ ex 100 FA 1163700980067 

VD TRANS ( ATIVA j 

httpsJ/consultas.anvísa.gov.br/#/medicamentos/25351323688201341/ 

Bulárlo 
Eletrõnlco 

Acesse aqui 

F'orma Farmacêutica Data de Validade 

Publicação 

RO INJETAVEL + SOLUCAO 12/08/2013 24 

DILUENTE meses 

PO INJETAVEL + SOLUCAO 12/08/2013 24 

DILUENTE meses 

PO INJETAVEL + SOLUCAO 12/08/2013 24 

DILUENTE meses 

PO INJETAVEL + SOLUCAO 12/08/2013 24 
DILUENTE meses 

PO INJETAVEL 12/08/2013 24 
meses 

PO INJETAVEL 12/08/2013 24 

meses 

112 



05/08/23, 19:56 Consultas -Agênçla Nacional de Vigilãncla Sanitária 

7 SOOMG PO INJ CT FA VD 1163700980075 PO INJETAVEL + SOLUCAO 

TRANS +AMP DIL PLAS X 5 OILUENTE 

MLI ATIVA 1 

8 500MG PO INJ ex 100 FA 1163700980083 PO INJETAVEL + SOLUCAO 
VD TRANS + 100 AMP DIL DILUENTE 

PLAS X 5 ML 1 ATIVA 1 

9 1000 MG PO INJ CT FA VD 1163700980091 PO INJETAVEL + SOLUCAO 12/08/2013 24 

TRANS +AMP DIL PLAS X DILUENTE meses 

SML[ ATIVA 1 

1000 MG PO INJ ex 100 FA 1163700980105 PO INJETAVEL + SOLUCAO 12108/2013 24 

VD TRANS + 100AMP DIL DILUENTE meses 
PLAS X 5 ML j ATIVA J 

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medlcamentos/25351323688201341/ 212 



e 

05/08/23, 20:02 Consultas - Agênc;la Nacíonal de Vlgllêncla Sanitária 

Consultas / Medicamentos / Medicamentos 

Detalhe do Produto: ATROFARMA 

Nome da FARMAeE CNPJ 06.628.333/0001- Autorização 

Empresa INDÚSTRIA 46 
Detentora O UI MICO-

do Registro FARMAC~UTleA 
CEARENSE LTDA 

Processo 25351.023130/0017 Categoria Similar Data do 

Regulatória registro 

Nome ATROFARMA Registro 110850017 Vencimento 

Comercial do registro 

Princípio SULFATO DE ATROPINA Medicamento 

Ativo de referência 

Classe ANTIESPASMODICOS E ANTICOLINERGICOS ATC 

Terapêutica GASTRINTESTINAIS 

Parecer 
Público 

Rotulagem 

Nº Apresentação 

0,25 MG/ML SOL INJ ex 50 

AMP VD TRANS X 1 ML 

1 ATIVA J 

2 0,25 MG/ML SOL INJ ex 100 
AMP VD TRANS X 1 ML 

1 ATIVA l 

Registro 

1108500170018 

1108500170026 

https://consultas.anvisa.gov.br/#lmedicamentos/253510231300017/ 

Bulárlo 
Eletrônico 

Forma Farmacêutica 

SOLUÇAO INJETAVEL 

SOLUÇAO INJETAVEL 

1.01.085-1 

26/03/2001 

03/2026 

ANTIESPASMODICOS 

E 
ANTleOUNERGICOS 

GASTRINTESTINAIS 

Acesse aqui 

Data de Validade 
Publicação 

26/03/2001 24 
meses 

26/03/2001 24 
meses 

1/1 



05/08123, 20:03 Consultas -Agência Nacional de VigllAncla Sanitária 

Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: ARICILINA 

Nome da BLAU CNPJ 58.430.828/0001- Autorização 1.01.637-7 
Empresa FARMACt=UTICA 60 
Detentora S.A. 
do 
Registro 

Processo 25351.323764/2013- Categoria Similar Data do 12/08/2013 
11 Regulatórla registro 

Nome ARICILINA Registro 116370108 Vencimento 04/2029 
Comercial do registro 

Princípio BENZILPENICILINA POTÁSSICA Medicamento 
Ativo de referência 

Classe PENICILINA G E DERIVADOS (BENZILPENICILINAS) ATC PENICILINA G E 
iTerapêutlca DERIVADOS 

(BENZILPENICILINAS) 

Parecer Bulãrio Acesse aqui 
Público Eletrônico 

Rotulagem 

Nª Apresentação Registro Forma Farmaciutlca Data de Validade 
Publicação 

5.000.000 UI PO INJ ex 50 1163701080019 PO INJETAVEL + SOLUCAO 12/08/2013 36 
FA + 50 AMP DIL X 5ML DILUENTE meses 
1ATIVA1 

2 5.000.000 UI PO INJ ex 50 1163701080027 PO INJETAVEL 12/08/2013 36 
FAI ATIVA 1 meses 

https:l/consultas.anvlsa.gov. brl#/medicamentos/25351323764201311/ 
111 



05/08/23, 20:03 Consultas • Agêria Nacional de Vígilãncie Sanitária 

Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Nome da Empresa 

Detentora do 

Registro 

Processo 

Nome Comercial 

Principio Ativo 

Classe 

Terapêutica 

Parecer Público 

Rotulagem 

Detalhe do Produto: PENKARON 

BLAU 

FARMAC~UTICA 
S.A. 

CNPJ 58.430.828/0001- Autorização 

60 

25351.325066/2013-
02 

PENKARON 

Categoria 
Regulatórla 

Registro 

Similar 

116370115 

BENZILPENICILINA PROCAINA, BENZILPENICILINA 

POTÁSSICA 

PENICILINA DE AMPLO ESPECTRO 

Data do 
registro 

Vencimento 

do registro 

Medicamento 

de referência 

ATC 

Bulárlo 
Eletrõnlco 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de 

1.01.637-7 

12/08/2013 

05/2029 

PENICILINA 

DE AMPLO 
ESPECTRO 

Acesse aqui 

Val idade 

Publicação 

400000 U INJ CT 1 FA + DIL 1163701150017 PO INJETAVEL + SOLUCAO 12/08/2013 24 

X 2 ML 1 ATIVA 1 DILUENTE meses 

2 400000 u INJ ex 50 FA + 50 1163701150025 PO INJETAVEL + SOLUCAO 12108/2013 24 

DILI ATIVA 1 DILUENTE meses 

3 400000 u INJ ex 100 FA + 1163701150033 PO INJETAVEL + SOLUCAO 12/08/2013 24 

100 Dllj ATIVA 1 DILUENTE meses 

4 400000 u INJ ex 100 FA VD 1163701150041 PO INJETAVEL 12/08/2013 24 

TRANS 1 ATIVA j meses 

https://consultas.anvlsa.gov.brl#/medicamentos/25351325066201302/ 1/1 



07/08/23, 17:34 Consultas -Ag~nc:ia Nacional de Vigílãncia Sanitária 

Consultas I Medicamentos / Medicamentos 

Detalhe do Produto: BICARBONATO DE SÓDIO 

FRESENIUS KABI CNPJ 49.324.221/0001- Autorização 1.00.041-0 

Empresa BRASILLTDA 04 
Detentora do 

Registro 

25351.051495/2007- Categoria Especfflco Data do 12111/2007 

61 Regulatórla registro 

Nome Comercial BICARBONATO DE Registro 100410130 Vencimento 11/2027 
SÓDIO do registro 

Princfpio Ativo BICARBONATO DE SÓDIO Medicamento • de referência 

Classe MEDICACAO PARA TRATAMENTO DAACIDOSE ATC MEDICACAO 

Terapêutica METABOLICA PARA 

TRATAMENTO 
DAACIDOSE 

METABOLICA 

Parecer Público Bulárlo Acesse aqui 
Elctr6nlco 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Validade 
Publicação 

1 100 MG/ML SOL INJ FR VD 1004101300016 SOLUÇAO INJETAVEL 12/11/2007 24 

INC X 250 ML 1 ATIVA j meses 

2 84 MG/ML SOL INJ FR VD 1004101300024 SOLUÇAOINJETAVEL 12/11/2007 24 

INC X 250 ML 1 ATIVA 1 meses 

3 100 MG/ML SOL INJ ex 1 o 1004101300032 SOLUÇAO INJETAVEL 12/11/2007 24 

FR VD INC X 250 MLI ATIVA 1 meses 

4 84 MG/ML SOL INJ ex 1 o 1004101300040 SOLUÇAO INJETAVEL 12/11/2007 24 

FR VD INC X 250 ML 1 ATIVA j meses 

https:J/consultas.anvisa.gov.br/#lmedicamentos/253510514952007611 1/1 



05/08/23, 20:04 Consultas • Agência Nacional de Vigilância Sanitária 

Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: Bromoprida 

Nome da UNIÃO QU[MICA CNPJ 60.665.981/0001- Autorização 1.00.497-7 
Empresa FARMAC~UTICA 18 
Detentora do NACIONAL S/A 

