a.

Dados de Seguranca Pré-Clinicos

Apoés a administragéo repetida oral e parenteral de tramadol por 6-26 semanas em ratos
e cdes, e apés administracdo oral por 12 meses em cées, testes hematoldgicos, clinico-
quimicos e histologicos ndo demonstraram evidéncias de alteragdes relacionadas a
substdncia. Somente ocorreram manifestagdes no sistema nervoso central apos doses
altas, consideravelmente acima da dose terapéutica (agitagdo, salivagdo, espasmos ¢
redugdo do ganho de peso). Ratos e cdes toleraram doses orais de 20 mg/kg e 10 mg/kg
de peso corpéreo, respectivamente, € cdes toleraram doses retais de 20 mg/kg de peso
corpOreo, sem qualquer reagdo.
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Em ratos, doses de no minimo 50 mg/kg/dia de tramadol causaram toxicidade materna e
aumento da mortalidade neonatal. Os problemas com a prole foram distirbios de
ossificag@o e retardo na abertura vaginal e dos olhos. A fertilidade masculina e feminina
ndo foi afetada nos estudos toxicologicos necessarios para o registro do Tramal. Dados
publicados sugerem uma influéncia desfavoravel do tramadol na funcgdo sexual e
testicular masculina de roedores, resultando em potenciais prejuizos na fertilidade. Em
coelhos, foi relatada toxicidade materna em doses superiores a 125 mg/kg e anomalias
esqueléticas na prole.

Em alguns testes in vitro, houve evidéncia de efeitos mutagénicos. Estudos in vivo nao
demonstraram tais efeitos. Até o momento, tramadol pode ser classificado como ndo-
mutagénico.

Foram realizados estudos quanto ao potencial tumorigénico do cloridrato de tramadol
em ratos e camundongos. O estudo em ratos, ndo demonstrou evidéncia de aumento na
incidéncia de tumores devido a essa substincia. No estudo em camundongos, houve
uma incidéncia aumentada de adenomas de células hepaticas em animais machos
(aumento dose-dependente, ndo significativo a partir de 15 mg/kg) e um aumento nos
tumores pulmonares em fémeas de todos os grupos de doses (significativo, mas ndo
dose-dependente).

4. CONTRAINDICACOES

Tramal (cloridrato de tramadol) é contraindicado:

- em pacientes que apresentam hipersensibilidade a tramadol ou a qualquer componente
da formula;

- nas intoxicagdes agudas por dlcool, hipnéticos, analgésicos, opioides ou outros
medicamentos psicotropicos;

- em pacientes em tratamento com inibidores da MAQO, ou pacientes que foram tratados
com esses farmacos nos ultimos 14 dias;

- em pacientes com epilepsia ndo-controlada adequadamente com tratamento;

- para uso no tratamento de abstinéncia de narcoticos.

Gravidez

Estudos em animais revelaram que o tramadol, em doses muito altas, afeta o
desenvolvimento dos orgdos, ossificagdo ¢ a taxa de mortalidade neonatal. O tramadol
atravessa a barreira placentaria. Nao estdo disponiveis evidéncias adequadas na seguranga
de tramadol em mulheres gravidas. Portanto tramadol ndo deve ser utilizado durante a
gravidez.

O tramadol administrado antes ou durante o trabalho de parto, ndo afeta a contratilidade
uterina. Em neonatos, pode induzir altera¢des na taxa respiratéria, normalmente de
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importancia clinica ndo relevante. O uso cronico durante a gravidez pode levar a sintoma?bq

de abstinéncia no neonato.

Tramal ¢ um medicamento classificado na categoria de risco de gravidez C.

Portanto, este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem
orienta¢cio médica ou do cirurgido-dentista.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Tramal (cloridrato de tramadol) deve ser usado com cautela nas seguintes condig¢des:
pacientes com dependéncia de opioides; com ferimentos na cabega; choque, distirbio do
nivel de consciéncia de origem ndo estabelecida, pacientes com distirbios da fungdo
respiratoria ou do centro respiratorio; pressao intracraniana aumentada.

Tramal deve somente ser usado com cautela nos pacientes sensiveis aos opioides.

Foram relatadas convulsdes em pacientes recebendo tramadol nas doses recomendadas.
O risco pode aumentar quando as doses de Tramal excederem a dose diaria maxima
recomendada (400 mg). Tramal pode elevar o risco de convulsdes em pacientes tomando
concomitantemente outras medicagdes que reduzam o limiar para crises convulsivas.
Pacientes com epilepsia, ou aqueles susceptiveis a convulsdes, somente deveriam ser
tratados com tramadol sob circunstancias inevitaveis.

Tramal apresenta um baixo potencial de dependéncia. No uso em longo prazo, pode-se
desenvolver tolerancia e dependéncia fisica e psiquica. Em pacientes com tendéncia a
dependéncia ou ao abuso de medicamentos, o tratamento com Tramal deve ser realizado
somente por periodos curtos € sob supervisdo médica rigorosa.

Tramal ndo ¢é indicado como substituto em pacientes dependentes de opioides. Embora
o tramadol seja um agonista opioide, tramadol ndo pode suprimir os sintomas da
sindrome de abstinéncia da morfina.

Distlirbios de respiracio associados ao sono

Os opioides podem causar disturbios respiratorios associados ao sono, incluindo a apneia
central do sono (ACS) e hipoxemia relacionada ao sono. O uso de opioides aumenta o
risco de ACS de forma dose-dependente. Em pacientes que apresentam ACS, considere
diminuir a dosagem total de opioides.

Tramal Retard contém lactose em sua composi¢ao. Portanto, pacientes com o problema
hereditério raro de intolerancia a galactose, a deficiéncia de lactase Lapp ou maé- absorgéo
de glicose-galactose, ndo devem tomar este medicamento.

Tramal solugdo oral contém sacarose. Pacientes com problemas hereditarios raros de
intolerdncia a frutose, ma absorcdo de glicose-galactose ou insuficiéncia de sucrase-
isomaltase ndo devem tomar este medicamento.

Atencdo diabéticos: contém aciicar.

Efeitos na Habilidade de Dirigir Veiculos e Operar Maquinas

Mesmo quando administrado de acordo com as instrugdes, tramadol pode causar efeitos
tais como sonoléncia e tontura e portanto pode prejudicar as reagdes de motoristas e
operadores de maquinas. Isto se aplica particularmente em conjungdo com outras
substancias psicotropicas, particularmente alcool.

Durante o tratamento, o paciente nio deve dirigir veiculos ou operar maquinas, pois
sua habilidade e atencdo podem estar prejudicadas.
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Gravidez, Lactac¢ao e Fertilidade

Gravidez

Estudos em animais revelaram que o tramadol, em doses muito altas, afeta o
desenvolvimento dos o6rgédos, ossificagdo e a taxa de mortalidade neonatal. O tramadol
atravessa a barreira placentaria. Ndo estdo disponiveis evidéncias adequadas na seguranga
de tramadol em mulheres gravidas. Portanto tramadol ndo deve ser utilizado durante a
gravidez.

O tramadol administrado antes ou durante o trabalho de parto, ndo afeta a contratilidade
uterina. Em neonatos, pode induzir alteragdes na taxa respiratéria, normalmente de
importancia clinica ndo relevante. O uso cronico durante a gravidez pode levar a sintomas
de abstinéncia no neonato.

Tramal é um medicamento classificado na categoria de risco de gravidez C.
Portanto, este medicamento nfio deve ser utilizado por mulheres gravidas sem
orientacdo médica ou do cirurgido-dentista.

Lactagdo

Durante a lactagdo deve-se considerar que cerca de 0,1% da dose materna de tramadol é
secretada no leite. Tramadol nédo ¢é recomendado durante a amamentagdo. Geralmente,
ndo ha necessidade de interromper a amamentagdo apés uma unica administragdo de
Tramal.

Fertilidade

A vigilancia pos comercializagdo ndo sugere um efeito de tramadol sobre a fertilidade
(vide  informagdes adicionais na  Secdo #3. CARACTERISTICAS
FARMACOLOGICAS?”, subitem “Dados de Seguranga Pré-Clinicos”).

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Tramal (cloridrato de tramadol) ndo deve ser combinado com inibidores da MAO.

Em pacientes tratados com inibidores da MAO nos 14 dias antes do uso do opioide
petidina foram observadas interagdes com risco de vida no sistema nervoso central,
fun¢do respiratoria e cardiovascular. As mesmas interagdes com inibidores da MAO néo
podem ser descartadas durante o tratamento com Tramal.

A administragdo concomitante de tramadol com outros farmacos depressores do sistema
nervoso central (SNC), incluindo alcool, pode potencializar os efeitos no SNC,

Os resultados dos estudos de farmacocinética demonstraram até o momento que na
administrag@o prévia ou concomitante de cimetidina (inibidor enzimatico) ndo é comum
ocorrerem interagdes clinicamente relevantes. A administragdo prévia ou simultdnea
de carbamazepina (indutor enzimatico) pode reduzir o efeito analgésico e a duragdo
da agdo.

Tramal pode induzir convulsdes e aumentar o potencial de causar convulsdes dos
inibidores seletivos da recaptagdo de serotonina, inibidores da receptagdo de serotonina
e norepinefrina, antidepressivos triciclicos, antipsicoticos e outros farmacos que
diminuem o limiar para crises convulsivas (tais como bupropiona, mirtazapina,
tetraidrocanabinol).

O uso terapéutico concomitante de tramadol e drogas serotoninérgicas, tais como
inibidores seletivos da recaptagdo da serotonina, inibidores da receptagdo de serotonina-
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norepinefrina, inibidores da MAO, antidepressivos triciclicos e mirtazapina pode causar
toxicidade de serotonina. A sindrome da serotonina ¢ possivel quando um dos seguintes
¢ observado:

cldonus espontdneo

clonus induzivel ou ocular com agitagdo ou diaforese

tremor ¢ hiperreflexia

hipertonia e temperatura corporal > 38°C e clénus induzivel ou ocular.

Apés a interrupgdo de medicamentos serotoninérgicos, geralmente observa-se uma
melhora rapida. O tratamento depende da natureza e gravidade dos sintomas.

O tratamento com tramadol concomitante com derivados cumarinicos (varfarina) deve
ser cuidadosamente monitorado, devido a relatos de aumento no tempo de protrombina
(INR) com maior sangramento e de equimoses em alguns pacientes.

Outros farmacos inibidores do CYP3A4, tais como o cetoconazol e a eritromicina,
podem inibir o metabolismo do tramadol (N-demetilagdo) e provavelmente também do
metabolito ativo O-demetilado. A importancia clinica de tal interagdo ndo foi estudada.
Em um nimero limitado de estudos a aplicagdo pré ou pos-operatéria do antiemético
antagonista 5-HT3 ondansetrona aumentou a necessidade de tramadol em pacientes com
dor pds-operatoria.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Tramal (cloridrato de tramadol) comprimidos de liberagdo prolongada, capsulas, solugéo
injetavel e solugdo oral devem ser conservados em temperatura ambiente (entre 15 e
30°C).

O prazo de validade de Tramal Retard 50 mg comprimidos de liberagdo prolongada é 36
meses.

O prazo de validade de Tramal Retard 100 mg comprimidos de liberagdo prolongada é 60
meses.

O prazo de validade de Tramal cépsulas € 36 meses.

O prazo de validade de Tramal solugdo injetédvel e solugdo oral € 36 meses.

Apos a abertura da ampola de Tramal 50 ou Tramal 100 solugdo injetavel, qualquer
solugdo ndo utilizada deve ser devidamente descartada.

Apos aberto, Tramal solugdo oral ¢ valido por 6 meses.

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

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

Tramal Retard 50 mg sdo comprimidos revestidos amarelo palidos, redondos, biconvexo
e Tramal Retard 100 mg sd@o comprimidos revestidos brancos, redondos, biconvexos.
Tramal 50 mg s@o capsulas de gelatina dura brilhante, oblongas, amarelo / amarelo.
Tramal solugdo oral ¢ um liquido claro, incolor ou praticamente incolor, levemente
VISC0so0.

Tramal 50 mg ¢ 100 mg solugdo injetavel € uma solugdo clara e incolor.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
A dose deve ser ajustada a intensidade da dor e a sensibilidade individual do paciente. A
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menor dose efetiva para analgesia deve geralmente ser selecionada. A dose total didria de
400 mg de cloridrato de tramadol ndo deve ser excedida, exceto em circunstancias
clinicas especiais.

A menos que prescrito de outra forma, Tramal deve ser administrado como segue:

Tramadol solug¢fdo para injecio

Adultos e adolescentes acima de 12 anos de idade:

50 — 100 mg de cloridrato de tramadol a cada 4 ou 6 horas.