Registro 

1 Processo 25351.103753/2006- Categoria Genérico Data do 16/04/2007 

11 Regulatória registro 

Nome Bromoprida Registro 104971342 Vencimento 04/2027 
Comercial do registro 

Principio BROMOPRIDA Medicamento Digesan® • Ativo de referência 

Classe ANTIEMETICOS E ANTINAUSEANTES ATC ANTIEMETICOS E 

Terapêutica ANTINAUSEANTES 

Parecer Bulárlo Acesse aqui 

Público Eletrônico 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Validade 

Publicação 

1 5 MG/ML SOL INJ IM/IV CT 1049713420012 SOLUÇAOINJETAVEL 16/04/2007 36 

AMP VD AMB X 2 ML meses 

1ATIVA1 

2 5 MG/ML SOL INJ IM/IV CT 6 1049713420020 SOLUÇAO INJETAVEL 16/04/2007 36 

AMP VD AMB X 2 ML meses 

1ATIVA 1 

3 5 MG/ML SOL INJ IM/IV CT 1049713420039 SOLUÇAOINJETAVEL 16/04/2007 36 
50 AMP VD AMB X 2ML meses 

(EMB HOSP) 1 ATIVA 1 

https://consultas.anvlsa.gov.br/#/medlcamentos/25351103753200611/ 1/1 



05/08/23, 20:05 Consultas -Agência Nacional de Vigilância Sanitária 

Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

t Detalha do Produto: CLORIDRATO DE BUPIVACAINA + GLICOSE 

Nome da 

Empresa 
Detentora do 

Registro 

Processo 

Nome 
Comercial 

HIPOLABOR 

FARMACEUTICA 
LTDA 

CNPJ 

25351.630381/2008- Categoria 

62 

CLORIDRATO DE 
BUPIVACAINA + 

GLICOSE 

Regulat6rla 

Registro 

19.570.720/0001- Autorização 
rn 

Genérico 

113430168 

Data do 

registro 

Vencimento 
do registro 

1.01.343-0 

29/06/2009 

06/2029 

Principio Ativo ctoridrato de buplvacalna monoidratado, GLICOSE 

ANIDRA 

Medicamento HYPOFARMA 

de referência 

Classe ANESTESICOS LOCAIS 

Terapêutica 

Parecer Público 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro 

5 MG/ML + 80 MG/ML SOL 1134301680015 

INJ IV ex 100 AMP VD 

TRANS X 4 ML 1 ATIVA ] 

2 5 MG/ML + 80 MG/ML SOL 1134301680023 

INJ IV ex 50 AMP VD 

TRANS X 4 ML 1 ATIVA 1 

https:t/consultas.anvisa.gov. br/#/medicamentos/25351630381200862/ 

ATC ANESTESICOS 

LOCAIS 

Bulárlo 

Eletrônico 

Acesse aqui 

Forma Farmacêutica Data de Validade 
Publicação 

SOLUÇAO INJETAVEL 29/06/2009 24 
meses 

SOLUÇAO INJETAVEL 29/06/2009 24 
meses 

1/1 



05/08/23, 20 06 Consultas - Agência Nacional de VigilAncla Sanitária 

Pmc. ~ 02:W~23 

Ass~ 
Detalhe do Produto: butilbrometo de esoopolamlna + dipirona monoidratada 

Nome da HIPOLABOR CNPJ 19 .570. 720/0001- Autorização 1.01.343-0 
Empresa FARMACEUTICA 10 

1 Detentora LTDA 

do 
Registro 

Processo 25351.053562/2005- Categoria Genérico Data do 25/07/2005 
10 Regulat6rla registro 

Nome butilbrometo de Registro 113430121 Vencimento 07/2025 

Comercial escopolamina + do registro 
dipirona 

monoidratada 

Principio BUTILBROMETO DE ESCOPOLAMINA, dipirona Medicamento Buscopan Composto 

Ativo monoidratada de referência 

Classe ANTIESPASMOOICOS E ANTICOLINERGICOS- ATC ANTIESPASMODICOS 

Terapêutica ASSOC MEDICAMENTOSAS E 
ANTICOLINERGICOS· 
ASSOC 

MEDICAMENTOSAS 

Parecer Bulário Acesse aqui 

Público Elatrõnlco 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data da Validade 
Publicação 

(4 + 500) MG/ML SOL INJ 1134301210019 SOLUÇAO INJETAVEL 25/07/2005 24 
IM/IV CT 3 AMP VD AMB X meses 

5 MLI ATIVA 1 

2 (4 + 500) MG/ML SOL INJ 1134301210027 SOLUÇAO INJETAVEL 25/07/2005 24 
IM/IV ex 50 AMP vo AMB X meses 

5 ML (ATIVA 1 

3 (4 + 500) MG/ML SOL INJ 1134301210035 SOLUÇAO INJETAVEL 25/07/2005 24 
IM/IV ex 100AMPVDAMB meses 
X 5 ML 1 ATIVA j 

https://consultas.anvlsa .gov.br/#lmedlcamentos/2535105356220051 O/ 1/2 



• 
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4 4 MG/ML + 500 MG/ML SOL INJ 1134301210043 SOLUÇAO INJETAVEL 

ex 100 EST AMP VDAMB X 5 
ML (EMB HOSP) 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

https://consultas.anvisa.gov. br/#/medicamentos/2535105356220051 O/ 2/2 



05108123, 20:06 Consultas -Agência Nacional de Vigilêncla Sanitária 

Consultas / Medicamentos / Medicamentos 

Detalhe do Produto: BUTILBROMETO DE ESCOPOLAMINA 

Nome da 
Empresa 
Detentora 
do 
Registro 

FARMACE 
INDÚSTRIA 
QUIMICO
FARMACtUTICA 
CEARENSE LTDA 

CNPJ 06.628.333/0001- Autorização 

46 

1.01.085-1 

Processo 

Nome 
Comercial 

25351.026651/2011- Categoria Genérico 

29 Regulatórla 

BUTILBROMETO Registro 110850043 

DE 
ESCOPO LAMINA 

Princípio BUTILBROMETO DE ESCOPOLAMINA 
Ativo 

Data do 

registro 

Vencimento 

do registro 

27/03/2017 

03/2027 

Medicamento BUSCOPAN 
de referência 

Classe ANTIESPASMODICOS ATC ANTIESPASMODICOS 

Terapêutica 

Parecer 
Público 

Rotulagem 

Nº Apresentação 

20MG/ML SOL INJ ex 100 
AMPVDAMBX1MLj~wAJ 

2 20MG/ML SOL INJ ex 50 
AMP VD AMB X 1 MLI ATIVA 1 

Registro 

1108500430011 

1108500430028 

https://consultas .anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351026651201129/ 

Bulárlo 
Eletrônico 

Forma Farmacêutica 

SOLUÇAO INJETAVEL 

SOLUÇAOINJETAVEL 

Acesse aqui 

Data de 

Publicação 

27/03/2017 

27/03/2017 

Validade 

24 

meses 

24 
meses 

1/1 



05/08123, 20:07 Consultes -Agêrtcia Nacional do V1gilêncla Sanitária 

Consultas / Medícamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: CEFAZOLINA SÓDICA 

Nome da FRESENIUS KABI CNPJ 49.324.221/0001- Autorização 1.00.041-0 
Empresa BRASIL LTDA 04 
Detentora do 

Registro 

Processo 25351.936181/2020- Categoria Genérico Data do 30/11/2020 
15 Regulatórla registro 

Nome CEFAZOLINA Registro 100410198 Vencimento 03/2029 
Comerciei SÓDICA do registro 

Principio CEFAZOLINA SÓDICA Medicamento KEFAZOL 
Ativo 

Parecer 
Público 

CEFALOSPORINAS 

Rotulagem 

Nº Apresentação 

1 1 G PÓ LIOF SOL INJ CT 

FA VD TRANS 1 ATIVA J 

2 1 G PÓ LIOF SOL INJ ex 50 

FA VD TRANS 1 ATIVA J 

Registro 

1004101980017 

1004101980025 

https://consultas.anvlsa.gov.br/#Jmedicamentos/253519361812020151 

de referência 

ATC 

Bulárlo 
Eletrõnlco 

lforma Farmacêutica 

PO LIOFILO INJETAVEL 

PO LIOFILO INJETAVEL 

CEFALOSPORINAS 

Acesse aqui 

Data de Validade 

Publicação 

30/11/2020 24 

meses 

30/11/2020 24 

meses 

1/1 



e 

05/08/23, 20:07 Consultas ·Agência Nacional de Vigilância Sanltéria 

Consultas / Medicamentos I Medicamentos 

Nome da HIPOLABOR 
Empresa FARMACEUTICA 

Detentora LTDA 

do Registro 

Processo 25351.236215/2013-

18 

Nome eETOPROFENO 

Comercial 

Princípio CETOPROFENO 

Ativo 

Detalhe do Produto: CETOPROFENO 

CNPJ 

Categoria 

Regulatórla 

Registro 

19.570. 720/0001- Autorização 

10 

1.01.343-0 

Genérico 

113430195 

Data do 

registro 

14/05/2018 

Vencimento 05/2028 

do registro 

Medicamento PROFENID IM 
de referência 

Classe 
Terapêutica 

ANTINFLAMATORIOS ANTIREUMATICOS ATC ANTINFLAMATORIOS 
ANTIREUMATICOS 

Parecer 
Público 

Rotulagem 

Nº Apresentação 

1 1 

50 MG/ML SOL INJ IM ex 

50 AMP VD AMB X 2 ML 

1ATIVA1 

2 50 MG/Ml SOL INJ IM ex 

100 AMP VD AMB X 2 ML 

1ATIVA1 

Registro 

1134301950012 

1134301950020 

https:l/consultas.anvisa.gov.brl#lmedicamentos/25351236215201318/ 

Bulárlo 
Eletrõnlco 

Forma Farmacêutica 

Solução Injetável 

Solução Injetável 

Acesse aqui 

Data de 

Publicação 

14/05/2018 

14/05/2018 

Validade 

24 

meses 

24 

meses 

1/1 



05/08/23, 20:08 Consultas ·Agência Nacional de Vigilêncle Sanitária 

Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: cetoprofeno 

Nome da UNIÃO QUIMICA CNPJ 60.665.98110001- Autorização 1.00.497-7 

Empresa FARMAC~UTICA 18 
Detentora NACIONAL S/A 

do Registro 

Processo 25351.482782/2020- Categoria Genérico Data do 10/05/2021 

96 Regulatória registro 

Nome cetoprofeno Registro 104971462 Vencimento 05/2031 
Comercial do registro 

Princípio CETOPROFENO Medicamento PROFENID 

Ativo de referência 

Classe ANTINFLAMATORIOS ANTIREUMATICOS ATC ANTINFLAMATORIOS 

Terapêutica CETOPROFENO ANTIREUMATICOS 

Parecer Bulárlo Acesse aqui 

Públlco Eletrõnlco 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Valldade 

Publlcação 

1 
50 MG/ML SOL INJ IM CT 1049714620015 SOLUÇAO INJETAVEL 10/05/2021 24 

AMP VDAMB X 2 ML meses 

1 ATIVA] 

2 50 MG/ML SOL INJ IM CT 50 1049714620023 SOLUÇAO INJETAVEL 10/05/2021 24 

AMP VD AMB X 2 ML 1 ATIVA ] meses 

3 50 MG/ML SOL INJ IM CT 6 1049714620031 SOLUÇAOINJETAVEL 10/05/2021 24 

AMP VD AMB X 2 ML j ATIVA j meses 

4 50 MG CAP DURA CT BL AL 1049714620041 Cápsula dura 10/05/2021 24 

PLAS PVC TRANS X 24 meses 

1ATIVA1 

5 100 MG PO LIOF SOL INJ IV 1049714620058 Pó Liofilizado para Suspensão 10/05/2021 24 