Criangas acima de I ano de idade:

Dose tnica: 1-2 mg/kg de peso corporal.

A dose diaria total de 8 mg de cloridrato de tramadol por kg de peso corporal ou 400 mg
de cloridrato de tramadol, o que for menor, ndo deve ser excedida.

Método de administragdo

A solugdo para inje¢do deve ser injetada lentamente ou diluida na solugdo de infusdo e
infundida.

Instrugdes para diluigdo:

Calculo do volume de injecdo

1) Calcular a dose total de cloridrato de tramadol (mg) requerida: peso corporal (kg)
x dose (mg/kg)

2) Calcular o volume (mL) da solugdo diluida a ser injetada: dividir a dose total (mg)
por uma concentragao apropriada da solugdo diluida (mg/mL; ver tabela abaixo).

Tabela 4: Diluigdo de Tramal solucdo para inje¢ao

Tramal 50 mg solug@o para |Tramal 100 mg solugdo para| Concentragdo da solugdo
injecdo + diluente inje¢do + diluente diluida para injegdo
adicionado adicionado (mg de cloridrato de
tramadol/mL)
I mL+1mL 2mL+2mL 25,0 mg/mL
1| mL +2 mL 2mL +4mL 16,7 mg/mL
1 mL +3 mL 2mL + 6 mL 12,5 mg/mL
1 mL +4 mL 2mL + 8 mL 10,0 mg/mL
1 mL+5mL 2mL+ 10 mL 8,3 mg/mL
1| mL + 6 mL 2mL+ 12 mL 7,1 mg/mL
1 mL +7 mL 2mL+ 14 mL 6,3 mg/mL
1 mL +8 mL 2mL+ 16 mL 5,6 mg/mL
1 mL + 9 mL 2mL+ 18 mL 5,0 mg/mL

De acordo com os seus calculos, diluir os contetidos da ampola de Tramal adicionando
um diluente adequado, misturar e administrar o volume calculado da solu¢do diluida.
Descartar o excesso de solugdo para injecao.

Incompatibilidades

Tramal solug¢do injetdvel demonstrou ser incompativel (imiscivel) com solugdes
injetaveis de diclofenaco, indometacina, fenilbutazona, diazepam, flunitrazepam,
midazolam e trinitrato de glicerol.

Apbs a abertura da ampola de Tramal 50 ou Tramal 100 solugdo injetavel, qualquer
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Tramal capsulas

Adultos e adolescentes acima de 12 anos de idade:

50 — 100 mg de cloridrato de tramadol a cada 4 ou 6 horas.

Criangas:

Devido a sua alta dosagem, as capsulas ndo devem ser utilizadas em criangas abaixo de
12 anos de idade.

Método de administragdo

As capsulas devem ser engolidas inteiras, ndo partidas ou mastigadas, com liquido
suficiente, com ou sem alimento.

Tramadol solug¢do oral

Adultos e adolescentes acima de 12 anos de idade:

50 — 100 mg de cloridrato de tramadol a cada 4 ou 6 horas.

Criangas acima de 1 ano de idade:

Dose tnica: 1-2 mg/kg de peso corporal.

A dose diaria total de 8 mg de cloridrato de tramadol por kg de peso corporal ou 400 mg
de cloridrato de tramadol, o que for menor, ndo deve ser excedida.

Guia para dose relacionada ao peso corporal em criangas a partir de 1 ano de idade:

Idade aproximada [Peso corporal  [Numero de gotas para dose tnica (1-2 mg/kg)
| ano 10 kg 4 -8

3 anos 15 kg 6 - 12

6 anos 20 kg 8- 16

9 anos 30 kg 12 -24

11 anos 45 kg 18 - 36

Meétodo de administra¢do
Tramal solugéo oral deve ser tomado com um pouco de liquido puro ou misturado a
liquido adogado, com ou sem alimento.

Conteudo de cloridrato de tramadol nas gotas tnicas:

Numero de gotas | Cloridrato de tramadol

1 gota 2,5 mg

5 gotas 12,5 mg

10 gotas 25 mg

15 gotas 37,5 mg

20 gotas 50 mg

25 gotas 62,5 mg

30 gotas 75 mg

35 gotas 87,5 mg

40 gotas 100 mg

O frasco de Tramal solugdo oral é fornecido com tampa rosqueada resistente a criangas.
Para abrir, a tampa deve ser pressionada para baixo firmemente e entdo desrosqueada.

N
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baixo e dar um leve tapa na base do frasco até as primeiras gotas aparecerem. o

Tramal Retard 50 mg e 100 mg

Adultos e adolescentes acima de 12 anos de idade:

A dose inicial € 50-100 mg de cloridrato de tramadol duas vezes ao dia, de manha e a
noite. Se o alivio da dor for insuficiente, a dose pode ser aumentada até 150 mg ou 200
mg de cloridrato de tramadol duas vezes ao dia.

Criangas:

Devido a sua alta dosagem, os comprimidos revestidos de liberagdo prolongada ndo
devem ser utilizados em criangas abaixo de 12 anos de idade.

Método de administragdo

Os comprimidos de liberagdo prolongada devem ser engolidos inteiros, ndo partidos ou
mastigados, com liquido suficiente, com ou sem alimento.

Tramal capsulas e comprimidos revestidos nio devem ser partidos, abertos ou
mastigados.

Pacientes idosos

O ajuste de dose nao ¢ usualmente necessario em pacientes até 75 anos sem manifesta¢ao
clinica de insuficiéncia hepatica ou renal. Em pacientes idosos acima de 75 anos a
eliminagdo pode ser prolongada. Portanto, se necessario, o intervalo entre as doses deve
ser aumentado de acordo com os requerimentos do paciente.

Pacientes com insuficiéncia renal/diélise e hepatica

Em pacientes com insuficiéncia renal e/ou hepatica a eliminagdo de tramadol € atrasada.
Nestes pacientes deve-se considerar o uso de intervalos maiores entre as doses de acordo
com os requerimentos dos pacientes.

Em casos de insuficiéncia renal e/ou hepatica grave ndo € recomendado o uso de Tramal
Retard (comprimidos de liberag¢@o prolongada).

Duragdo do Tratamento

Tramadol ndo deve sob nenhuma circunstancia ser administrado por mais tempo que o
absolutamente necessario. Se for necessério tratamento prolongado da dor devido a
natureza e gravidade da doenga, entdo monitoramento regular e cuidadoso deve ser feito
(se necessario com interrupgdes no tratamento) para estabelecer se € em que extensdo
tratamento adicional € necessario.

9. REACOES ADVERSAS

As reagbes adversas mais comumente relatadas sdo nausea e tontura, ambas ocorrendo
em mais que 10% dos pacientes.

As frequéncias sao definidas como:

Muito comum: > 10%

Comum: >1% e <10%

Incomum: > 0,1% e < 1%

Rara: >0,01% e <0,1%

Muito rara: <0,01%

P
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Transtornos cardiacos ‘% 4
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Incomum: regulagdo cardiovascular (palpitagdo, taquicardia). Estas reacdes at:l\«'ersms",!7 0""‘}
podem ocorrer especialmente no caso de administragdo intravenosa e em pacientes que
estdo fisicamente estressados.
Rara: bradicardia.
Investigacoes
Rara: aumento na pressdo sanguinea
Transtornos vasculares
Incomum: regulagao cardiovascular (hipotensdo postural ou colapso cardiovascular).
Estas reagoes adversas podem ocorrer especialmente no caso de administragdo
intravenosa e em pacientes que estdo fisicamente estressados.
Transtornos endocrinos
Casos de SIADH (sindrome de secregdo inapropriada de horménio antidiurético) foram
relatados na literatura, embora uma relagdo causal para tramadol ndo tenha sido
estabelecida.
Transtornos de metabolismo e nutri¢io:
Rara: alteragdes no apetite.
Casos de hiponatremia foram relatados na literatura, embora uma relagdo causal para
tramadol ndo tenha sido estabelecida.
Transtornos respiratérios, toracicos e do mediastino
Rara: depressio respiratoria, dispneia.
Se as doses recomendadas forem excedidas consideravelmente e outras substincias
depressoras centrais forem administradas concomitantemente, depressdo respiratoria
pode ocorrer.
Foi relatada piora de asma, embora ndo tenha sido estabelecida uma relagéo causal.

Transtornos do sistema nervoso

Muito comum: tontura.

Comum: dor de cabega, sonoléncia.

Rara: transtornos da fala, parestesia, tremor, convulsdo epileptiforme, contragdes
musculares involuntarias, coordenagdo anormal, sincope.

Convuls@o ocorreu principalmente ap6s a administragdo de altas doses de tramadol ou
apos o tratamento concomitante com farmacos que podem diminuir o limiar para crise
convulsiva

Transtornos psiquiatricos

Rara: alucinag@o, confusdo, distirbios do sono, delirios, ansiedade e pesadelos.

Reagdes adversas psiquicas podem ocorrer ap6s administragdo de tramadol, podendo
variar individualmente em intensidade e natureza (dependendo da personalidade do
paciente e duragdo do tratamento). Esses efeitos incluem alteragdo no humor (geralmente
euforia, ocasionalmente disforia), alteracdes em atividade (geralmente supressdo,
ocasionalmente elevagdo) e alteragdes na capacidade cognitiva e sensorial (por ex.:
comportamento de decisdo, problemas de percepgdo). Pode ocorrer dependéncia da
droga. Os sintomas das reagdes de abstinéncia, similares aquelas ocorrendo durante a
retirada de opiaceos, podem ocorrer como segue: agitagdo, ansiedade, nervosismo,
insdnia, hipercinesia, tremor e sintomas gastrointestinais. Outros sintomas que foram
vistos muito raramente com a descontinuacdo de tramadol incluem: ataques de pénico,
ansiedade grave, alucinagdes, parestesias, zumbido e sintomas néo usuais do SNC (como
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Desconhecida: sindrome da apneia central do sono.
Transtornos do olho

Rara: miose, midriase, visdo turva.

Transtornos gastrintestinais Muito comum: nausea.
Comum: constipagao, boca seca, vomito.

Incomum: ansia de vomito, desconforto gastrintestinal (uma sensagdo de pressdo no
estomago, distensdo abdominal), diarreia.

Transtornos da pele e tecidos subcutineos

Comum. hiperidrose.

Incomum: reagdes dérmicas (por ex.: prurido, rash, urticéaria).

Transtornos musculo-esqueléticos e dos tecidos conectivos

Rara: fraqueza motora.

Transtornos hepatobiliares

Em poucos casos isolados foi relatado aumento nos valores das enzimas hepaticas em
associagdo temporal com uso terapéutico de tramadol.

Transtornos do trato urinario e renal

Rara: distirbios de micgdo (distria e retengdo urinaria).

Transtornos do sistema imune

Rara: reagoes alérgicas (como dispneia, broncoespasmo, tosse, edema angioneur6tico) e
anafilaxia.

Transtornos gerais e condi¢des do local de administragio

Comum: fadiga

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

10. SUPERDOSE

Sintomas

Em principio, no caso de intoxica¢do com tramadol, sdo esperados sintomas similares
aos de outros analgésicos de ac@o central (opioides). Estes incluem em particular miose,
vOmito, colapso cardiovascular, distirbios de consciéncia podendo levar ao coma,
convulsdes e depressdo respiratdria até parada respiratoria.

Tratamento

Aplicar medidas de emergéncia gerais. Manter aberta a via respiratéria (aspiragdo!),
manter a respiracdo e circulacdo dependendo dos sintomas. O antidoto no caso de
depressdo respiratoria € a naloxona. Em experimentos animais a naloxona nfo apresentou
efeito no caso de convulsdes. Em tais casos, deve-se administrar diazepam
intravenosamente.

No caso de intoxicagdes com as formulagOes orais, a descontaminagdo gastrointestinal
com carvdo ativado ou por lavagem gastrica ¢ recomendada somente dentro de 2 horas
ap0s a ingestdo de tramadol. A descontaminag@o gastrointestinal mais tarde pode ser til
no caso de intoxicacdo com quantidades excepcionalmente grandes ou formulagdes de
liberagdo prolongada.

Tramadol ¢ minimamente eliminado do soro por didlise ou hemofiltragdo. Portanto, o
tratamento de intoxicag@o aguda com Tramal apenas com hemodialise ou hemofiltragio
ndo ¢ apropriado para desintoxicagao.

Em caso de intoxicac¢do ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais
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Tramal Injetavel: MS - 1.8610.0003
Tramal Retard: MS - 1.8610.0004
Tramal Solug¢do oral: MS - 1.8610.0005
Tramal Capsulas: MS - 1.8610.0006

Farmacéutico responsavel: Marcelo Mesquita — CRF-SP n° 31.885

Tramal Retard e Tramal capsulas

Fabricado por:

Farmaceutici Formenti S.p.A., Via di Vittorio 2, 21040 Origgio (VA), Italia
Embalado por:

Griinenthal GmbH, Zieglerstraie 6, 52078 Aachen, Alemanha

Tramal solucio injetivel e solucio oral

Fabricado e embalado por:
Griinenthal GmbH, Zieglerstralle 6, 52078 Aachen, Alemanha

Servico de Atendimento ao Consumidor (SAC): 0800 205 2050
Importado por:

Griinenthal do Brasil Farmacéutica Ltda.
Avenida Guido Caloi, 1935, BI. B e Bl. C — 1° andar — S&o Paulo - SP

CNPJ 10.555.143/0001-13

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA. SO PODE SER VENDIDO COM
RETENCAO DA RECEITA.

Esta bula foi aprovada pela Anvisa em 03/11/2022.
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vancomicina
“Medicamento Genérico Lei n° 9.787, de 1999”

ABL*

Antibiéticos do Braslil

Pé para solugdo injetavel
500 mg




vancomicina
“Medicamento Genérico Lei n* 9.787, de 19997

) IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO
Nome genérico: vancomicina

APRESENTACOES

vancomicina 500 mg: cada frasco-ampola contém cloridrato de vancomicina equivalente a 500 mg de vancomicina na forma de po para solu w
Embalagem com 25 frascos-ampola. {

USO EXCLUSIVO POR INFUSAO INTRAVENOSA
USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAQ
vancomicina 500 mg: cada frasco-ampola contém 512,6 mg de cloridrato de vancomicina equivalente a 500 mg de vancomicina.

II) INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
A vancomicina ¢ indicada para o tratamento de infecgdes graves causadas por cepas de Staphylococcus aureus resistentes & meticilina (resistentes a
betalactimicos), mas suscetiveis & vancomicina,
A vancomicina ¢ indicada também para o tratamento de infecgdes causadas por outros microrganismos Gram-positivos suscetiveis & vancomicina em pacientes
alérgicos 4 penicilina; pacientes que ndo podem receber ou ndo responderam a outras drogas, incluindo penicilinas ou cefalosporinas, e para o tratamento de
infecgdes graves causadas por microrganismos suscetiveis & vancomicina e resistentes a outros antimicrobianos.

~ Sua efetividade tem sido demonstrada no tratamento de septicemia, infecgdes osseas, infecgdes do trato respiratorio inferior e infecg@es na pele e estruturas da
pele. Quando as infecgGes estafilocécicas sfio localizadas e purulentas, os antibidticos sdo usados como auxiliares 4s medidas cirlirgicas apropriadas.
A vancomicina ¢ eficaz no tratamento de endocardite estafilococica. Sua efetividade também tem sido demonstrada isolada ou combinada com um
aminoglicosideo no tratamento de endocardite causada por estreptococos do grupo viridans ou Streptococcus bovis. Para endocardite causada por enterococos
(Enterococcus faecalis), a vancomicina é eficaz somente em combinagdo com um aminoglicosideo. A vancomicina é eficaz para o tratamento da endocardite por
difteroide.
Como profilaxia contra endocardite bacteriana, em pacientes alérgicos a penicilina, que tém doenga cardiaca congénita, doenga reumética ou outra doenga valvular
adquirida, quando sdio submetidos a procedimentos cirirgicos do trato gastrintestinal ou geniturinario, a vancomicina ¢ o agente antibacteriano de primeira escolha,
associada ou nfio & gentamicina.
A vancomicina ¢ indicada como tratamento inicial quando se suspeita de estafilococo resistente & meticilina; porém, tdo logo os dados de suscetibilidade estejam
disponiveis, o tratamento deve ser ajustado de acordo.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

A vancomicina tem sido usada com sucesso em combinagiio com rifampicina, aminoglicosideo ou ambos na endocardite precoce em protese de valvula, causada
por Staphylococcus epidermidis ou por difteroides. Espeécies para culturas bacteriologicas devem ser obtidas para se isolar e identificar microrganismos
responsdveis pela infecgdo e determinar sua suscetibilidade 4 vancomicina,

Apesar da auséncia de estudos clinicos controlados, a vancomicina intravenosa tem sido sugerida pela Associagio de Cardiologia Americana e Associagio de
Odontologia Americana como profilaxia contra endocardite bacteriana em pacientes alérgicos 4 penicilina, que t8m doenga cardiaca congénita, doenga reumatica
. +u outra doenga valvular adquirida, quando esses pacientes siio submetidos a procedimentos dentérios ou procedimentos cirirgicos do trato respiratério superior.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Descrigio: a vancomicina ¢ um antibiotico glicopeptideo triciclico, derivado de cepas de Amycolaropsis orientalis (anteriormente conhecido como Necardia
orientalis). A vancomicina ¢ cromatograficamente purificada.

A formula molecular do cloridrato de vancomicina é CesH7sCl2N9O124.HCl e 0 peso molecular ¢ de aproximadamente 1486.

Farmacocinética:

Absorgiio: a vancomicina tem baixa absorgdo pelo trato gastrintestinal. Deve ser administrada por infusfio intravenosa para o tratamento de infecgdes sistémicas.
A dose usual em um paciente adulto com fungfio renal normal é de | g (10 a 15 mg/kg) a cada 12 horas, administrada por infuso intravenosa durante no minimo
60 minutos.

O regime de doses de vancomicina ideal ¢ aquele em que a concentragio plasmatica de pico (logo apés infusdo) seja menor que 40 a 50 meg/mL e a concentragio
de equilibrio esteja entre 5 a 15 meg/mL, ja que a concentragdo inibitoria minima para bactérias suscetiveis é <5 mecg/mL. Concentragdes plasmdticas de pico
maiores que 50 meg/mL foram relacionadas a ototoxicidade.

Distribuigdo: o volume de distribuigio estd entre 0,5 e 1 L/kg, sendo 0,7 L/kg o valor mais utilizado em célculos. A distribuigiio da vancomicina é complexa, pois
ocorre o fendmeno de redistribuigdo, que dificulta a medigio da concentragdo plasmatica de pico e sofre influéncia de varidveis como, por exemplo, idade do
individuo,

Apos administragiio intravenosa de vancomicina, sdo encontradas concentragdes inibitorias nos liquidos pleural, pericirdico, ascitico ¢ sinovial, assim como na
urina, no liquido de dialise peritoneal ¢ também nos tecidos que circundam o atrio. A vancomicina ndo penetra prontangente o liquido cerebroespinhal, a menos
que as meninges estejam inflamadas.



—

Eliminagiio: a meia-vida plasmatica média ¢ de aproximadamente 6 horas (faixa de 4 a 11 horas) para pacientes com fungéo renal normal, porém em pacientes

com fungdo renal diminuida (oligiria ou antria) a meia-vida plasmatica ¢ de aproximadamente 7 dias (faixa de 6 a 10 dias). Portanto pacientes com fungdo renal

normal podem receber uma dose de vancomicina a cada 8 a 12 horas, ¢ pacientes com fungio renal diminuida devem receber uma dose por semana,

A vancomicina ¢ eliminada de 75-90% pela via renal por filtragdo glomerular, apenas cerca de 5% da dose ¢ metabolizada. Uma pequena parte ¢ eliminada na bile.

O clearance da vancomicina é proximo ao clearance da creatinina, A vancomicina é muito pouco eliminada por hemedidlise ou didlise peritoneal, porém para

pacientes que fazem didlise peritoneal ambulatorial continua essa perda é significante, sendo necessirios acertos de doses, como administrar 0 medicamento

uma frequéncia maior (zeralmente a cada 3 a 5 dias) do que a realizada em pacientes com doenga renal em estagio terminal. O mesmo ocorre em paciegi“? Mo
)

4,

fazem hemodialise de alto fluxo ou de alta eficiéncia, que remove 17% da vancomicina. ‘3 g ")l\ /O
g AN %
Q.

Farmacodindmica: L ;

A vancomicina tem agfio bactericida sobre microrganismos Gram-positivos. Sua agio resulta principalmente da inibigdo da biossintesc da parede cel da “?

alteragiio da permeabilidade da membrana citoplasmatica e da sintese do RNA (4cido ribonucléico). Néo ha resisténcia cruzada entre a vancomicina ¢ o clasges

de antibioticos. 7y -
Microbiologia:

A vancomicina tem demonstrado atividade in vitro e clinica contra a maioria das cepas dos microrganismos listados abaixo, entretanto o principal uso ¢ contra
cepas de Staphylococeus aureus resistentes & meticilina,

Gram-positivos aerébicos

Difteroides

Enterococos (Enterococcus faecalis)

Estafilococos, incluindo Staphylococcus aureus e Staphylococcus epidermidis (incluindo cepas heterogéneas resistentes & meticilina)
Streptococeus bovis

Estreptococos do grupo viridans

A vancomicina tem demonstrado atividade in vitre contra os seguintes microrganismos, porém sua significancia clinica ndo foi estabelecida: Listeria
monocytogenes; Streptococcus pyogenes; Streptococeus pneumoniae (incluindo cepas resistentes a penicilina); Streptococcus agalactiae; Actinomyces spp.;
Lactobacillus spp e Bacillus sp.

A vancomicina ndo ¢ ativa in vitro contra bacilos Gram-negativos, micobactéria ou fungo.

Sinergismo:
A combinagio de vancomicina e um aminoglicosideo apresenta agdo sinérgica in vitro contra muitas cepas de Staphylococcus aureus, estreptococos nao
enterococos do grupo D, enterococos, Streplococeus sp. (grupo viridans).

Testes de Suscetibilidade:

Técnicas de difusio

O método Téenicas de Difusdo, padronizado pelo Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI), & recomendado para testar a suscetibilidade 4 vancomicina.
Os resultados dos testes de suscetibilidade, usando discos de 30 meg de vancomicina, devem ser interpretados de acordo com os seguintes critérios:

Didmetro do Halo (mm) Interpretacio
>12 Suscetivel

10all Intermediario
<9 Resistente

Um resultado “suscetivel” indica que o patogeno provavelmente serd inibido pelos niveis sanguineos normalmente alcangados. Um resultado “intermediario”
sugere que o microrganismo deve ser suscetivel se for usada alta dose ou se a infecgiio estiver confinada nos tecidos e liquidos onde altos niveis do antibiotico
sio atingidos. Um resultado “resistente” indica que as concentragdes alcangadas ndo serdio suficientes para inibir o microrganismo ¢ outra terapia deve ser
selecionada.

Cepas-Controle:
Procedimentos padronizados pelo Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) requerem o uso de microrganismos de controle laboratorial (cepas ATCC),
Os discos de 30 meg de vancomicina devem produzir os seguintes halos de inibigao:

Microrganismo Diimetro do Halo (mm)
Staphylococcus aureus ATCC 25923 15a19

Técnicas de Diluigfio:
Usar o método de diluigio (em caldo, dgar ou equivalente) padronizado pelo Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). Os valores de concentragdo
inibitoria minima (CIM) obtidos devem ser interpretados de acordo com os seguintes critérios:



Sh
CIM (mcg/mL) Interpretagiio é_.' L B Dg '
<4 Suscetivel a {
o ~

5als Intermediario
=16 Resistente

Um resultado “suscetivel” indica que o patdgeno provavelmente serd inibido pelos niveis sanguineos normalmente alcangados. Um resultado “intermediario”
sugere que o microrganismo deve ser suscetivel se for usada alta dose ou se a infecgfio estiver confinada nos tecidos e liquidos onde altos niveis do antibiotico
sdo atingidos. Um resultado “resistente™ indica que as concentragdes alcangadas nio serdo suficientes para inibir o microrganismo e outra terapia deve ser
selecionada.

Cepas-Controle:

Os procedimentos de diluigio requerem também o uso de cepas de controle laboratorial (cepas ATCC). A vancomicina padrio deve dar os seguintes valores de
CIM.

Microrganismo CIM (mcg/mL)
Staphylococcus aureus ATCC29213 0,5a2
Enterococcus faecalis ATCC 29212 1ad

4. CONTRAINDICAGCOES
Vancomicina ¢ contraindicada em pacientes com conhecida hipersensibilidade a esse antibiotico ou a outro glicopeptideo.

. ADVERTENCIAS E PRECAUGOES

“~Reacies Relacionadas com a Infusio: a administragdo intravenosa rapida (em poucos minutos) pode provocar uma hipotensiio exagerada, incluindo choque ¢,
raramente, parada cardiaca. Para diminuir a chance de reagdes relacionadas com a infusdo ripida, a vancomicina deve ser administrada em uma solugdio diluida a
concentragdes de no méximo 5 mg/mL, a uma velocidade de no méximo 10 mg/minuto. A infusiio deve sempre ser feita em pelo menos 60 minutos, mesmo

quando doses menores de 500 mg siio administradas (ver 8. POSOLOGIA E MODO DE USAR). Geralmente, essas reagdes cessam prontamente ao interromper-
se a infusio.