CT 50 FA VD TRANS 1 ATIVA j Injetável meses 

6 50 MG CAP DURA CT BL AL 1049714620066 Cápsula dura 10/05/2021 24 

PLAS PVC TRANS X 6 meses 

1 ATIVA] 

https://consultas.anvlsa.gov.br/#/medicamentos/25351482782202096/ 1/2 



05/08/23, 20:08 Consultas. Agência NaclonRI de Vlgllêncla Sanitária 

7 25 MG/G GEL CT BG AL X 30 1049714620074 GEL 

G 1ATIVA1 

8 25 MG/G GEL CT 25 BG AL X 1049714620082 GEL 

30 Gj ATIVA 1 

9 25 MG/G GEL CT 50 BG AL X 1049714620090 GEL 10/05/2021 24 

30 Gj ATIVA j meses 

10 25 MG/G GEL CT BG PLAS 1049714620104 GEL 10/05/2021 24 

LAM X 30 G j ATIVA 1 meses 

11 25 MG/G GEL CT 25 BG 1049714620112 GEL 10/05/2021 24 

PLAS LAM X 30 G j ATIVA 1 meses 

12 25 MG/G GEL CT 50 BG 1049714620120 GEL 10/05/2021 24 

PLAS LAM X 30 G j ATIVA 1 meses 

13 50 MG CAP DURA CT BL AL 1049714620139 Cápsula dura 10/05/2021 24 

PLAS PVC/PVDC TRANS X meses 

24jATIVA1 

14 50 MG CAP DURA CT BLAL 1049714620147 Cápsula dura 10/05/2021 24 

PLAS PVC/PVDC TRANS X 6 meses 

1ATIVA1 

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351482782202096/ 2/2 
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Consultas I Medicamentos I Medícamentos 

Detalhe do Produto: HYCIMET 

Nome da 

Empresa 

Detentora do 

Registro 

Processo 

Nome 
Comercial 

Principio 
Ativo 

Classe 
Terapêutica 

Parecer 
Público 

Rotulagem 

HYPOFARMA- CNPJ 
INSTITUTO DE 
HYPODERMIA E 

FARMÁCIA LTDA 

25000. o 15225/9715 Categoria 

Regulatória 

HYCIMET Registro 

CIMETIDINA 

ANTIACIDOS E ANTIULCEROSOS 

Nº Apresentação Registro 

17.174.657/0001-
78 

Similar 

103870025 

Autorização 

Data do 

registro 

Vencimento 
do registro 

Medicamento 
de referência 

ATC 

Bulãrlo 
Elotrõnlco 

1.00.387-7 

09/08/1999 

08/2029 

ANTIAGIDOS E 
ANTIULCEROSOS 

Acesse aqui 

Forma Farmacêutica Data de Validade 

1 Publicação 

1 150 MG/ML SOL INJ CT 100 1038700250010 SOLUÇAO INJETAVEL 09/02/2001 24 

VD INC X2 ML meses 
1 CANCELADA OU CADUCA 1 

2 150 MG SOL INJ ex 100 1038700250029 SOLUÇAO INJETAVEL 09/08/1999 24 
AMP VD AMB X 2 ML meses 
1ATIVA1 

https:l/consultas.anvlsa.gov. brl#/medlcamentos/2500001522597151 1/1 
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Consultas I Medicamentos / Medicamentos 

Detalhe do Produto: FOSFATO DE CLINDAMICINA 

Nome da HIPOLABOR CNPJ 19 .570. 720/0001- Autorização 1.01.343-0 
Empresa FARMACEUTICA 10 
Detentora do LTDA 

Registro 

Processo 25351.010098/2003- Categoria Genérico Data do 17/06/2003 
13 Regufatórla registro 

Nome FOSFATO DE Registro 113430103 Vencimento 06/2028 
Comercial CLINDAMICINA do registro 

Principio Ativo FOSFATO OE CLINDAMICINA Medicamento DALACIN-C 
de referência 

Classe ANTIBIOTICOS SISTEMICOS SIMPLES ATC ANTIBIOTICOS 
Terapêutica SISTEMICOS 

SIMPLES 

Parecer Público Bulârlo Acesse aqui 

Eletrônico 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Validade 
Publicação 

150 MG/ML SOL INJ ex 100 1134301030010 $0LUÇAO INJETAVEL 17/06/2003 24 
AMP VD TRANS X 2 ML meses 

1ATíVA1 

2 150 MG/Ml SOL INJ ex 50 1134301030029 SOLUÇAO INJETAVEL 17/06/2003 24 
AMP VD TRANS X 2 ML meses 

1ATIVA1 

3 150 MG/ML SOL INJ ex 50 1134301030037 SOLUÇAO INJETAVEL 17/06/2003 24 
AMP VD TRANS X 4 ML meses 
1ATrvA1 

4 150 MG/ML SOL INJ ex 100 1134301030045 SOLUÇAO INJETAVEL 17/06/2003 24 
AMP VO TRANS X 4 Ml meses 
1 ATIVA l 

5 150 MG/ML SOL INJ ex 50 1134301030053 SOLUÇAO INJETAVEL 17/06/2003 24 
AMP VD TRANS X 6 ML meses 
1 ATIVA l 

https://consultas.anvlsa.gov. br/#lmedicamentos/25351010098200313/ 1/2 
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6 150 MG/ML SOL INJ ex 10 

AMP VD TRANS X 6 ML 

1ATIVA1 

Consultas • Agênala Nacional de Vlgllãncia Sanitária 

1134301030061 ~OLUÇAO INJETAVEL 

https://consultas.anvlsa .gov. br/#/medlcamentos/25351010098200313/ 212 
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Consultas I Medicamentos / Medicamentos 

Detalhe do Produto: CLORETO DE POTASSIO 

Nome da Samtec CNPJ 04.459.117/0001- Autorização 
Empresa Biotecnologia 99 
Detentora Limitada 

do Registro 

Processo 25351.045760/2003- Categoria Especifico Data do 
48 Regulatória registro 

Nome CLORETO DE Registro 155920001 Vencimento 
Comercial POTASSIO do registro 

Principio CLORETO DE POTÁSSIO Medicamento 
Ativo de referência 

Classe REPOSICAO HIDROELETROLITICA E ALIMENTACAO ATC 
Terapêutica PARENTERAL 

Parecer 

Público 
1 -

Rotulagem 

Nº Apresentação 

1 19,1% SOL INJ IV ex 8 CT 

100 AMP PLAS TRANS X 10 

Mlj ATIVA 1 

7 10G/100ML SOL INJ ex 50 

AMP PLAS TRANS X 10ML 

[ATIVA 1 

8 10G/100ML SOL INJ ex 100 

AMP PLAS TRANS X 10ML 

1ATIVA 1 

9 10G/100ML SOL INJ ex 200 

AMP PLAS TRANS X 10ML 

1ATIVA 1 

10 15G/1 OOML SOL INJ ex 50 

AMP PLAS TRANS X 1 OML 

1ATIVA 1 

1559200010015 

1559200010074 

1559200010082 

1559200010090 

1559200010104 

https://consultas.anvlsa.gov.br/#/medicamentos/25351045760200348/ 

Bulário 

Eletrônico 

Forma Farmacêutica 

SOLUÇAOINJETAVEL 

SOLUÇAO INJETAVEL 

SOLUÇAO INJETAVEL 

SOLUÇAOINJETAVEL 

SOLUÇAO INJETAVEL 

1.05.592-6 

09/02/2004 

02/2029 

REPOSICAO 

HIDROELETROLITICA 

E ALIMENTACAO 

PARENTERAL 

Data de Validade 

Publicação 

09/02/2004 24 

meses 

09/02/2004 24 

meses 

09/02/2004 24 

meses 

09/02/2004 24 

meses 

09/02/2004 24 

meses 

112 
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11 15G/100ML SOL INJ ex 100 1559200010112 $0LUÇAO INJETAVEL 

AMP PLAS TRANS X 10ML 

1ATfl/A1 

12 15G/100ML SOL INJ ex 200 1559200010120 SOLUÇAO INJETAVEL 

AMP PLAS TRANS X 10ML meses 

1ATIVA1 

13 19,1G/100ML SOL INJ ex 50 1559200010139 SOLUÇAO INJETAVEL 09/02/2004 24 

AMP PLAS TRANS X 10 ML meses 

1ATIVA1 

14 19, 1G/100ML SOL INJ ex 1559200010147 SOLUÇAO INJETAVEL 09/02/2004 24 

200 AMP PLAS TRANS X 1 O meses 

ML 1 ATIVA J 

https://consultas.anvlsa.gov.br/#/medlcamentos/25351045760200348/ 2/2 
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Consultas I Medicamentos / Medicamentos 

Nome da 

Empresa 
Detentora do 

Registro 

Processo 

Detalhe do Produto: CLORETO DE SODIO 

FARMACE CNPJ 

INDÚSTRIA 
QUIMICO

FARMAC~UTICA 
CEARENSE 

LTDA 

06.628.333/0001- Autorização 

46 

25001.009621 /83 Categoria Especifico Data do 
registro Regulatórla 

1.01.085-1 

14/01/0097 

Nome 
Comercial 

CLORETO DE 
SODIO 

Registro 110850001 Vencimento 09/2028 

1 Principio 
Ativo 

CLORETO DE SÓDIO 

Classe 

Terapêutica 
REPOSICAO HIDROELETROLITICA E 
ALIMENTACAO PARENTERAL 

Parecer 

Público 

Rotulagem 

9 MG/ML SOL INJ IV ex 20 FR 

PLAS TRANS X 250 ML 

1 CANCELADA OU CADU"'CÃ] 

9 MG/ML SOL INJ IV ex 200 

FR PLAS TRANS X 1 O ML 

1 ATTVA l 

9 MG/ML SOL INJ IV ex 100 
FR PLAS TRANS X 20 ML 

1ATIVA1 

5 100 MG/ML SOL INJ IV ex 

200 AMP PLAS TRANS X 10 

MLI ATIVA 1 

100 MG/ML SOL INJ IV ex 100 

AMP PLAS TRANS X 20 ML 
1 CANCELADA OU CADUCA ) 

1108500010029 

1108500010037 

1108500010045 

1108500010053 

1108500010061 

https://consultas.anvlsa.gov.brl#/medlcamentos/2500100962183/ 

do registro 

Modlcamento 
de referência 

ATC 

Bulário 

Eletrõnlco 

SOLUÇAOINJETAVEL 

SOLUÇAO INJETAVEL 

SOLUÇAO INJETAVEL 

SOLUÇAO INJElAVEL 

SOLUÇAO INJETAVEL 

REPOSICAO 
HIDROELETROLITICA 

E ALIMENTAeAO 

PARENTERAL 

Acesse aqui 

13/01/0097 24 

meses 

03/02/2000 24 

meses 

03/02/2000 24 
meses 

31/08/2000 24 

meses 

31/08/2000 24 

meses 

1/3 
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7 100 MG/ML SOL INJ IV ex 1108500010071 $0LUÇAO INJETAVEL 31/0 
200 AMP VD INC X 10 ML 

1ATIVA1 

8 100 MG/ML SOL INJ IV ex 100 1108500010088 SOLUÇAOINJETAVEL 
AMP VD INe X 20 ML meses 
1 CANCELADA OU CADUCA 1 

200 MG/ML SOL INJ IV ex 1108500010096 SOLUÇAO INJETAVEL 31/08/2000 24 
200 AMP PLAS TRANS X 10 meses 

MLI ATIVA 1 

10 200 MG/ML SOL INJ IV ex 1108500010101 SOLUÇAO INJETAVEL 31/08/2000 24 
100 AMP PLAS TRANS X 20 meses 

MLI ATIVA 1 

200 MG/ML SOL INJ IV ex 1108500010118 SOLUÇAO INJETAVEL 31/08/2000 24 
100 AMP VD INe X 20 ML meses 

1ATIVA1 

200 MG/ML SOL INJ IV ex 1108500010126 $0LUÇAO INJETAVEL 31/08/2000 24 

200 AMP VD INe X 10 ML meses 

1 ATIVA j 

13 9 MG/ML SOL INJ IV ex 20 FR 1108500010134 SOLUÇAO INJETAVEL 13/01/0097 24 

PLAS TRANS X 500 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

14 9 MG/ML SOL INJ IV ex 60 1108500010142 SOLUÇAO INJETAVEL 13/01/0097 24 
AMP PLAS TRANS X 100 ML meses 

[ CANCELADA OU CADUCA 1 

9 MG/ML SOL INJ IV ex 50 1108500010150 SOLUÇAO INJETAVEL 13/01/0097 24 
AMP PLAS TRANS X 250 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

16 9 MG/ML SOL INJ IV ex 24 1108500010169 SOLUÇAO INJETAVEL 13/01/0097 24 

AMP PLAS TRANS X 500 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

17 9 MG/ML SOL INJ IV ex 12 110850001o177 SOLUÇAO INJETAVEL 13/01/0097 24 
AMP PLAS TRANS X 1000 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

18 9 MG/ML SOL INJ IV ex 12 1108500010185 SOLUÇAO INJETAVEL 13/01/0097 24 
FA PLAS PE TRANS SIST meses 

FEeH X 1000 ML[ ATIVA j 

19 9 MG/ML SOL INJ IV ex 24 1108500010193 SOLUÇAO INJETAVEL 13/01/0097 24 
FA PLAS PE TRANS SIST meses 

FEeH X 500 ML [ ATIVA J 

20 9 MG/ML SOL INJ IV ex 50 1108500010207 SOLUÇAO INJETAVEL 13/01/0097 24 
FA PLAS PE TRANS SIST meses 
FECH X 250 ML [ ATIVA J 

https://consultas.anvisa.gov.brl#lmedlcamento&/25001.009621831 213 
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21 9 MG/ML SOL INJ IV ex 60 1108500010215 SOLUÇAO INJETAVEL 
FA PLAS PE TRANS SIST 
FECH X 100 Mlj ATIVA 1 

22 9 MG/ML SOL INJ IV ex 60 1108500010223 SOLUÇAOINJETAVEL 
BOLS PVe TRANS SIST FEeH meses 
X 100 ML 
1 CANCELADA OU CADUCA 1 

23 9 MG/ML SOL INJ IV ex 50 1108500010231 SOLUÇAOINJETAVEL 13/01/0097 24 
BOLS PVC TRANS SIST FECH meses 
X250 ML 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 -
24 9 MG/ML SOL INJ IV ex 24 1108500010241 SOLUÇAO INJETAVEL 13/01/0097 24 

BOLS PVe TRANS SIST FEeH meses 
X 500 ML 
1 CANCELADA OU CADUCA 1 

25 9 MG/ML SOL INJ IV ex 12 1108500010258 SOLUÇAO INJETAVEL 13/01/0097 24 
BOLS PVe TRANS SIST FECH meses 
X 1000 ML 
1 CANCELADA OU CADUCA 1 

https;//consultas.anvlsa.gov.brl#/medlcamentos/2500100962183/ 3/3 
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Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

t Detalhe do Produtol DOPACRIS 

Nome da 

Empresa 
Detentora do 

Registro 

Processo 

Nome 

Comercial 

CRISTÁLIA 

PRODUTOS 
OUIMICOS 

FARMAC~UTICOS 
LTDA. 

25001.003711/86 

DOPACRIS 

CNPJ 

Categoria 

Regulatória 

Registro 

Princípio Ativo CLORIDRATO DE DOPAMINA 

44.734.671/0001- Autorização 

51 

Similar 

102980106 

Data do 

registro 

Vencimento 

do registro 

Medicamento 

de referência 

1.00.298-1 

08/11/2000 

06/2029 

Classe 

Terapêutica 

MEDICAMENTOS C/ ACAO NO MIOCARDIO ATC MEDICAMENTOS 

C/ACAO NO 
MIOCARDIO 

Nº Apresentação Registro 

1 5 MG/ML SOL INJ ex 50 1029801060013 

AMP VD AMB X 10 ML 

1ATIVA1 

2 5 MG/Ml SOL INJ ex 1 o 1029801060021 

AMP VD AMB X 10 ML 

1ATIVA1 

https://consultas.anvísa.gov.brl#/medícamentos/2500100371186/ 

Bulárlo 

Eletrônico 

Forma Farmacêutica 

SOLUÇAO INJETAVEL 

SOLUÇAO INJETAVEL 

Acesse aqui 

Data de Validade 

Publicação 

08/11/2000 36 

meses 

08/11/2000 36 

meses 

1/1 
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Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: HYPLEX B 

Nome da HYPOFARMA- CNPJ 17.174.657/0001- Autorização 1.00.387-7 
Empresa INSTITUTO DE 78 
Detentora do HYPODERMIA E 
Registro FARMÁCIA LTDA 

Processo 25000.001060/9082 Categoria Especifico Data do 18103/1999 
Regulatórla registro 

Nome HYPLEX B Registro 103870029 Vencimento 03/2029 
Comercial do registro 

Principio CLORIDRATO DE TIAMINA, CLORIDRATO DE Medicamento • Ativo PIRIDOXINA, NICOTINAMIDA, RIBOFLAVINA-5- de referência 
FOSFATO DE SÓDIO, DEXPANTENOL 

Classe POLIVITAMINICOS SEM MINERAIS ATC POLIVITAMINICOS 
Terapêutica SEM MINERAIS 

Parecer Bulário Acesse aqui 
Público Eletrônico 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Validade 
Publicação 

1 SOLINJ IM ex 100 AMP VD 1038700290012 SOLUÇAOINJETAVEL 28/03/2001 24 
AMB X 2 MLI ATIVA 1 meses 

2 SOL INJ IM CT 10 AMP VD 1038700290020 SOLUÇAO INJETAVEL 18/03/1999 24 
AMB X 2 ML 1 ATIVA 1 meses 

https:J/consultas.anvisa.gov.br/#/medlcamentos/250000010609082/ 1/1 
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Consultas / Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: HYVIT K 

Nome da HYPOFARMA- CNPJ 17.174.657/0001- Autorização 1.00.387-7 
Empresa INSTITUTO DE 78 
Detentora do HYPODERMIA E 
Registro FARMÁCIA LTDA 

25351. 636459/2017 - Categoria Especifico Data do 26/08/2019 
43 Regulatórla registro 

Nome HYVITK Registro 103870075 Vencimento 08/2029 
Comercial do registro 

Principio FITOMENADIONA Medicamento 
Ativo de referência 

Classe FITOMENADIONA ATC FITOMENADIONA 
Terapêutica 

Parecer Bulárlo Acesse aqui 
Público Eletrõnlco 

Rotulagem t 
1 

Nº Apresentação Forma Farmacêutica Data de Validade 

Publicação 

1 o MG/ ML SOL INJ ex 50 1038700750013 Solução Injetável 26/08/2019 24 
AMPVDAMB X 1 ML meses 
1ATIVA1 