Ototoxicidade: tem ocorrido ototoxicidade, transitoria ou permanente, em pacientes recebendo vancomicina, sendo relatada na maioria das vezes em pacientes
que receberam doses excessivas, que tinham algum problema de perda de audigdio ou que estavam recebendo terapia concomitante com outro agente ototoxico, tal
como um aminoglicosideo.

Pacientes com insuficiéncia renal podem apresentar uma elevagio da concentragio sérica da vancomicina, aumentando o risco de ototoxicidade. Administrar
vancomicina com cautela para esses pacientes. Testes periddicos da fungfo auditiva podem ser Gteis para monitorar o risco de ototoxicidade.

Nefrotoxicidade: as doses de vancomicina devem ser ajustadas em pacientes com disfungio renal. Para monitorar o risco de nefrotoxicidade em pacientes com
insuficiéncia renal ou que estejam recebendo terapia concomitantemente com aminoglicosideo, deve ser feita uma monitorizagdo continua da fungdo renal e
cuidados especiais devem ser tomados seguindo esquemas de doses apropriadas. (ver 8. POSOLOGIA E MODO DE USAR).

Colite Psendomembranosa: tem sido reportada colite pseudomembranosa com praticamente todos os antibidticos, incluindo vancomicina, pedendo variar de leve
a risco de morte; portanto, ¢ importante considerar esse diagndstico em pacientes que desenvolvem diarreia, associada com o uso de agentes antibacterianos.
Tratamento com agentes antibacterianos altera a flora normal do c6lon e pode permitir o aumento do crescimento de clostrideos. Estudos indicam que a toxina

. roduzida pelo Clostridium difficile ¢ uma causa primdria de “colite associada a antibioticos”.
Os casos leves de colite pseudomembranosa respondem normalmente & interrupgio da droga. Em casos moderados a graves, as medidas devem incluir fluidos,
eletrdlitos, suplementagio proteica e tratamento com uma droga antibacteriana clinicamente efetiva contra colite por Clostridium difficile.

Superinfecgiio: durante o tratamento, se ocorrer uma superinfecgdo devem ser tomadas medidas apropriadas, nfio descartando a possibilidade de crescimento de
microrganismos resistentes.

Neutropenia: foi relatada neutropenia reversivel em pacientes que estavam recebendo vancomicina (ver 9. REACOES ADVERSAS). Pacientes que vilo receber
tratamento prolongado com vancomicina ou que estejam recebendo concomitantemente drogas neutropénicas devem ter uma monitorizagiio periddica na contagem
de leucocitos.

Irritagdo tecidual: a vancomicina ¢ irritante ao tecido e s6 deve ser administrada via infusfio intravenosa. Se for administrada via intramuscular ou quando houver
extravasamento acidental podera ocorrer dor, hipersensibilidade no local e até necrose.

Quando administrada via infusdo intravenosa pode ocorrer dor, hipersensibilidade no local e tromboflebite, cuja frequéncia e gravidade podem ser minimizadas
administrando-se a droga em concentragdes de no maximo 5 mg/mL ¢ velocidade lenta, de no miximo 10 mg/minuto, por sistema de rodizio dos locais de infuséo,
excelo nos casos em que a administragiio se faga por cateter venoso central. A infusio deve sempre ser feita em pelo menos 60 minutos, mesmo quando doses
menores de 500 mg sdo administradas (ver 8. POSOLOGIA E MODO DE USAR).

Via intratecal: a seguranga e eficicia da administrago de vancomicina por via intratecal ndo foram avaliadas. \



Via intraperitoneal: relatos tém revelado que a administragdo de vancomicina por via intraperitoneal, durante a diélise peritoneal continua em ambulatorio,

resultou em uma sindrome de peritonite quimica. Até 0 momento, esta sindrome tem variado de um dialisado turvo a um dialisado turvo acompanhado por dor

abdominal ¢ febre em vérios graus. Esta sindrome parece ser de curta duragio apos a interrupgdo da vancomicina administrada por via intraperitoneal. ‘\oﬂ MO
N

Carcinogénese, Mutagénese ¢ danos 2 Fertilidade: ndo foi demonstrado potencial mutagénico da vancomicina em testes padrio de laboratério. Esné del
teratologia em animais ndo revelaram evidéncia de dano ao feto devido @ vancomicina, oy

Uso na Gravidez: categoria de risco C ‘ﬁ'
Este medicamento niio deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagiio médica ou do cirurgifo-dentista. $()!7
Nio foram realizados estudos de reprodugiio animal com a vancomicina.

Em um estudo clinico controlado, os potenciais dos efeitos ototoxicos e nefrotoxicos da vancomicina em criangas foram avaliados quando a droga foi administrada
por via intravenosa a mulheres grividas, portadoras de infecgoes estafilocdeicas graves, complicadas por serem viciadas em drogas de abuso intravenosas. A
vancomicina foi encontrada no sangue do cordio umbilical. N&o foi observada perda auditiva neurossensorial ou nefrotoxicidade com a vancomicina. Uma crianga cuja
miie recebeu vancomicina no terceiro trimestre de gravidez apresentou perda auditiva de condugio, nido atribuivel & administragiio do produto. Devido ao niimero de
pacientes tratados neste estudo ser limitado e a vancomicina ter sido administrada somente no segundo e terceiro trimestres de gravidez, niio se sabe se a vancomicina
causa dano fetal. Devido ao fato dos estudos de reprodugio em animais nem sempre predizerem a resposta em humano e ao fato da seguranga do uso de vancomicina
em mulheres grividas nio ter sido estabelecida, a vancomicina so deve ser administrada a mulheres gravidas se absolutamente necessario.

Uso na Lactagiio

A vancomicina é excretada no leite humano, Deve-se ter cuidado quando a vancomicina for administrada a mulheres que estejam amamentando. Deve-se
descontinuar a droga ou a amamentagiio, considerando a importéncia da droga para a mic.

Uso Pediitrico
Em recém-nascidos prematuros e lactentes jovens é recomendavel controlar a concentragio sérica de vancomicina,

Idusos

A diminui¢fio natural na filtragdo glomerular com o aumento da idade pode levar a uma elevagio da concentragdo sérica da vancomicina. Os esquemas de doses de
vancomicina devem ser ajustados de acordo com a fungiio renal nos pacientes idosos (ver §. POSOLOGIA E MODO DE USAR).

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Drogas nefrotdxicas e ototdxicas: o uso concomitante da vancomicina com outros agentes nefrotoxicos e/ou ototoxicos, como colistina, estreptomicina,
neomicina, canamicina, tobramicina, gentamicina, amicacina, anfotericina B, bacitracina, cisplatina, paramomicina, polimixina B, ciclosporina, dcido etacrinico,
furosemida, bumetanida, capreomicina, estreptozocina, carmustina, dcido acetilsalicilico ou outro salicilato, pode aumentar os riscos de reagles toxicas nos
ouvidos ¢ nos rins. Ao utilizar vancomicina concomitantemente com drogas ototoxicas pode ocorrer perda auditiva que pode progredir para surdez, mesmo com a
descontinuagio da droga, sendo que a perda auditiva pode ser reversivel, mas geralmente ¢ permanente. Nesses casos devem-se efetuar determinages
audiométricas. Os efeitos da toxicidade auditiva da vancomicina, como tinitus, tontura ou vertigem, podem ser mascarados por anti-histaminicos, buclizina,
ciclizina, meclizina, fenotiazinas, tioxantenos, trimetobenzamida. Quando a utilizagio de vancomicina e aminoglicosideo for necessiria, atentar para a
possibilidade de reagdes adversas devido a interagdo entre eles, podendo ser necessario verificagdes da fungdo renal, da concentragdo sérica, ajustes de dose ou
utilizagiio de outros antibidticos. (ver 8. POSOLOGIA E MODO DE USAR - Incompatibilidade).

Agentes anestésicos e vecurdnio: a utilizagio de vancomicina com agentes anestésicos (ex.: tiopental, propofol, sulfentanila) e vecurdnio pode causar hipotenséo
e aumentar a depressdo neuromuscular. O uso concomitante de vancomicina e agentes anestésicos tem sido associado com a ocorréncia de reagdes anafilactoides ¢
a um aumento das reagdes ligadas a infusdo (ex.: hipotensio, rubor, critema, urticaria, prurido) (ver 9. REACOES ADVERSAS). Eritema ¢ rubor semelhante ao
que ocorre com a liberagiio de histamina tém ocorrido em pacientes pedidtricos recebendo vancomicina e agentes anestésicos concomitantemente.

O risco de reagdes adversas relacionadas a infusio pode ser minimizado se a vancomicina for administrada numa infusdo lenta (velocidade de no maximo 10
mg/minuto), antes da indugiio da anestesia. A infusio deve sempre ser feita em pelo menos 60 minutos, mesmo quando doses menores de 500 mg sdo utilizadas
(ver 8. POSOLOGIA E MODO DE USAR).

Dexametasona: em estudos com animais verificou-se que a administra¢io de vancomicina e dexametasona causou uma diminuigdo da penetragdo da vancomicina
no liquido cérebroespinhal, portanto ao utilizar dexametasona como adjuvante no tratamento de meningites bacterianas recomenda-se que seja administrada antes
ou junto & primeira dose de vancomicina.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Vancomicina deve ser armazenada em sua embalagem original 4 temperatura ambiente (15°C a 30°C). Este produto tem validade de 24 meses a partir da data de
fabricagdio.

Numero de lote e datas de fabricagiio e validade: vide embalagem.
Niio use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Apos reconstitui¢iio com dgua para injetdveis, manter em temperatura ambiente (15°C a 30°C) por até 24 horas ou sob refrigeragio (2°C'a 8°C) por até
14 dias. (ver 8. POSOLOGIA E MODO DE USAR).

Apos diluigio com Cloreto de Sodio 0,9% ou Glicose 5%, manter em temperatura ambiente (15°C a 30°C) por até 24 horas ou sob refrigeragio (2°C a
8°C) por até 14 dias. (ver 8. POSOLOGIA E MODO DE USAR).



Apos diluigio com Solugiio de Ringer Lactato, manter em temperatura ambiente (15°C a 30°C) por até 24 horas ou sob refrigeragdo (2°C a 8°C) por até
96 horas. (ver 8. POSOLOGIA E MODO DE USAR).

Caracteristicas Fisicas ¢ Organolépticas

Aspecto do pé: po branco ou quase branco. O pH ap0s reconstituigdo com 10 mL de dgua para injetdveis ¢ 2,5 a 4,5.
Aspecto da solugiio apds reconstituigio: solugdo incolor ou marrom claro (ver 8. POSOLOGIA E MODO DE USAR).
Aspecto da solugiio apos diluigfio: solugdo incolor ou quase incolor (ver 8. POSOLOGIA E MODO DE USAR).

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

POSOLOGIA

NOTA: as doses sio dadas em termos de vancomicina,

Adultos

A dose intravenosa usual € de 2 g/dia divididos em: 500 mg a cada 6 horas ou | g a cada 12 horas.
Qutros fatores tais como idade ou obesidade, podem requerer modificagio na dose usual diaria.

« Pacientes com restrigiio de liquidos: a vancomicina deve ser administrada a uma concentragiio de no méximo 10 mg/mL ¢ a uma velocidade de infusdo de no

- Maximo 10 mg/minuto.

ATENCAOQ: concentragdes acima de 5 mg/mL aumentam o risco de reagbes relacionadas com a infusdio. Eventos relacionados com a infusdo podem, entretanto,
ocorrer a qualquer velocidade ou concentragiio (ver 9. REACOES ADVERSAS).

Endocardite (profilaxia):

3

Quando pacientes alérgicos 4 penicilina e que tém doenga cardiaca congénita, doenga reumatica ou outra doenga valvular adquirida, sdo submetidos a procedimentos

cirlirgicos do trato gastrintestinal ou geniturinario, a dose usual € de 1 g, administrado durante 2 horas. O término da infus@o deve ocorrer 30 minutos antes do inicio da
cirurgia (respeitando-se o tempo de infusdo).
Dependendo do risco de infecgdo, a gentamicina pode ser associada, sendo administrada por via intramuscular ou intravenosa, em local diferente, na dose de 1,5 mg/kg
de peso corporal, ndo ultrapassando 120 mg.

Adultos com fungiio renal diminuida

® Dose Inicial: 15 mg/kg de peso

corporal.