2 10 MG/ ML SOL INJ ex 100 Solução Injetável 26/08/2019 24 
AMP VD AMB X 1 ML 1 ATIVA ) meses 

https:l/consultas.anvisa.gov.br/#/medlcamentos/253516364592017 43/ 111 
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Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: FUROSANTISA 

Nome da SANTISA CNPJ 04.099.395/0001- Autorização 1.00.186-2 
Empresa LABORATÓRIO 82 
Detentora do FARMAC~UTICO 
Registro S/A 

Processo 25001.010396/78 Categoria Similar Data do 23/07/2001 
Regulatórla registro 

Nome FUROSANTISA Registro 101860018 Vencimento 06/2029 
Comercial do registro 

Princípio Ativo 1 FUROSEMIDA Medicamento 
de referência 

Classe DIURETICOS ASSOC A OUTROS FARMACOS EXCL ATC DIURETICOS 
Terapêutica ANTl-HIPERTENSIVOS ASSOCA 

OUTROS 
FARMACOS 

EXCLANTI-

HIPERTENSIVO$ 

Parecer Públlco Bulárlo Acesse aqui 

Eletrônico 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Validade 

Publicação 

20 MG SOL INJ ex 100 1018600180016 SOLUÇAO INJETAVEL 23/07/2001 24 
AMP VD AMB X 2 ML meses 

l ATIVA 1 

2 40 MG COM ex 10 ENVAL 1018600180024 COMPRIMIDO SIMPLES 23/07/2001 24 

POLIET X 1000 meses 
l CANCELADA OU CADUCA 1 

3 20 MG SOL INJ ex 2 AMP 1018600180032 SOLUÇAO INJETAVEL 23/07/2001 24 
VD AMB X 2 ML 1 ATIVA 1 meses 

4 20 MG SOL INJ ex 5 AMP 1018600180040 SOLUÇAO INJETAVEL 23/07/2001 24 
VD AMB X 2 ML 1 ATIVA 1 meses 

5 20 MG SOL INJ ex 50 AMP 1018600180059 SOLUÇAO INJETAVEL 23/07/2001 24 

VD AMB X 2 ML l ATIVA 1 meses 

https:/lconsultas.anvlsa.gov.br/#/medicamentos/2500101039678/ 112 
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Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: GENTAMICIN 

Nome da 

Empresa 
Detentora do 

Registro 

Processo 

Nome 
Comercial 

FRESENIUS KABI 
BRASIL LTDA 

CNPJ 

25351.936156/2020- Categoria 
23 Regulatórla 

GENTAMICIN Registro 

Princípio Ativo SULFATO DE GENTAMICINA 

49.324.221/0001- Autorização 

04 

Similar 

100410210 

Data do 
registro 

Vencimento 
do registro 

Medicamento 
de referência 

1.00.041-0 

14/12/2020 

05/2025 

Classe 
Terapêutica 

ANTIBIOTleOS SISTEMICOS SIMPLES ATC ANTIBIOTICOS 
SISTEMICOS 
SIMPLES 

Parecer Público 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro 

1 20 MG/ML SOL INJ ex 02 1004102100010 
AMP VD TRANS X 1 ML 

1ATIVA1 

2 40 MG/ML SOL INJ ex 02 1004102100029 
AMP VD TRANS X 1 ML 

1 ATIVA1 

3 40 MG/ML SOL INJ ex 02 1004102100037 

AMP VD TRANS X 2 ML 
1 ATIVA1 

4 20 MG/ ML SOL INJ ex 50 1004102100045 
AMP VD TRANS X 1 ML 

[ ATIVA 1 

5 40 MG/ML SOL INJ ex 50 1004102100053 
AMP VD TRANS X 1 ML 

[ ATfVA 1 

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medlcamentos/25351936156202023/ 

Bulárlo 
Eletrônico 

Acesse aqui 

Forma Farmacêutica Data de Validade 
Publicação 

SOLUÇAO INJETAVEL 14/1212020 24 
meses 

SOLUÇAO INJETAVEL 14/12/2020 24 
meses 

SOLUÇAOINJETAVEL 14/1212020 24 
meses 

SOLUÇAO INJETAVEL 14/12/2020 24 
meses 

SOLUÇAOINJETAVEL 14/12/2020 24 
meses 

1/2 
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6 40 MG/ML SOL INJ ex 50 
AMP VD TRANS X 2 ML 
1ATIVA1 

Consultas -Agêflc1a Nacional da Vigllêncla Sanitária 

1004102100061 SOLUÇAO INJETAVEL 

https //consultas.anvlsa.gov.br/#lmedlcamantoa/25351936156202023/ 

9888 
14~2020 24 

Proc. N°_ 02~13 

Ass-!itL 

212 



05/08/23, 20:19 Consultes - Agência Nacional de VigllAncle Sanitária 

Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

1 Detalhe do Produto: ISOFARMA - SOLUÇÃO DE GLICONATO DE CÁLCIO 10ºo 

li 

Nome da 

Empresa 
Detentora do 

Registro 

Processo 

Nome 
Comercial 

Principio Ativo 

Classe 
Terapêutica 

Parecer Público 

Rotulagem 

HALEX ISTAR 
INDÚSTRIA 
FARMAC~UTICA 

SA 

CNPJ 

25351.170396/2018- Categoria 

30 Regulatórla 

ISOFARMA
SOLUÇÃO DE 

GLICONATO OE 
CÁLCIO 10% 

Registro 

GLICONATO DE CÁLCIO 

ELETROLITOS SIMPLES 

Nº Apresentação Registro 

100 MG/ML SOL INJ IV ex 1031101620018 

200 AMP PLAS PE TRANS 

X 10 ML( ATIVA l 

hllps://consultas .anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351170396201830/ 

01.571.702/0001- Autorização 

98 

Especifico 

103110162 

Forma Farmacêutica 

Data do 

registro 

Vencimento 
do registro 

Medicamento 
de referência 

ATC 

Bulário 
Eletrônico 

Data de 

17/09/2018 

0612027 

ELETROLITOS 
SIMPLES 

Acesse aqui 

Validade 

Publicação 

SOLUÇAOINJETAVEL 17/09/2018 24 

meses 

1/1 
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Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: FARMACE-GLICOSE 

Nome da FARMACE CNPJ 06.628.333/0001- Autorização 1.01.085-1 

Empresa INDÚSTRIA 46 

Detentora do QUÍMICO-

Registro FARMACi=UTICA 
CEARENSE 

LTDA 

Processo 25016.000123/99 Categoria Específico Data do 07/02/2000 

Regulatórla registro 

Nome FARMACE- Registro 110850009 Vencimento 0212025 

Comercial GLICOSE do registro 

• Principio GLICOSE ANIDRA Medicamento 

Ativo de referência 

Classe REPOSICAO HIDROELETROLITICA E ATC REPOSICAO 

Terapêutica ALIMENTACAO PARENTERAL H IDROELETROLITICA 

E ALIMENTACAO 

PARENTERAL 

Parecer Bulário Acesse aqui 

Público Eletrônico 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Validade 

Publicação 

1 100 MG/ML SOL INJ ex 24 1108500090014 SOLUÇAO INJETAVEL 0710212000 24 
FR PLAS TRANS X 500 meses 

ML&nbsp;01 
1 CANCELADA OU CADUCA 1 

2 100 MG/ML SOL INJ ex 50 FR 1108500090022 SOLUÇAO INJETAVEL 0710212000 24 
PLAS TRANS X 250 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

3 100 MG/ML SOL INJ ex 60 FR 1108500090030 SOLUÇAO INJETAVEL 07/02/2000 24 

PLAS TRANS X 100 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA J 

4 1108500090049 SOLUÇAO INJETAVEL 0710212000 24 

PLAS TRANS X 1000 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

https:/lconsultas.anvlsa.gov.br/#/medicamentos/2501600012399/ 1/2 
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5 250 MG/ML SOL INJ IV ex 1108500090057 SOLUÇAO INJETAVEL 
200 AMP PLAS TRANS X 1 O 

MLI ATIVA 1 

250 MG/ML SOL INJ IV ex 1108500090065 SOLUÇAO INJETAVEL 
100 AMP PLAS TRANS X 20 

ML 1ATIVA1 

2,5 G/10ML SOL INJ ex 200 1108500090073 SOLUÇAO INJETAVEL 31/08/2000 24 
AMP VD INC X 10 ML meses 
1 CANCELADA OU CADUCA 1 

2,5 G/1 OML SOL INJ ex 1 ºº 1108500090081 SOLUÇAO INJETAVEL 31/08/2000 24 
AMP VD INe X 20 ML meses 
1 CANCELADA OU CADUCA J 

9 500 MG/ML SOL INJ IV ex 1108500090091 SOLUÇAO INJETAVEL 31/08/2000 24 
200AMP PLAS TRANS X 10 meses 
MLI ATIVA 1 

10 1108500090103 ~OLUÇAO INJETAVEL 31/08/2000 24 
100 AMP PLAS TRANS X 20 meses 
MLI ATIVA 1 

11 5,0 G/10ML SOL INJ ex 200 1108500090111 SOLUÇAO INJETAVEL 31/08/2000 24 

AMP VD INe X 10 ML meses 
1 CANCELADA OU CADUCA 1 

12 5,0 G/10ML SOL INJ ex 100 1108500090121 SOLUÇAO INJETAVEL 31/08/2000 24 

AMP VD INe X 20 ML meses 
[ CANCELADA OU CADUCA 1 

13 100 MG/ML SOL INJ IV ex 1108500090138 SOLUÇAO INJETAVEL 07/02/2000 24 

60 FA PLAS TRANS SIST meses 
FEeH X 100 ML [ATIVA 1 

• 14 100 MG/ML SOL INJ IV ex 1108500090146 SOLUÇAOINJETAVEL 07/02/2000 24 

50 FA PLAS TRANS SIST meses 
FEeH X 250 ML [ ATIVA J 

15 100 MG/ML SOL INJ IV ex 1108500090154 SOLUÇAO INJETAVEL 0710212000 24 

24 FA PLAS TRANS SIST meses 

FEeH X 500 ML 1 ATIVA l 

16 100 MG/ML SOL INJ IV ex 1108500090162 SOLUÇAO INJETAVEL 07/02/2000 24 
12 FA PLAS TRANS SIST meses 
FECH X 1000 Mlj ATIVA 1 

https'.//consultas.anvlsa.gov.br/#lmedlcamentos12501600012399/ 212 
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6 5000 Ul/0,25 ML SOL INJ se 1029803710066 SOLUÇAO INJETAVEL 

ex 36 AMP VD TRANS X 
0,25 ML (EMB HOSP) 1 ATIVA j 

https:/lconsultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351317 406200835/ 

ofds ~g893 
Ptoc. ~ô'2\12023 

Ass~ 
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Consultas I Medicamentos I Medícamentos 

Detalhe do Produto: NEPRESOL 

Nome da CRISTÁLIA CNPJ 44. 734.67110001- Autorização 1.00.298-1 
Empresa PRODUTOS 51 
Detentora do O UI MICOS 

Registro FARMAci;uT1cos 
LTDA. 