* Dose de Manutengiio: ajustar as doses de acordo com o clearance de creatinina como indicado na Tabela 1,

Tabela 1: Adultos com fungio renal diminuida — Doses de Manutengio

Clearance de Creatinina (mL/min)

Dose

500 mg a cada 6 horas ou

>80

| g acada 12 horas
50 -80 lgacadal a3 dias
10-50 | gacada3 a7 dias
<10 | gacada 7 a 14 dias

Pacientes funcionalmente anéfricos: a tabela ndo ¢ vilida para tais pacientes. Para pacientes funcionalmente anéfricos, uma dose inicial de 15 mg/kg deve ser
administrada para alcangar prontamente as concentragdes séricas terapéuticas. A dose necessiria para manter concentragdes estdveis ¢ de 1,9 mg/kg/dia.
Em pacientes com diminuigdio acentuada da fungio renal, pode ser mais conveniente administrar doses de manutengio de 250 mg a | g, uma vez a cada diversos
dias ao invés de doses didrias. Em caso de anliria, tem sido recomendada a dose de | g a cada 7 a 10 dias.

Determinagio do clearance de creatinina a partir da creatinina sérica:

Quando se conhece somente a concentragdo de creatinina sérica®, a seguinte formula (baseada no sexo, peso e idade do paciente) pode ser usada para calcular o

clearance de creatinina, sendo que o clearance de creatinina neste caso é somente estimado (mL/min) e deve ser medido imediatamente assim que possivel.

Peso (kg) x (140 — idade em anos)

Homem =

72 x Concentragio sérica de creatinina (mg/100 mL)

Mulher = 0,85 x o valor acima.

\

e

)
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*ATENCAO:
A creatinina sérica deve representar um estado de equilibrio da fungdo renal. De outra forma o valor estimado para o clearance de creatinina ndo ¢ valido. O

clearance calculado a partir dessa formula acaba sendo superestimado em pacicentes com as seguintes condig@es:

(1) caracterizados por diminuigio da fungdo renal, tais como choque, insuficiéncia cardiaca grave ou oligtiria;

(2) nos quais estd ausente wma relagio normal entre massa muscular e peso corporal total, tais como em pacientes obesos ou naqueles com doenga hepatica, ma

ou ascite; 6 ﬁ 0
(3) acompanhados por debilitagdo, md nutri¢do ou inatividade. é‘f

Idosos Qgp
Administrar as mesmas doses de Adultos.
Idosos tém maior chance de apresentar diminuigdo da fungdo renal, pode ser necessario reduzir as doses (ver Adultos com fungiio renal d.imlnuid:%

Criancas

Criangas até 1 més de idade:
Estes pacientes tém um maior volume de distribuigdo e a fungdo renal incompletamente desenvolvida, portanto as normas posologicas diferem das recomendadas
para criangas maiores de | més de idade e adultos, devendo-se diminuir as doses intravenosas didrias.

® Primeira semana de vida: dose inicial de 15 mg/kg de peso corporal, seguida de 10 mg/kg de peso corporal a cada 12 horas; cada dose deve ser administrada
por um tempo de no minimo 60 minutos.

* Segunda semana até | més de vida: dose inicial de 15 mg/kg de peso corporal, seguida de 10 mg/kg de peso corporal a cada 8 horas.

Criangas acima de 1 més a 12 anos de idade:
A dose intravenosa usual é de 10 mg/kg de peso corporal a cada 6 horas, ou 20 mg/kg de peso corporal a cada 12 horas.

Criang¢as com endocardite bacteriana:

A dose intravenosa usual ¢ de 20 my/kg de peso corporal administrado durante 1 a 2 horas. O término da infusdo deve ocorrer 30 minutos antes do inicio da
cirurgia (respeitando-se o tempo de infusdo de no minimo 60 minutos).

ATENCAQ: monitorar o paciente, principalmente aqueles com fungdo renal diminuida e idosos, realizando audiograma, exames de urina, fungio renal,
hemograma, concentragio sérica de vancomicina. A concentragdo sérica de vancomicina pode ser determinada por ensaio microbiologico, radioimunoensaio,
imunoensaio com polarizagdo fluorescente, imunoensaio fluorescente ou cromatografia liquida de alta pressio.

Duragiio do tratamento

Como na terapia com antibidticos em geral, o tratamento com vancomicina deve ser prolongado por um minimo de 48 a 72 horas apés abaixar a temperatura do
paciente, ou apds a constatagdo da erradicagiio bacteriana.

MODO DE USAR

INFUSAO INTRAVENOSA

* A vancomicina deve ser administrada exclusivamente por Infusdo Intravenosa (gota a gota na veia) a uma velocidade de no maximo 10 mg/minuto. A infuséo
deve sempre ser feita em pelo menos 60 minutos, mesmo quando solugdes mais diluidas ou doses menores de 500 mg sfo administradas. Diminui-se a
possibilidade de tromboflebite usando solugdes com concentragéo de no maximo 5 mg/mL e fazendo rotagio nos locais de administragiio (a menos que a
administragiio se faga por cateter venoso central).

* Nio administrar por via Intramuscular (pode haver necrose dos tecidos) e nem por via Intravenosa Direta (ver 5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES).

ATENCAO:
* Frequentemente os hospitais reconstituem produtos injetaveis utilizando agulhas 40x12, que aumentam a incidéncia de pequenos fragmentos de rolha serem
levados para dentro do frasco durante o procedimento. Agulhas 30x8 ou 25x8, embora dificultem o processo de reconstituigio, tém menor probabilidade de

carregarem particulas de rolhas para dentro dos frascos. Deve-se, no entanto, sempre inspecionar visualmente os produtos antes da administragiio, descartando-os
se contiverem particulas.

* O produto preparado em capela de fluxo unidirecional (laminar) validado pode ser armazenado pelos tempos descritos a seguir. Para produtos preparados fora
desta condigdio, recomenda-se 0 uso imediato.

vancomicina 500 mg - INFUSAO INTRAVENOSA

Reconstituigio

Diluente: Agna para injetaveis. Volume: 10 mL.

Apbs reconstitui¢io, o produto tem volume final de aproximadamente 10,2 mL e concentragiio de aproximadamente 49 mg/mL.
Aparéncia da solugiio reconstituida: incolor ou marrom claro.

Estabilidade apés reconstituicio:

Temperatura ambiente (15°C a 30°C): 24 horas.

Sob refrigeragio (2°C a 8°C): 14 dias.

Diluigiio

Diluente: Cloreto de Sodio 0,9%; Glicose 5% ou Solugdo de Ringer Lactato. Volume: 100 mL.
Ap0s diluigdo, o produto tem concentragdo de aproximadamente 4,5 mg/mL.

Aparéncia da solugiio diluida: incolor ou quase incolor.

Estabilidade apés a dilui¢iio com Cloreto de Sédio 0,9% ou Glicose 5%:

Temperatura ambiente (15°C a 30°C): 24 horas.



Sob refrigeragfio (2°C a 8°C): 14 dias. 'z. : )
Estabilidade apos a diluigio com Solugiio de Ringer Lactato: [+ 4 b -~
Temperatura ambiente (15°C a 30°C): 24 horas. Qogy-

Sob refrigeragio (2°C a 8°C): 96 horas. =) ——————

Tempo de infusido: | hora. Ndo ultrapassar 10 mg/minuto. % q’
2,

Incompatibilidade: po

A solugdo de vancomicina tem um pH baixo e pode provocar instabilidade quimica ou fisica quando misturada com outros compostos (especialmen

te ‘¢om solugdes
alcalinas).

A vancomicina tem demonstrado incompatibilidade com: albumina humana, aminofilina, anfotericina B (complexo com colesteril sulfato), aztreonam,
bivalirudina, cefazolina, cefotaxima, cefotetano, cefoxitina, ceftazidima, ceftriaxona, cefuroxima, cloranfenicol (succinato sddico), dimenidrinato, fusidato sodico,
foscarnet, heparina s6dica, idarrubicina, metotrexato sodico, nafcilina sodica, omeprazol, pantoprazol sédico, piperacilina + tazobactam, propofol, sargramostim,
ticarcilina + clavulanato de potassio e varfarina.

A vancomicina ndo deve ser misturada com outros medicamentos.
Se clinicamente necesséria a utilizagio concomitante de uma dessas drogas e vancomicina, elas devem ser administradas separadamente (ndo mistura-las nos

mesmo frasco ou na mesma bolsa). Se estiver utilizando a técnica em Y, suspender temporariamente a administragdo de um medicamento enquanto se administra o
outro.

9, REACOES ADVERSAS

Reacbes relacionadas com a infusio: quando administrada via infusfio intravenosa pode ocorrer dor, hipersensibilidade no local ¢ tromboflebite. Durante ou
logo apos uma infusdo rdpida de vancomicina, os pacientes podem desenvolver reagdes anafilactoides, incluindo hipotensdo, chiado, dispneia, urticaria ou
prurido, choque e parada cardiaca. Em uma infuso rapida ha liberagdo de histamina, situa¢do que pode causar a Sindrome do Homem Vermelho caracterizada
por arrepios ou febre, desmaio, aceleragdo dos batimentos cardiacos, quedas de pressido, coceira na pele, ndusea ou vomito, erupgdo e vermelhiddo na parte
wuperior do corpo. Essas reagdes sio comuns quando a administragdo € rapida (velocidade de infusdo superior a 10 mg/minuto) e geralmente desaparecem dentro
de 20 minutos apds término da infusdo, mas podem persistir por virias horas.

As reagdes relacionadas com a infusio so raras se a vancomicina for administrada corretamente: diluida a concentragdes de no maximo 5 mg/mL ¢ infundidas
na velocidade de até 10 mg/minuto. A infusdo deve sempre ser feita em pelo menos 60 minutos, mesmo quando doses menores de 500 mg sdo administradas.

Nefrotoxicidade: raramente foram relatados danos renais, manifestados principalmente por aumento nas concentragdes de creatinina sérica ou do nitrogénio ureico
sanguinco em pacicntes que receberam altas doses de vancomicina. Foram relatados raros casos de nefrite intersticial. A maioria desses relatos ocorreu em
pacientes que receberam aminoglicosideos concomitantemente ou que tinham disfungdo renal pré-existente, Quando a vancomicina foi interrompida, a uremia
desapareceu na maioria dos pacientes.

Gastrintestinais: pode ocorrer colite pseudomembranosa durante ou apos o tratamento com vancomicina (ver 5. ADVERTENCIAS E PRECAUCQES). A colite
pseudomembranosa ¢ caracterizada por dor ¢ colicas abdominais graves, abddmen sensivel ao toque, diarreia aquosa com ou sem sangue, febre.
A ocorréncia de colite pseudomembranosa € rara.

Ototoxicidade: foram relatados diversos casos de perda de audigdo relacionada com o uso de vancomicina. A maioria desses pacientes tinha disfungdo renal,
perda de audigio pré-existente ou estava em tratamento concomitante com outras drogas ototoxicas. Vertigem, tontura e tinitus foram relatados raramente.

Hematopoiese: tém sido reportados alguns casos de neutropenia reversivel, geralmente comegando uma semana ou mais ap6s o inicio da terapia com vancomicina

ou apos uma dose total maior que 25 gramas. A neutropenia parece ser prontamente reversivel quando a vancomicina ¢ interrompida. Trombocitopenia foi relatada
; 2 < 2 < : 3 ;

raramente. Apesar de ndo ter sido estabelecida uma relago causal, agranulocitose reversivel (granulécitos menor que 500/mm ) tem sido relatada raramente.

Pele e anexos: raramente foram observados casos de erupgdes cutdneas (incluindo dermatite esfoliativa), reagdes de hipersensibilidade, prurido, Sindrome de
Stevens-Johnson, necrélise epidérmica toxica, urticiria e vasculite.

Sistema imune: pode ocorrer erupgiio cutinea medicamentosa com cosinofilia e sintomas sistémicos (DRESS).

Qutras: raramente foram relatados febre medicamentosa, néusea e calafrios. Foi relatada peritonite quimica ap6s administragdo intraperitoneal de vancomicina (ver 5.
ADVERTENCIAS E PRECAUCOES).

ATENGAOQ: suspeitar de ototoxicidade, nefrotoxicidade ou colite pseudomembranosa se, apos a descontinuagdo da vancomicina, ocorrer dor e colicas abdominais
graves, dor ou sensibilidade abdominal, mudanga na frequéncia e quantidade de urina, diarreia aquosa ou grave (podendo ser sanguinolenta), dificuldade para respirar.
sonoléncia, febre, sede excessiva, perda do apetite, perda auditiva, ndusea, vémito, zumbido ou barulho nes ouvidos e fraqueza.

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

10. SUPERDOSE

Uma dose excessiva de vancomicina pode resultar em oliguria ou faléncia da fungdo renal.