Processo 25001.006827/85 Categoria Similar Data do 08/10/1987 

Regulatórla registro 

Nome NEPRESOL Registro 102980089 Vencimento 10/2027 

Comercial do registro 

Principio Ativo CLORIDRATO DE HIDRALAZINA Medicamento 

de referência 

Classe ANTl-HIPERTENSIVOS SIMPLES ATC ANTI-

Terapêutica HIPERTENSIVOS 
SIMPLES 

Parecer Bulárlo Acesse aqui 

Público Eletrônico 

Rotulagem 

Apresentação Registro Fonna Farmacêutica Data de Validade 

Publicação 

50 MG COM CT ENV KRAFT 1029800890010 COMPRIMIDO SIMPLES 16/07/2003 18 

POLIET X 10 meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

50 MG COM CT ENV KRAFT 1029800890029 COMPRIMIDO SIMPLES 08/10/1987 24 

POLIET X 30 meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

20 MG/ML SOL INJ IM/IV ex 1029800890037 SOLUÇAO INJETAVEL 08/10/1987 18 
50 AMP VD TRANS X 1 ML meses 

1ATIVA1 

4 20 MG/ML SOL INJ IM/IV ex 1029800890047 SOLUÇAO INJETAVEL 08/10/1987 18 
36 AMP VD TRANS X 1 ML meses 

1ATIVA1 

5 20 MG/ML SOL INJ IM/IV ex 1029800890055 SOLUÇAO INJETAVEL 08/10/1987 18 
25 AMP VD TRANS X 1 ML meses 
[ATIVA 1 

httpa://oonsultas.anvlsa.gov.br/#./medlcamentos/2500100682785/ 1/2 
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Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: RHOPHYLAC 

Nome da CSLBEHRING CNPJ 62.969.589/0001- Autorização 1.00.151-0 
Empresa COM~RCIO DE 98 
Detentora PRODUTOS 
do Registro FARMAci:uT1cos 

LTDA 

Processo 25351. 70852112008- Categoria Biológico Data do 14/01/2010 
15 Regulatórfa registro 

Nome RHOPHYLAC Registro 101510121 Vencimento 01/2030 
Comercial do registro 

Principio IMUNOGLOBULINA HUMANA ANTI-D Medicamento 
Ativo de referência 

Classe IMUNOGLOBULINAS ATC IMUNOGLOBULINAS 
Terapêutica 

Parecer Bulárlo Acesse aqui 
Público Eletrônico 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Validade 
Publicação 

150 MCG/ML SOL INJ CT 1015101210012 SOLUÇAO INJETAVEL 14/01/2010 36 
SER PREENC VD TRANS X meses 
2,0 ML 1 ATIVA j 

https://consultas .anvisa.gov.brl#/medicamentos/25351708521200815/ 1/1 
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Consultas / Medicamentos f Medicamentos 

Detalhe do Produto: CLORIDRATO DE LIDOCAINA 

Nome da HIPOLABOR CNPJ 19.570.720/0001- Autorização 1.01.343-0 
Empresa FARMACEUTICA 10 
Detentora do LTDA 

Registro 

Processo 25351.002899/2003- Categoria Genérico Data do 17/06/2003 
05 Regulatórla registro 

Nome CLORIDRATO DE Registro 113430102 Vencimento 06/2028 
Comercial LIDOCAINA do registro 

Principio CLORIDRATO DE LIDOCAINA MONOIDRATADA Medicamento XYLOCAÍNA SEM 
Ativo de referência VASOCONSTRITOR 

Classe ANESTESICOS LOCAIS ATC ANESTESICOS 
Terapêutica LOCAIS 

Parecer Bulárlo Acesse aqui 
Público Eletrõnlco 

Rotulagem 

Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Validade 

Publicação 

20 MG/ML SOL INJ ex 25 1134301020015 SOLUÇAO INJETAVEL 17/06/2003 24 

FA VD TRANS X 20 ML meses 

1ATIVA1 

2 20 MG/ML SOL INJ ex 100 1134301020023 SOLUÇAO INJETAVEL 17/06/2003 24 

AMP VD TRANS X 5 ML meses 

1ATIVA1 

https://consultas.anvlsa.gov.brt#/medicamentos/25351002699200305/ 1/1 
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Consultas / Medicamentos / Medicamentos 

Detalhe do Produto: ERGOMETRIN 

Nome da UNIÃO QUIMICA FARMACtUTICA NACIONAL S/A CNPJ 60.665.981/0001- Al 
Empresa 18 
Detentora 

do 

Registro 

Processo 25001.004739/86 Categoria Similar 02 

1 Nome 

Regulatória re1 

ERGOMETRIN Registro 104970126 Ve 
Comercial do 

Principio MALEATO DE METILERGOMETRINA MI 
Ativo de 

Classe OCITOCICOS NAO HORMONAIS Al 
Terapêutica 

Parecer B~ 

Público EI• 

Rotulagem • ERGOMETRIN_LAYOUT DE EMBALAGEM.PDF • 1 de 1 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Valldade 

Publicação 

1 0,125 MG DRG CT BLAL 1049701260015 DRAGEA SIMPLES 26/03/2001 24 
PLAS INC X 12 meses 

1 CANCELADA OU CADUCA j 

0,125 MG DRG ex 25 BLAL 1049701260023 DRAGEA SIMPLES 26/03/2001 24 
PLAS INC X 20 (EMB. HOSP) meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

3 0,2 MG/ML SOL INJ ex 50 AMP 1049701260031 SOLUÇAO INJETAVEL 26/03/2001 24 
VD INC X 1 ML (EMB.HOSP) meses 
1 CANCELADA OU CADUCA 1 

O, 125 MG COM REV CT 50 BL 1049701260041 COMPRIMIDO REVESTIDO 26/03/2001 24 
AL PLAS INC X 10 (EMB. meses 

HOSP) 1 CANCELADA OU CA~ 

https:J/consultas.anvlsa.gov.br/#/medicamentos/2500100473986/ 112 
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5 0,2 MG/ML SOL INJ SC/IM/IV 1049701260058 SOLUÇAO INJETAVEL 

ex 50AMP VDAMB X 1 ML 
1 ATíVA 1 

https://consultas.anvlsa.gov.br/#fmedlcamentos/25001004739861 212 
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Consultas / Medicamentos / Medicamentos 

Detalhe do Produto: cloridrato de metoclopramida 

Nome da HIPOLABOR 

Empresa FARMACEUTICA 

Detentora do LTDA 

Registro 

CNPJ 19.570.720/0001- Autorização 

10 

25351.079620/2005- Categoria Genérico Data do 

registro 

Nome 

Comercial 

35 Regulatórla 

cloridrato de 

metoclopramida 

Registro 113430149 Vencimento 

do registro 

20/06/2007 

06/2027 

Principio 

Ativo 

CLORIDRATO DE METOCLOPRAMIDA monoidratado Medicamento Plasil 

Classe 
Terapêutica 

ANTIEMETICOS E ANTINAUSEANTES 

1 

Parecer 

Público 

Rotulagem 

Nº Apresentação 

5 MG/ML SOL INJ ex 1 ºº 
AMP VD AMB X 2 ML 

1 ATIVA1 

Registro 

1134301490011 

https:llconsultas.anvlsa.gov.brf#lmedlcamentosl253510796202005351 

de referência 

ATC ANTIEMETICOS E 
ANTINAUSEANTES 

Bulário 

Eletrõnlco 

Forma Farmacêutica 

SOLUÇAOINJETAVEL 

Acesse aqui 

Data de Validade 

Publicação 

20/08/2007 24 

meses 

111 
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Consultas I Medicamentos / Medicamentos 

Detalhe do Produto: METRONIDAZOL 

Nome da HALEX ISTAR CNPJ 01.571.702/0001- Autorização 1.00.311-3 
Empresa INDÚSTRIA 98 
Detentora do FARMAC~UTICA 
Registro SA 

Processo 25351.004792/2003- Categoria Genérico Data do 11/07/2003 

93 Regulatórla registro 

Nome METRONIDAZOL Registro 103110119 Vencimento 07/2028 
Comercial do registro 

Principio METRONIDAZOL Medicamento FLAGYL 

e Ativo de referência 

Classe AMEBICIDAS, GIARDICIDAS E TRICOMONICIDAS ATC AMEBICIDAS, 

i ::~::::ti•• 
GIARDICIDAS E 

TRICOMONICIDAS 

Bulárlo Acesse aqui 

Público Eletrônico 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmaciutlca Data de Validade 
Publicação 

5 MG/ML SOL INJ INFUS IV 1031101190013 SOLUÇAO INJETAVEL 11/07/2003 24 
BOLS PLAS SIST FECH X 100 meses 

ML 1 CANCELADA OU CADUCA J 

5 MG/ML SOL INJ CT 1 O 1031101190021 SOLUÇAO INJETAVEL 11/07/2003 24 
BOLSAS PLAS X 100 ML meses 

l CANCELADA OU CADUCA J 

5 MG/ML SOL INJ ex 48 FR 1031101190031 SOLUÇAO INJETAVEL 24 

PLAS TRANS X 100 ML meses 
1 CANCELADA OU CADUCA 1 

5 MG/ML SOL INJ INFUS IV ex 1031101190048 SOLUÇAO INJETAVEL 11/07/2003 24 
ENVOL 60 BOLS PE TRANS meses 

SIST FECH X 100 ML 

l CANCELADA OU CADUCA 1 

5 5 MG/ML SOL INJ INFUS IV ex 1031101190056 SOLUÇAO INJETAVEL 11/07/2003 24 

ENVOL 70 BOLS PVC TRANS meses 
SIST FECH X 100 ML 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

htt?s://consultas .anvisa.gov.brl#/medicamentos/25351004 792200393/ 112 
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6 

7 

5 MG/ML SOL INJ INFUS IV 
ex ENVOL 60 BOLS PLAS 
PES/PE/PP TRANS SIST 
FECH X 100 Ml [ATIVA j 

5 MG/ML SOL INFUS IV ex 
60 ENVOL BOLS PLAS 
PEBD TRANS SIST FECfi-1 X 

100 ML! ATIVA 1 

Consultas ·Agência Nacional da Vlgllancla Sanltérta 

1031101190064 SOLUÇAO INJETAVEL 

1031101190072 SOLUÇAO INJETAVEL 

https://consultas.anvlsa.gov.br/#/medlcamentos/25351004792200393/ 

06/03/2023 24 
meses 

2/2 
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Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: CLORIDRATO DE NALOXONA 

Nome da HIPOLABOR CNPJ 19.570.720/0001- Autorização 1.01.343-0 

Empresa FARMACEUTICA 10 

Detentora do 

1 

LTDA 

Registro 

Processo 25351 .567640/2009- Categoria Genérico Data do 26/04/2010 

10 Regulatórla registro 

Nome Comercial CLORIDRATO DE Registro 113430177 Vencimento 04/2025 

NALOXONA do registro 

Princfplo Ativo CLORIDRATO DE NALOXONA Medicamento NARCAN 

de referência 

Classe 
'Terapêutica 

OUTROS PRODUTOS QUE ATUAM SOBRE O SISTEMA ATC OUTROS 
PRODUTOS 

QUE 
ATUAM 
SOBRE O 

SISTEMA 
NERVOSO 

NERVOSO 

Parecer Público 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro 

0,4 MG/ ML SOL INJ ex 10 1134301770014 

AMP VD AMB X 1 ML 

1ATIVA1 

2 0,4 MG/ ML SOL INJ ex 100 1134301770022 

AMP VD AMB X 1 ML 1 ATIVA l 

3 0,4 MG/ ML SOL INJ ex 25 1134301770030 

AMP VD AMB X 1 Ml [ ATrvA j 

4 0,4 MG/ ML SOL INJ ex 50 1134301770049 

AMP VDAMBX1ML[MrvAj 

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/2535156764020091 O/ 

Bulárlo 
Eletrõnlco 

Acesse aqui 

Forma Farmacêutica Data de Validade 

Publicação 

SOLUÇAO INJETAVEL 26/04/2010 24 

meses 

SOLUÇAO INJETAVEL 26/04/2010 24 
meses 

SOLUÇAO INJETAVEL 26/04/2010 24 
meses 

SOLUÇAO INJETAVEL 26/04/2010 24 

meses 

1/2 
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Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Nome da 

Empresa 
Detentora 

do 
Registro 

Processo 

Nome 

Comercial 

Detalhe do Produto: hemitartarato de norepinefrina 

FRESENIUS KABI 

BRASIL LTDA 

CNPJ 49.324.221/0001- Autorlzaçlo 

04 

25351.936155/2020- Categoria Genérico Data do 

registro 89 Regulatórla 

hemitartarato de Registro 100410190 

norepinefrlna 

Vencimento 

do registro 

1.00.041-0 

23/11/2020 

11/2027 

Princípio 

Ativo 

HEMITARTARATO DE NOREPINEFRINA Medicamento HYPONOR 
de referência 

Classe 

iTerapêutica 

VASOCONSTRITORES E HIPERTENSORES ATC VASOCONSTRITORES 

Parecer 

Público 

Rotulagem 

Nº Apresentação 

1 2 MG/ML SOL INJ IV CT 10 
AMP VD AMB X 4 ML 

[ATIVA 1 

2 2 MG/ML SOL INJ IV ex 50 
AMP VD AMB X 4 ML [ ATrvA j 

3 2 MG/ML SOL INJ IV ex 100 

AMPVDAMBX4MljMrvA j 

1004101900013 

1004101900021 

1004101900031 

https:f/consultas.anvisa.gov.brl#/medícamentos/25351936155202089/ 

Bulárlo 

Eletrônico 

Forma Farmacõutlca 

boLUÇAOINJETAVEL 

SOLUÇAOINJETAVEL 

SOLUÇAO INJETAVEL 

E HIPERTENSORES 

Data de Valldade 
Publicação 

23/11/2020 24 
meses 

23/11/2020 24 

23/11/2020 24 
meses 

1/1 
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Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: OXITON 

Nome da Empresa UNIÃO OUIMICA CNPJ 60.665.981/0001- Autorização 1.00.497-7 

Detentora do FARMAC~UTICA 18 
Registro NACIONAL S/A 

Processo 25000.003726/89 Categoria Similar Data do 22/01/1990 
Regulatórla registro 

Nome Comercial OXITON Registro 104970149 Vencimento 01/2025 

do registro 

Principio Ativo OCITOCINA Medicamento SYNTOCINON 

de referência 

Classe OCITOCICOS HORMONAIS ATC OCITOCICOS 

Terapêutica HORMONAIS 

Parecer Públlco Bulárlo Acesse aqui 

Eletrõnlco 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmac6utica Data de Valldade 
Publlcação 

1 Ul/ML SOL INJ CT 100 AMP 1049701490010 SOLUÇAO INJETAVEL 20/08/2003 24 

e VD INCX2 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA J 

2 5 Ul/ML SOL INJ CT 100 1049701490027 SOLUÇAO INJETAVEL 20/08/2003 24 

AMP VD TRANS X 1 ML meses 

[ ATIVA J 

1 Ul/ML SOL INJ CT 50 AMP 1049701490037 SOLUÇAO INJETAVEL 22/01/1990 24 

VD INCX2 ML meses 

1 CANCELADA OU CADUCA J 

5 Ul/ML SOL INJ CT 50 AMP 1049701490043 SOLUÇAO INJETAVEL 22/01/1990 24 

VD TRANS X 1 ML 1 ATIVA 1 meses 

htt1>s://consultas.anvisa.gov.br/#lmedlcamentos/2500000372689/ 1/1 
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Consultas I Medicamentos I Medicamentos 
Proc. ~ _0_23/20_23 

Nome da 

Empresa 

Detentora do 

Registro 

Processo 

Nome 
Comercial 

Detalhe do Produto. CLORIDRATO DE ONDANSETRONA 

HYPOFARMA

INSTITUTO DE 

HYPODERMIA E 

FARMÁCIA LTDA 

CNPJ 17.174.657/0001- Autorlzaçlo 

78 

25351.370795/2006- Categoria Genérico Data do 

registro 65 Regulatórla 

CLORIDRATO DE Registro 103870058 
ONDANSETRONA 

Vencimento 
do registro 

'4$s_<i4_ 

1.00.387-7 

28/05/2007 

05/2027 

Principio 

Ativo 

CLORIDRATO DE ONDANSETRONA Medicamento ZOFRAN 

Claase 
Terapêutica 

ANTiEMETICOS E ANTINAUSEANTES 

Parecer 
Público 

Rotulagem 

Apresentação 

2 MG/ML SOL INJ ex 100 

AMPVDAMB X 2 ML 

l ATIVA 1 

2 2 MG/ML SOL INJ ex 100 

AMP VD AMB X 4 ML 1 ATIVA 1 

3 2 MG/ML SOL iNJ ex 1 o 
AMP VD AMB X 2 ML 1 ATIVA j 

2 MG/ML SOL INJ ex 50 

AMPVDAMBX2MLj~IVAj 

2 MG/ML SOL INJ ex 10 

AMP VD AMB X 4 ML 1 ATIVA j 

2 MG/ML SOL INJ ex 50 

AMPVDAMB X4MLi~IVAj 

Registro 

1038700580010 

1038700580029 

1038700580037 

1038700580045 

1038700580053 

1038700580061 

https;//consultas.anvlse.gov.br/#/medlcamentos/25351370795200665/ 

de referência 

ATC 

Bulãrlo 
Eletrõnlco 

Forma Farmacêutica 

ANTIEMETICOS E 

ANTINAUSEANTES 

Acesse aqui 

Data de Validade 

Publicação 

SOLUÇAO INJETAVEL 28/05/2007 24 

meses 

SOLUÇAO INJETAVEL 28/05/2007 24 

meses 

SOLUÇAO INJETAVEL 28/05/2007 24 

SOLUÇAOINJETAVEL 28/05/2007 24 

meses 

SOLUÇAO INJETAVEL 28/05/2007 24 

meses 

SOLUÇAO INJETAVEL 28/05/2007 24 

meses 

1r.? 
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Pnx:. Wº 02~202' 