Sio necessarios cuidados gerais de suporte com monitorizagdo para cletrolitos, fluidos, fungdo auditiva, hematolégica (principalmente plaquetas ¢ contagem de
globulos brancos), fungdo renal e vestibular,

A vancomicina ¢ muito pouco removida do sangue por didlise. A hemofiltragdo ¢ hemoperfusdo com resina polissulfonica tém resultado no aumento do clearance
da vancomicina,



Ao se defrontar com um caso de superdosagem, considerar a possibilidade de envolvimento de drogas multiplas, interagdo de drogas e eventual cinética inusitada
da droga no paciente,

Em caso de intoxicagio ligue para 0800-722-6001 se vocé precisar de mais orientagies.

Referéncias Bibliogrificas
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Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagao: Processo produtivo completo

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351318351201518/?numeroRegistro=155620041 110
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Via de
Administragao

Conservagao
Restricao de
prescrigao

Restrigdo de
uso

Destinagéao
. Tarja

Apresentagao
fracionada

. N¢

' Principio
" Ativo

Complemento
Diferencial da

Apresentagao

Embalagem

Local de
Fabricagao

Via de
Administragao

- Conservagao

Restrigao de
prescrigao

~ Restrigéo de
uso

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

INTRAVENOSO

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)

Venda sob prescricdo médica com retengao de receita
Adulto e Pediatrico

Hospitalar

Vermelha sob restrigao

Nao

Apresentagao Registro Forma Farmacéutica

1GPOSOLINJCTFA 1556200410027 PO ESTERIL PARA
VD TRANS SOLUGAO INJETAVEL

CLORIDRATO DE VANCOMICINA

¢ Primaria - FRASCO-AMPOLA DE VIDRO TRANSPARENTE
» Secundaria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo

INTRAVENOSO

Publicagédo

Validade

24
meses

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)

Venda sob prescrigdo médica com retengéo de receita

Adulto e Pediatrico

https://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351318351201518/7numeroRegistro=155620041

2110



04/04/2023, 18:40 Consultas - Agéncia Nacional de Vigiléncia Sanitaria

Destinagdo Hospitalar &\)M MO"
7
&
Tarja Vermelha é-_-“ F j / %
‘;ﬂ E
Apresentagio  Ndo b 5!
fracionada 9
" N° Apresentagéao Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagao
3 500 MG PO SOL INJ 1556200410035 PO ESTERIL PARA 07/03/2016 24
CX 25 FAVD TRANS SOLUCAO INJETAVEL meses
[ Principio CLORIDRATO DE VANCOMICINA
Ativo
Complemento -
Diferencial da
Apresentagdo
Embalagem e Primaria - FRASCO-AMPOLA DE VIDRO TRANSPARENTE
« Secundaria - CAIXA DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()
Local de « Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
Fabricagéo CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo:
Via de INTRAVENOSO

Administragao

' Conservagio  CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Restrigdo de Venda sob prescrigdo médica com retengdo de receita
prescrigao

. Restrigao de Adulto e Pediatrico

uso
Destinagao Hospitalar
Tarja Vermelha

Apresentagdo Nao
fracionada

hitps://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351318351201518/7numeroRegistro=155620041 3110
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ND

Principio
Ativo

Complemento
Diferencial da
Apresentagéo

Embalagem

Local de
Fabricagao

Via de
Administragao

Conservagao
Restrigao de
prescrigao

Restrigao de
~ uso

Destinagao
Tarja

Apresentacgdo
fracionada

No

" Principio
Ativo

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Apresentagdo Registro Forma Farmacéutica

1GPOSOLINJCX25 1556200410043 PO ESTERIL PARA
FAVD TRANS SOLUGAO INJETAVEL

CLORIDRATO DE VANCOMICINA

* Primaria - FRASCO-AMPOLA DE VIDRO TRANSPARENTE
* Secundaria - CAIXA DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()

« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo

INTRAVENOSO

Data de
Publicagdo

07/03/2016

Validade

24
meses

OPA My,

N,
£ )%
N 5

Sl

4

o™

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)

Venda sob prescricdo médica com retengao de receita

Adulto e Pediatrico

Hospitalar
Vermelha

Nao

Apresentagao Registro Forma Farmacéutica

500 MG PO SOL INJ 1556200410051 PO PARA SOLUGCAO

INFUS IV CT FAVD INJETAVEL +

TRANS + BOLS PLAS SOLUGAO DILUENTE
TRANS SIST FECH X

100 ML

CLORIDRATO DE VANCOMICINA

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351318351201518/7numeroRegistro=155620041

Data de
Publicagao

07/03/2016

Validade

24
meses

4/10



04/04/2023, 18:40

Complemento
Diferencial da
Apresentagdo

Embalagem

Local de
Fabricagao

' Via de
- Administragao

Conservagao
Restrigdo de
prescricdo

Restrigao de
uso

Destinagao
Tarja

Apresentagdo
fracionada

NB

Principio
Ativo

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

¢ Primaria - FRASCO-AMPOLA DE VIDRO TRANSPARENTE
« Secundaria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

+ Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo

+ Fabricante: BEKER PRODUTOS FARMACO HOSPITALARES LTDA

CNPJ: - 47.231.121/0001-08
Enderego: EMBU DAS ARTES - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Fabricagdo do diluente
« Fabricante: HALEX ISTAR INDUSTRIA FARMACEUTICA SA
CNPJ: - 01.571.702/0001-98
Endereco: GOIANIA - GO - BRASIL

Etapa de Fabricagao: Fabricagao do diluente

INTRAVENOSO

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)

Venda sob prescricdo médica com retengdo de receita

Adulto e Pediatrico

Hospitalar

Vermelha

Nao

Apresentagao Registro Forma Farmacéutica
500 MG PO SOL INJ 1556200410061 PO ESTERIL PARA

CX 50 FAVD TRANS

CLORIDRATO DE VANCOMICINA

SOLUCAO INJETAVEL

https://consultas.anvisa.gov.bri#medicamentos/25351318351201518/?numeroRegistro=155620041

Data de
Publicagao

Validade

07/03/2016 24
meses

5110



04/04/2023, 18:40

Complemento
Diferencial da
' Apresentagdo

Embalagem

Local de
. Fabricagao

Via de
- Administracao

' Conservagao
Restrigdo de
prescricao

' Restrigao de
uso

Destinagao
Tarja

- Apresentagéo
fracionada

NO

Principio
Ativo

- Complemento
Diferencial da

Apresentacado

Embalagem

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

* Primaria - FRASCO-AMPOLA DE VIDRO TRANSPARENTE
« Secundaria - CAIXA DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()

« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA

CNPJ: - 05.439.635/0001-03

Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo

ENDOVENOSA/INTRAVENOSA

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)

Venda sob prescricdo médica com retengéo de receita

Adulto e Pediatrico

Hospitalar

Vermelha

Nao

Apresentagdo Registro

500 MG PO SOL INJ 1556200410078

INFUS IV CX 10 FAVD
TRANS + 10 BOLS
PLAS TRANS SIST
FECH X 100 ML

CLORIDRATO DE VANCOMICINA

Forma Farmacéutica

PO PARA SOLUGAO
INJETAVEL +
SOLUCAQ DILUENTE

+ Primaria - FRASCO-AMPOLA DE VIDRO TRANSPARENTE
« Secundaria - CAIXA DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351318351201518/?numeroRegistro=155620041

Data de Validade

Publicagao

07/03/2016 24
meses

6/10
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Local de + Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA Q\}M My
Fabricagdo CNPJ: - 05.439.635/0001-03 & llu%’q
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL ‘%; ; 7 b P
Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo &‘3_ 2
« Fabricante: BEKER PRODUTOS FARMACO HOSPITALARES LTDA ‘?g’,bq ?c,\.
CNPJ: - 47.231.121/0001-08 L

Enderego: EMBU DAS ARTES - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Fabricagdo do diluente
« Fabricante: HALEX ISTAR INDUSTRIA FARMACEUTICA SA
CNPJ: - 01.571.702/0001-98
Enderego: GOIANIA - GO - BRASIL

Etapa de Fabricagao: Fabricagao do diluente

' Via de ENDOVENOSA/INTRAVENOSA
Administragédo

__ Conservagdo  CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Restrigdo de Venda sob prescrigdo médica com retengéo de receita
prescrigao

Restrigao de Adulto e Pediatrico

uso
Destinagao Hospitalar
- Tarja Vermelha

. Apresentagdo Nao
fracionada

N° Apresentagao Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagao

8 500 MG PO SOL INJ 1556200410086 PO PARA SOLUGAO 07/03/2016 24
INFUS IV CX 25 FAVD INJETAVEL + meses
TRANS + 25 BOLS SOLUCAO DILUENTE
PLAS TRANS SIST
FECH X 100 ML

Principio CLORIDRATO DE VANCOMICINA
~ Ativo

Complemento -

Diferencial da
Apresentacao

hitps://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351318351201518/?numeroRegistro=155620041 7/10
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Embalagem

Local de
Fabricagao

Via de
Administragao

Conservagao
Restricdo de
prescrigao

- Restrigao de
uso

Destinagao
Tarja

: Apresentagao
fracionada

.Ng

Principio
~ Ativo
Complemento

Diferencial da
Apresentagéo

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

« Primaria - FRASCO-AMPOLA DE VIDRO TRANSPARENTE
s Secundaria - CAIXA DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()

» Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo

+ Fabricante: BEKER PRODUTOS FARMACO HOSPITALARES LTDA

CNPJ: - 47.231.121/0001-08
Enderego: EMBU DAS ARTES - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagéao: Fabricagao do diluente
+ Fabricante: HALEX ISTAR INDUSTRIA FARMACEUTICA SA
CNPJ: - 01.571.702/0001-98
Enderego: GOIANIA - GO - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Fabricagdo do diluente

ENDOVENOSA/INTRAVENOSA

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)

Venda sob prescricdo médica com retengéo de receita

Adulto e Pediatrico

Hospitalar
Vermelha

Nao

Apresentagdo Registro Forma Farmacéutica

1G PO SOL INJ CX 50
FA VD TRANS

1556200410094 PO ESTERIL PARA
SOLUGCAOQO INJETAVEL

CLORIDRATO DE VANCOMICINA

hitps://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351318351201518/?numeroRegistro=155620041

Data de
Publicagao

07/03/2016

Validade

meses

8/10
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Embalagem o Primaria - FRASCO-AMPOLA DE VIDRO TRANSPARENTE fA M
« Secundaria - CAIXA DE CARTOLINA SEM COLMEIA () \3 ({ j:
Local de » Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA ﬂ%q
- Fabricagao CNPJ: - 05.439.635/0001-03 $
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL "0; %

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo

Via de ENDOVENOSA/INTRAVENOSA
Administragao

Conservagdo  CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Restrigdo de Venda sob prescrigdo médica com retengdo de receita
prescrigao

 Restrigdo de Adulto e Pediatrico

—  uso
Destinagao Hospitalar
~ Tarja Vermelha

Apresentagdo  Nao

fracionada
. Ne° Apresentagdo Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagao
10 1 G PO SOLINJ INFUS 1556200410108 PO ESTERIL PARA 12/09/2022 24
IV CT FAVD TRANS + SOLUCAO INJETAVEL meses
BOLS PLAS TRANS
SIST FECH X 250 ML
Principio CLORIDRATO DE VANCOMICINA
Ativo
~ Complemento -
Diferencial da
Apresentagao
Embalagem » Primaria - Frasco-ampola de vidro transparente (VIDRO TIPO |, NEUTRO

BOROSSILICATO, ROLHA CAWITON COMPOSTO ELASTOMERICO

TERMOPLASTICO A BASE DE UM COPOLIMERO TRIBLOCO ESTIRENO-ETILENO-
BUTILENO-ESTIRENO (SEBS)) _
« Secundaria - CARTUCHO DE CARTOLINA () AN

https://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351318351201518/?numeroRegistro=155620041 9/10
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Local de « Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA & \)M Mg
Fabricagdo CNPJ: - 05.439.635/0001-03 Gf" QK
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo

\
’-’17 gs"
Via de -
. Administragao

| Conservacgéao CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Restrigdo de Venda sob prescrigao médica com retengéo de receita
prescricao

Restrigdo de Adulto e Pediatrico

uso
Destinagao Hospitalar

~  Tarja Vermelha

- Apresentagdo Nao
fracionada

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351318351201518/?numeroRegistro=155620041
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cefalotina sodica
“Medicamento Genérico Lei n° 9.787, de 1999”
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[.n"
cefalotina sodica Antibiéticos do Brasil

“Medicamento Genérico Lei n® 9.787, de 1999

1) IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO l&
Nome genérico: cefalotina sodica é’

o.l

APRESENTACAO
cefalotina 1 g: cada frasco-ampola contém cefalotina sodica equivalente a 1 g de cefalotina na forma de po para solugdo injetavel. Embalagem 0
frascos-ampola. -0

VIA INTRAMUSCULAR OU INTRAVENOSA
USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO

cefalotina 1 g: cada frasco-ampola contém 1,055 g de cefalotina sodica equivalente a | g de cefalotina.
Excipiente: bicarbonato de sodio (tamponante).

A cefalotina sodica contém 2,8 mEq de sodio por grama.

1) INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

A cefalotina sodica ¢ indicada para o tratamento de infecgbes graves causadas por cepas suscetiveis dos microrganismos descritos no item
Microbiologia. Devem ser realizados testes de suscetibilidade e cultura. O tratamento pode ser iniciado antes que os resultados destes testes sejam
conhecidos.

Infecgdes do trato respiratério causadas por Streptococcus pneumoniae, estafilococos (produtores e ndo produtores de penicilinase), Streptococcus
pyogenes, Klebsiella sp. e Haemophilus influenzae.

Infecgdes da pele e tecidos moles causadas por estafilococos (produtores e ndo produtores de penicilinase), Streptococcus pyogenes, Escherichia coli,
Proteus mirabilis e Klebsiella sp.

Infecgies do trato geniturindrio causadas por Escherichia coli, Proteus mirabilis e Klebsiella sp.

Septicemia causada por Streptococcus pneumoniae, estafilococos (produtores ¢ ndo produtores de penicilinase), Streptococcus pyogenes, Streptococcus
viriduns, Escherichia coli, Proteus mirabilis e Klebsiella sp.

Infecgdes gastrintestinais causadas por Salmonella sp. e Shigella sp.

Meningite causada por Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes e estafilococos (produtores e nilo produtores de penicilinase).

Infecqdes Osseas e articulares causadas por estafilococos (produtores e ndo produtores de penicilinase).

Profilaxia cirdrgica: em procedimentos cirlirgicos contaminados ou potencialmente contaminados.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

A cefalotina é altamente ativa contra estafilococos, incluindo os produtores de penicilinase; enterococos e £. coli. Em um estudo clinico com 11
pacientes com infecgdes por microrganismos Gram-positivos, 10 foram tratados com sucesso: 5 com infecgdes causadas por estafilococos produtores de
penicilinase e 5 com infecgdes causadas por enterococos.'”

A cefalotina foi utilizada em um estudo com adultos para profilaxia de substituigdo de vélvula cardiaca. Foi utilizada dose intraoperatoria de 2 g, que
produziu atividade antimicrobiana adequada na corrente sanguinea durante o periodo de circulagfio extracorporea.

Em um estudo duplo-cego com 148 pacientes para avaliar a efetividade da cefalotina na profilaxia de morbidade de pacientes submetidas & cesariana, a
administragio profilatica de cefalotina produziu uma diminuigdo significativa na taxa de infecgdo pos-operatéria. O grupo que recebeu o antibidtico
apresentou uma taxa de morbidade significativamente menor, 8,8%, quando comparada a taxa do grupo placebo, 29,2%. &

Os resultados clinicos reportados por 8 pesquisadores que analisaram um total de 484 pacientes mostraram-se uniformemente favoriveis em infecgGes
causadas por microrganismos Gram-positivos e também foram favoraveis em algumas infecges causadas por bacilos Gram-negativos. Em 136
pacientes com infecgdes causadas por estafilococos produtores de penicilinase, dos quais 31 apresentaram cultura sanguinea positiva, o tratamento com
cefalotina mostrou-se positivo, 103 pacientes evoluiram para cura da infecgdo, 19 apresentaram melhora e em 14 o tratamento falhou. Seis destes casos
foram diagnosticados como endocardite estafilocdcica e todos foram curados apds o tratamento com cefalotina. De um total de 43 pacientes com
infecgdo causada por E. coli, houve apenas | falha. Entre os casos tratados com sucesso, 6 apresentaram cultura de sangue positiva.'"

Em um estudo randomizado, duplo-cego, com 307 pacientes com fratura da parte proximal do fémur, a administragio profilatica de cefalotina reduziu
significativamente a taxa de infecgdio de ferida no grupo tratado com cefalotina (de 4,7% para 0,7%). Também houve redugfio da incidéncia de infecgio
urindria e da média da temperatura corporal maxima durante o pos-operatério.”



MM(,

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS &A '

Descrigiio: a cefalotina ¢ uma cefalosporina semissintética de primeira geragdo de amplo espectro. Cada | g de cefalotina ¢ tamponada com 30 m

bicarbonato de sodio, para se obter solugdes que, quando reconstituidas, tem pH variando entre 6 ¢ 8,5. Nesta faixa de pH nfio ha formagio de

cefalotina 4cida livre, a solubilidade do produto ¢ melhorada e o congelamento exige temperaturas mais baixas. 'Q_I? ‘:ﬁ'
A cefalotina sodica contém 2,8 mEq de sodio por grama.

Farmacocinética: em voluntirios sadios, apos administragdo intramuscular de uma dose de 500 mg de cefalotina, o nivel maximo do antibiético no
s0ro, apos 30 minutos, foi em média 10 meg/mL ¢ apés uma dose de | g, a média foi de 20 meg/mL.

Apos uma dose intravenosa tnica de | g de cefalotina, os niveis sanguineos atingiram aproximadamente 30 meg/mL apds 15 minutos, tendo variado de
3a 12 meg em 1 hora, declinando para cerca de 1 meg apés 4 horas,

Com infusdo continua, na proporgio de 500 mg por hora, os niveis no soro foram de 14 a 20 meg/mL. Doses de 2 g administradas por infusio
intravenosa, durante um periodo de 30 minutos, produziram concentragdes no soro de 80 a 100 meg/mL apos 30 minutos, 10 a 40 mcg/mL apos uma
hora e 3 a 6 meg/mL apés duas horas, ndo sendo mensuraveis apos 5 horas,

Cerca de 60% a 70% de uma dose intramuscular sdo excretados pelos rins nas primeiras 6 horas, resultando em altos niveis urinarios, A probenecida
retarda a excregdo tubular e quase dobra os niveis sanguineos méximos.

Os niveis no liquido cefalorraquidiano variaram de 0,4 a 1,4 meg/mL em criangas e de 0,15 a 5 meg/mL em adultos com processos inflamatorios das
meninges. O antibidtico passa rapidamente para outros liquidos orginicos, como o pleural, sinovial e ascitico. Estudos do liquido amniotico e do sangue
do corddo umbilical demonstraram a répida passagem da cefalotina através da placenta. Apos doses tinicas intramusculares de | g de cefalotina, foram
encontrados niveis méximos nas mies entre 31 e 45 minutos apos a injegdo. Os niveis méximos nas criangas ocorreram cerca de 15 minutos mais tarde.
O antibiotico também foi encontrado na bile.

\_'Mlcrohiolngia: os testes in vitro demonstram que a agdio bactericida das cefalosporinas resulta da inibigdo da sintese da parede celular.
Os estudos in vitro tém demonstrado a suscetibilidade da maioria das seguintes cepas a cefalotina (a eficdcia clinica para outras infecgdes niio descritas
no item 1. INDICACOES ¢ desconhecida):

Aerdbicos Gram-positivos:

Staphylococcus aureus, incluindo cepas produtoras de betalactamase.
Staphylococcus epidermidis, incluindo cepas produtoras de betalactamase.
Streptococcus pneumaniae

Streptococcus pyogenes

Aerdbicos Gram-negativos:
Escherichia coli
Haemophilus influenzae
Kiebsiella sp.

Proteus mirabilis
Salmonella sp.

Shigella sp.

Os estafilococos meticilina-resistentes e a maioria das cepas de enterococos (Enterococcus faecalis, anteriormente Streptococcus faecalis, e

. Enterococcus faecium, anteriormente Streptacoccus faecium) sio resistentes & cefalotina e a outras cefalosporinas. A cefalotina nilo € ativa contra a
maioria das cepas de Enterabacter sp., Morganella morganii, Proteus vulgaris e Providencia retigeri. Também ndo € aliva contra Serratia sp.,
Pseudomaonas sp. ¢ Acinetobacter sp.

Testes de suscetibilidade

Técnicas de difusiio: métodos quantitativos baseados em medidas de didmetros de halos de inibigdo dio a estimativa mais precisa da suscetibilidade
aos antibidticos. O método recomendado pelo Clinical and Laboratory Standards Institute (CLS]) para testar a suscetibilidade dos microrganismos
emprega discos com 30 mcg de cefalotina. Os resultados dos testes de suscetibilidade-padriio com disco tinico contendo 30 meg de cefalotina devem ser
interpretados de acordo com os seguintes critérios:

Didmetro do halo (mm) Interpretacio
=18 Suscetivel

15-17 Intermedidrio
<14 Resistente

Um resultado “suscetivel” indica que o patdgeno provavelmente ser4 inibido pelos niveis sanguineos normalmente alcangados. Um resultado

“intermediario” sugere que o microrganismo deve ser suscetivel se for usada alta dose ou se a infecgiio estiver confinada nos tecidos e liquidos onde
altos niveis do antibidtico sdo atingidos. Um resultado “resistente” indica que as concentragdes alcangadas nio serdo suficientes para inibir o
microrganismo ¢ outra terapia deve ser selecionada.



Os métodos de difusiio requerem o uso de microrganismos de controle laboratorial para aferi¢iio técnica do procedimento. O disco de cefalotina com %«\s
meg deve dar os seguintes halos de inibigdo:

£ 2
Microrganismo Diimetro do Halo (mm) o
Escherichia coli ATCC 25922 17-22 ‘%
Staphylococeus aureus ATCC 25923 29-37 o)

Técnicas de diluigio: usar o método de diluigdo padronizado pelo Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) (caldo ou égar) ou equivalente.
Qs valores de Concentragiio Inibitéria Minima (CIM) obtidos devem ser interpretados de acordo com os seguintes critérios:

CIM (meg/mL) Interpretag¢iio
=8 Suscetivel

16 Intermedidrio
=32 Resistente

Um resultado “suscetivel” indica que o patdgeno provavelmente serd inibido pelos niveis sanguineos normalmente alcangados. Um resultado
“intermediario” sugere que o microrganismo deve ser suscetivel se for usada alta dose ou se a infecgio estiver confinada nos tecidos e liquidos onde
altos niveis do antibidtico sfio atingidos. Um resultado “resistente” indica que as concentragdes alcangadas nilo serfio suficientes para inibir o
microrganismo e outra terapia deve ser selecionada.
O método de diluigio requer o uso de microrganismos de controle laboratorial para aferigdo técnica do procedimento. A cefalotina-padrio deve

= fornecer os seguintes valores de CIM:

Microrganismo CIM (mceg/mL)
Staphvlococc s
Hp’ "I. QCOCCHS Qurens 0‘12 | 0,5
ATCC 29213
iohia coli
Escherichia coli 4
ATCC 25922
Enterococcus faecalis
n e:t.l(.{ir.cu.s Jaecalis -
ATCC 29212
4. CONTRAINDICACOES

A cefalotina sédica é contraindicada para pacientes com historico de reagdes alérgicas a antibioticos do grupo das cefalosporinas, penicilina, derivados
da penicilina e penicilamina,

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES
Antes que a terapia com cefalotina sodica seja instituida, deve-se fazer uma pesquisa cuidadosa quanto a reagdes anteriores de hipersensibilidade as
cefalosporinas, penicilinas, derivados da penicilina e penicilamina. Ha alguma evidéncia clinica e laboratorial de alergenicidade cruzada parcial entre as
penicilinas e as cefalosporinas, pacientes tém demonstrado reagdes graves (incluindo anafilaxia) a ambas as drogas. Qualquer paciente que tenha
demonstrado alguma forma de alergia, particularmente a drogas, deve receber antibidticos cautelosamente e quando absolutamente necessario.

- Reagoes agudas e graves de hipersensibilidade podem requerer epinefrina (adrenalina) e outras medidas de emergéncia.
O tratamento com antibidtico de amplo espectro altera a flora normal do colon e pode permitir o crescimento de clostrideos. Estudos indicam que a
toxina produzida pelo Clostridium difficile ¢ a principal causa de colite associada ao uso de antibidtico. Portanto, ¢ importante considerar este
diagnostico em pacientes que apresentarem diarreia associada ao uso de antibiotico. Essas colites podem variar em gravidade de leve a gravissima.
Casos leves de colite pseudomembranosa usualmente respondem apenas com a interrupgio do tratamento. Em casos de colite moderada a grave, o
tratamento deve incluir sigmoidoscopia, estudos bacterioldgicos apropriados e suplementagio de liquidos, eletrolitos e proteinas. Quando niio hd
melhora apos a interrupgio da droga ou quando a colite é grave, pode ser necessirio o tratamento com um antibacteriano clinicamente eficaz contra
colite por Clostridium difficile. Outras causas de colites devem ser excluidas. Antibioticos de amplo espectro devem ser prescritos com cautela a
pacientes com historico de doenga gastrintestinal, particularmente colite.
A administragdo inapropriada de altas doses de cefalosporinas parenterais pode causar convulses, particularmente em pacientes com insuficiéncia
renal.
A cefalotina nio tem demonstrado ser nefrotoxica; contudo, concentragdes séricas altas e prolongadas do antibidtico podem ocorrer com doses usuais
em pacientes com redugdo da fungdo renal. Nestes casos, as doses devem ser reduzidas de acordo com o ¢learance de creatinina (ver item “8.
POSOLOGIA E MODO DE USAR™).
Quando doses intravenosas de cefalotina maiores que 6 gramas didrias sdo administradas por infusdo continua, por periodos superiores a 3 dias, podera
haver o aparecimento de tromboflebite, devendo-se, por este motivo, usar as veias alternadamente.
O uso prolongado de cefalotina podera resultar em crescimento excessivo de microrganismos resistentes, sendo essencial a constante observagio do
paciente. Se durante a terapia ocorrer uma superinfecgdio, devem-se tomar as medidas apropriadas.