~a Consultas I Medicamentos I Medicamentos 

Detalhe do Produto: oxacilina sódica 

Nome da FRESENIUS KABI CNPJ 49.324.221/0001- Autorização 1.00.041-0 

Empresa BRASIL LTDA 04 

Detentora do 

Registro 

Processo 25351.936250/2020- Categoria Genérico Data do 30/11/2020 

82 Regulatórla registro 

Nome oxacilina sódica Registro 100410205 Vencimento 10/2026 

Comercial do registro 

Princípio Ativo OXACILINA SÓDICA Medicamento 
de referência 

Classe ANTIBIOTICOS SISTEMICOS SIMPLES ATC ANTIBIOTICOS 

Terapêutica SISTEMICOS 

1 
SIMPLES 

Parecer Público Bulérlo 

Eletrônico 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Validade 

Publicação 

SOO MG PÓ SOL INJ + DIL 1004102050013 PO INJETAVEL + 30/11/2020 24 

CT 01 FA VD TRANS +AMP SOLUCAO DILUENTE meses 

VD TRANS X 3 ML 1 ATIVA j 

2 500 MG PÓ SOL INJ + DIL 1004102050021 PO INJETAVEL + SOLUCAO 30/11/2020 24 

ex 50 FA VD TRANS +AMP DILUENTE meses 

VD TRANS X 3 ML 1 ATIVA j 

3 500 MG PO SOL INJ ex 50 1004102050031 Pó para Solução Injetável 30/11/2020 24 

FA VD TRANS l ATIVA j meses 

https://consultas.anvlsa.gov.br/#/medicamentos/25351936250202082/ 1 /1 
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Aoc.tf 02WP 

Ass__fi1Í_ 

Detalhe do Produto: PAMERGAN 

Nome da CRISTÁLIA 

Empresa PRODUTOS 

Detentora do QUIMICOS 

Registro FARMAC~UTICOS 
LTDA. 

Processo 25992.008540174 

Nome Comercial PAMERGAN 

CNPJ 

Categoria 

Regulatória 

Registro 

Princípio Ativo CLORIDRATO DE PROMETAZINA 

Classe 

Terapêutica 

ANTl-HISTAMINICOS SISTEMICOS 

Parecer Públlco 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro 

25 MG/ML SOL INJ IM ex 1029800420016 

50 AMP VD AMB X 2 ML 

1ATIVA1 

44. 734.67110001- Autorlzaçlo 

51 

Similar Data do 

registro 

102980042 Vencimento 

do registro 

Medicamento 

de referência 

ATC 

Bulárlo 

Eletrônico 

1.00.298-1 

09/04/1975 

04/2030 

FENERGAN 

ANTI-

HISTAMINICOS 
SISTEMICOS 

Acesse aqui 

Forma Farmacêutica Data de Valldade 

Publicação 

~OLUÇAO INJETAVEL 26/07/2002 24 

meses 

2 25 MG DRG CT FR VD AMB X 1029800420022 DRAGEA SIMPLES 26/07/2002 36 

200 1 CANCELADA OU CADUCA 1 meses 

3 25 MG DRG ex 50FRX10 1029800420032 DRAGEA SIMPLES 19/10/2000 36 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 meses 

4 25 MG COM REV CT FR VD 1029800420049 COMPRIMIDO REVESTIDO 19/10/2000 36 
AMB X 200 (EMB. HOSP.) meses 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

6 1029800420067 SOLUÇAO 19/10/2000 36 
DERMATOLOGICA meses 

7 25 MG COM REV CT BL AL 1029800420075 COMPRIMIDO REVESTIDO 19/10/2000 24 

PLAS TRANS X 20 1 ATIVA j meses 

https:l/consultas.anvlsa.gov.br/#/medlcamentos/2599200854074/ 112 
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8 25 MG COM REV ex BL1L 
PLAS TRANS X 200 [ ATIVA 1 

Consultas ·Agência Nacional da Vlgllêncla Sanitária 

1029800420083 COMPRIMIDO REVESTIDO 

15 25 MG/ML SOL INJ IM ex 36 1029800420156 SOLUÇAO INJETAVEL 

AMPVDAMBX2MljMtvAj 

25 MG/ML SOL INJ IM ex 25 1029800420164 SOLUÇAO INJETAVEL 

AMP VD AMB X 2 ML l ATIVA j 

https;//consultas.anvlsa.gov.br/#lmedicamentos/2599200854074/ 

09/04/1975 24 
meses 

2/2 
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Detalhe do Produto: NORMASTIG 

Nome da UNIÃO QUIMICA FARMACtUTICA NACIONAL S/A CNPJ 

Empresa 

Detentora 

do 
Registro 

Processo 25351.182380/2017-34 Categoria 

Regulatór la 

Nome NORMASTIG Registro 

Comercial 

• METILSULFATO DE NEOSTIGMINA 

ANTIMIASTENICOS E DESCURARIZANTES 

Rotulagem • NORMASTIG_LAYOUT DE EMBALAGEM.PDF - 1 de 1 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica 

0,5 MG/ML SOL INJ CT 3 1049714060011 SOLUÇAO INJETAVEL 

AMP VD TRANS X 1 ML 

1ATIVA1 

0,5 MG/ML SOL INJ CT 5 1049714060028 SOLUÇAO INJETAVEL 

AMP VD TRANS X 1 ML 

1 ATIVA J 

3 0,5 MG/ML SOL INJ CT 10 1049714060036 SOLUÇAO INJETAVEL 

AMP VD TRANS X 1 ML 

1ATIVA1 

0,5 MG/ML SOL INJ CT 50 1049714060044 SOLUÇAO INJETAVEL 

AMP VD TRANS X 1 ML 

[ ATIVA 1 

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351182380201734/ 

60.665.981/0001- Aut• 

18 

Similar 

104971406 

Data de 

Publicação 

07/08/2017 

07/08/2017 

07/08/2017 

07/08/2017 

Datl 

regi 

Ven 

dor 

Mec 

der 

ATC 

Buh 
Elet 

Validade 

24 

meses 

24 

meses 

24 
meses 

24 

meses 

112 
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Detalhe do Produto: SOLUCAO DE GLICERINA 

Nome da EQUIPLEX CNPJ 01.784.792/0001- Autorização 1.01.n2-2 

Empresa INDÚSTRIA 03 

Detentora do FARMAC~UTICA 
Registro 

Processo 25000. o 14 7 49/9428 Categoria Especifico Data do 24/05/1999 

Regulatórla registro 

Nome SOLUCAO DE Registro 117720010 Vencimento 05/2029 

Comercial GLICERINA do registro 

Principio Ativo GLICERINA Medicamento 
de referência 

Classe LAXANTES IRRITANTES OU ESTIMULANTES ATC LAXANTES 

Terapêutica IRRITANTES OU 

ESTIMULANTES 

Parecer Bulárlo Acesse aqui 

Público Eletrônico 

Rotulagem 

Nº Apresentação Registro Forma Farmacêutica Data de Validade 
Publicação 

120 MG/ML SOL RET ex 48 11n200100011 SOLUÇAO RETAL 24/05/1999 24 

FR PE X 250 ML 1 ATIVA J meses 

120 MG/ML SOL RET ex 24 1177200100025 SOLUÇAO RETAL 24/05/1999 24 

FR PE X 500 ML 1 ATIVA J meses 

3 120 MG/ML SOL RET ex 48 1177200100033 SOLUÇAO RETAL 24/05/1999 24 

FR PE X 250 ML + 48 meses 

SONDAS j ATIVA J 

120 MG/ML SOL RET ex 24 1177200100041 SOLUÇAO RETAL 24/05/1999 24 

FR PE X 500 ML + 24 meses 

SONDAS j ATIVA J 

https://consultas.anvlsa.gov.br/#lmedicamentos/250000147499428/ 1/1 
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Nome da 

Empresa 

JP INDUSTRIA 

FARMACEUTICA 

Detalhe do Produto: JP GLICOFISIOLÔGICO 

CNPJ 55.972.087/0001· Autorização 

50 
Detentora S/A 

do 

Registro 

Processo 

Nome 

Comercial 

25992.007761/67 Categoria Específico 

Regulatórla 

JP Registro 104910019 

GLICOFISIOLÔGICO 

Data do 

registro 

Vencimento 

do registro 

As 991fl 
Proc. ~ 02if4pjS 

Ass~ 

1.00.491-5 

11/12/1979 

04/2025 

Prlncfpio 

Ativo 

CLORETO DE SÓDIO, GLICOSE Medicamento • 
de referência 

Classe REPOSICAO HIDROELETROLITICA E ALIMENTACAO ATC 

Terapêutica PARENTERAL 

Parecer 
Público 

Rotulagem 

Apresentação 

1 9 MG/ML + 50 MG/ML SOL 

INJ ex 50 FR PLAS TRANS X 
100 ML 

1 CANCELADA OU CADUCA 1 

2 9 MG/ML + 50 MG/ML SOL INJ 

ex 30 FR PLAS TRANS X 250 

MLI CANCELADA ou CAD~ 

3 9 MG/ML + 50 MG/ML SOL INJ 

ex 20 FR PLAS TRANS X 500 

ML 1 CANCELADA OU CADUCA 1 

4 9 MG/ML + 50 MG/ML SOL INJ 
ex 10 FR PLAS TRANS X 1000 

MLI CANCELADA ou CADUCA 1 

Registro 

1049100190136 

1049100190179 

1049100190079 

1049100190041 

https:l/consultas.anvlsa.gov.br/#/medlcamentoa/2599200776167/ 

Bulárlo 
Eletrônico 

Forma Farmacêutica 

SUSPENSAOINJETAVEL 

SUSPENSAOINJETAVEL 

SUSPENSAOINJETAVEL 

SUSPENSAOINJETAVEL 

REPOSICAO 

HIDROELETROLITICA 
E ALIMENTACAO 

PARENTERAL 

Acesse aqui 

Data de Validade 
Publicação 

20/09/2000 24 

meses 

20/09/2000 24 

meses 

20/09/2000 24 

meses 

20/09/2000 24 
meses 

113 