-
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Estudos de reprodugdo realizados em coclhos, administrando-se doses de 200 mg/kg, ndo revelaram evidéncias de prejuizo na fertilidade ou dancﬁ-"
fetais devido 4 cefalotina. Contudo, ndo hé estudos bem controlados em mulheres gravidas. Devido ao fato dos estudos de reprodugdo em dnlITLdlS
sempre predizerem as respostas no homem, esta droga s6 devera ser usada durante a gravidez se absolutamente necessaria.

Uso na gravidez — categoria de risco B.
Este medicamento nio deve ser utilizado por mulheres grividas sem orientaciio médica ou do cirurgiio-dentista. ‘d{

‘3’,.,0 )
Uso na lactagio: a cefalotina estd presente em niveis muito baixos no leite materno. Entretanto, ndo foram documentados problemas.

Uso em idosos, criangas e outros grupos de risco

Uso em idosos: pacientes idosos tém maior probabilidade de ter a fungio renal diminuida, por isso recomenda-se a avaliagdo da fungio renal destes
pacientes antes que se inicie a terapia com cefalotina.

Uso em pacientes com diminuigdo da fungdo renal: para pacientes com diminuigéo na fun¢do renal pode ser necessirio o ajuste de dose de acordo
com o clearance de creatinina (ver item “8. POSOLOGIA E MODO DE USAR™).

Uso em criangas: a seguranga e eficicia em prematuros ainda néio foram estabelecidas.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Aminoglicosideos (ex.: amicacina, gentamicina e tobramicina): pode ocorrer aumento na incidéncia de nefrotoxicidade apos a administragao

concomitante de antibacterianos cefalosporinicos ¢ aminoglicosideos. Ndo se recomenda a mistura de cefalotina com aminoglicosideos, pois pode

ocorrer inativagdo de ambas as substiincias.
Probenecida: a probenecida aumenta as concentragdes de cefalotina e pode aumentar os riscos de toxicidade.

Interagdes com testes laboratoriais: poderd ocorrer uma reagdo falso-positiva para glicose na urina com as solugdes de Benedict ou Fehling ou com
os comprimidos de Clinitest”, mas niio com a Glico-fita®. A cefalotina pode elevar falsamente a concentragio da creatinina no soro e na urina, quando
determinada pela reagdo de Jaffé. Foram relatados resultados positivos nos testes de Coombs diretos, realizados durante a terapia com cefalotina.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
A cefalotina sddica deve ser armazenada em sua embalagem original, em temperatura ambiente (15°C a 30°C). O medicamento tem validade de 24
meses a partir da data de fabricagdo.

Numero de lote e datas de fabricagiio e validade: vide embalagem.
Niio use medicamento com prazo de validade vencido, Guarde-o em sua embalagem original.

Apos reconstituigio e/ou diluigio, manter em temperatura ambiente (15°C a 30°C) por até 2 horas ou sob refrigeragiio (2°C a 8°C) por até 48
horas (ver item “8. POSOLOGIA E MODO DE USAR”).

Solugdes refrigeradas podem precipitar, porém sio facilmente redissolvidas quando colocadas em temperatura ambiente.

Caracteristicas fisicas e organolépticas

Aspecto fisico do pé: pé cristalino branco a quase branco.

Caracteristicas da solugiio apéds reconstitui¢do: solugdo incolor (ver item “8, POSOLOGIA E MODO DE USAR”).
Caracteristicas da solugiio apés diluigdio: solugdo incolor (ver item “8. POSOLOGIA E MODO DE USAR").

A solugdo reconstituida e/ou diluida pode sofrer ligeira alteragdo de cor (escurecer de incolor a amarelo-claro), especialmente quando armazenada em
temperatura ambiente (15°C a 30°C). Esta ligeira mudanga de cor da solugdo ndo altera a poténcia do medicamento.

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

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
Posologia
ATENCAOQ: as doses sio dadas em termos de cefalotina. \

Adultos e Adolescentes

Pneumonia niio complicada; infec¢iio do trato urindrio; furunculose com celulite: 500 mg a cada 6 horas, via intramuscular ou intravenosa.

Profilaxia cirdrgica (via intravenosa):
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Antes da cirurgia: 2 g, 30 a 60 minutos antes do inicio da cirurgia; Eg A z
Durante a cirurgia (procedimentos com duragiio de 2 horas ou mais): 2 g; Q ?

Depois da cirurgia: 2 g a cada 6 horas, apos a cirurgia, durante até 48 horas.
Qutras infecedes: 500 mg a 2 g, a cada 4 a 6 horas, via intramuscular ou intravenosa.
Limite de doses para adultos: 12 g por dia.

Adultos com diminuigio da fungio renal: apds uma dose inicial de 1 a 2 g por via intravenosa, pode ser necessério o ajuste de dose de acordo com o
esquema abaixo que considera o clearance de creatinina (ver Tabela 1).

Tabela 1: Ajuste de doses para adultos com diminuigfio da fungfio renal

Clearance de creatinina (mL/min) Dose
50 - 80 Até 2 g a cada 6 horas
25 - 50 Até 1,5 g a cada 6 horas
10-25 Até | g a cada 6 horas
2-10 Até 500 mg a cada 6 horas
<2 Até 500 mg a cada 8 horas
Criangas

. anfecgdes bacterianas em geral: 20 a 40 mg por kg de peso, a cada 6 horas, por via intramuscular ou intravenosa; ou 12 a 25 mg por kg de peso, a
cada 4 horas, por via intramuscular ou intravenosa,

Idosos

Ver doses para Adultos ¢ Adolescentes. Pacientes idosos tém maior probabilidade de ter a fungdo renal diminuida, por isso pode ser necessério o ajuste
de dose de acordo com o clearance de creatinina (ver “Adultos com diminuigiio da fungio renal”).

Duragiio do tratamento

Como na terapia com antibidticos em geral, o tratamento com cefalotina sodica deve ser prolongado por um minimo de 48 a 72 horas apds abaixar a
temperatura do paciente, ou apds a constatagdo da erradicagdo bacteriana.

Modo de usar

ATENCAO: frequentemente os hospitais reconstituem produtos injetdveis utilizando agulhas 40x12, que aumentam a incidéncia de pequenos
fragmentos de rolha serem levados para dentro do frasco durante o procedimento. Agulhas 30x8 ou 25x8, embora dificultem o processo de
reconstituigdo, tém menor probabilidade de carregarem particulas de rolha para dentro dos frascos. Deve-se, no entanto, sempre inspecionar
visualmente os produtos antes da administragiio, descartando-os se contiverem particulas.

O produto preparado em capela de fluxo unidirecional (laminar) qualificado pode ser armazenado pelos tempos descritos a seguir. Para produtos
preparados fora desta condigfio, recomenda-se o uso imediato.

CEFALOTINA 1 g - VIA INTRAMUSCULAR

" Reconstitui¢io
Diluente: agua para injetaveis. Volume: 5 mL.
Se o conteido do frasco ndo se dissolver completamente, uma quantidade adicional do diluente (0,5 mL) poders ser acrescentada e o frasco aquecido
entre as maos.
Apbs reconstituigiio, o produto tem volume final de aproximadamente 5,7 mL e concentragio de aproximadamente 175 mg/mL.
Aparéncia da solugfio reconstituida: incolor. A solugfio reconstituida pode sofrer uma ligeira alteragfio de cor (escurecer de incolor a amarelo claro),
especialmente quando armazenada em temperatura ambiente (15°C a 30°C). Esta ligeira mudanga de cor da solugdo niio altera a poténcia do
medicamento.
Estabilidade apos reconstitui¢io:
Temperatura ambiente (15°C a 30°C): 2 horas.
Refrigeragdo (2°C a 8°C): 48 horas. Solugdes refrigeradas podem precipitar, porém, sio facilmente redissolvidas quando colocadas em temperatura
ambiente.

Administragiio: injetar em grande massa muscular. Em adultos, nas nadegas (quadrante superior externo); em criangas, na face lateral da coxa.



—

e

CEFALOTINA 1 g- VIA INTRAVENOSA DIRETA

Reconstituicao

Diluente: dgua para injetdveis. Volume: 10 mL.

Apos reconstituigio, o produto tem volume final de aproximadamente 10,7 mL e concentraglio de aproximadamente 93 mg/mL.
Aparéncia da solugiio reconstituida: incolor. A solugo reconstituida pode sofrer uma ligeira alteragdo de cor (escurecer de incolor a amarelo claro),
especialmente quando armazenada em temperatura ambiente (15°C a 30°C). Esta ligeira mudanca de cor da solugdo nilo altera a poténcia do
medicamento.

Estabilidade apos reconstituigiio:

Temperatura ambiente (15°C a 30°C): 2 horas.

Refrigeragiio (2°C a 8°C): 48 horas. Solugdes refrigeradas podem precipitar, porém, sio facilmente redissolvidas quando colocadas em temperatura
ambiente.

o

Administragiio: injetar direto na veia durante 3 a 5 minutos. A administragdo pode também ser feita diretamente através do tubo do equipo quando o
paciente estiver recebendo solugdes por via intravenosa.

CEFALOTINA 1 g - INFUSAO INTRAVENOSA

Reconstituigio

Diluente: dgua para injetaveis. Volume: 10 mL.

Apbs reconstituigdo, o produto tem volume final de aproximadamente 10,7 mL e concentragdo de aproximadamente 93 mg/mL.

Aparéncia da solugio reconstituida: incolor. A solugdo reconstituida pode sofrer uma ligeira alteragiio de cor (escurecer de incolor a amarelo claro),
especialmente quando armazenada em temperatura ambiente (15°C a 30°C). Esta ligeira mudanga de cor da solugdio niio altera a poténcia do
nedicamento.

Estabilidade apés reconstituigiio:

Temperatura ambiente (15°C a 30°C): 2 horas.

Refrigeragio (2°C a 8°C): 48 horas. Solugdes refrigeradas podem precipitar, porém, sio facilmente redissolvidas quando colocadas em temperatura
ambiente.

Dilui¢io

Diluente: cloreto de sédio 0,9% ou glicose 5%. Volume: 100 mL.

Apos diluigdo, o produto tem concentragdo de aproximadamente 9 mg/mL.

Aparéncia da solugdio diluida: incolor. A solugdo diluida pode sofrer uma ligeira alteragao de cor (escurecer de incolor a amarelo claro),

especialmente quando conservada em temperatura ambiente (15°C a 30°C). Esta ligeira mudanga de cor da solugdo ndo altera a poténcia do
medicamento.

Estabilidade apés dilui¢io:

Temperatura ambiente (15°C a 30°C): 2 horas.

Refrigeragio (2°C a 8°C): 48 horas. Solugdes refrigeradas podem precipitar, porém, sdio facilmente redissolvidas quando colocadas em temperatura
ambiente.

Administragiio: infundir durante 30 minutos.

Incompatibilidades: nio se recomenda a mistura de cefalotina com outras medicagdes. A mistura de antibacterianos betalactimicos (penicilinas ¢
cefalosporinas) e aminoglicosideos pode resultar em inativagio de ambas as substincias. Se clinicamente necessario, elas devem ser administradas
separadas (ndio misturd-las no mesmo frasco ou numa mesma bolsa intravenosa). Se estiver utilizando a técnica em Y, suspender temporariamente a
administragdo de uma substincia enquanto se administra a outra.

9. REACOES ADVERSAS
Reacdes adversas raras:

Hipersensibilidade: em casos de hipersensibilidade, poderiio ocorrer erupgdes cutdneas maculopapulosas, urticéria, reagoes semelhantes as da doenga
do soro e anafilaxia. Eosinofilia e febre medicamentosa foram observadas associadas a outras reagdes alérgicas. Ha maior probabilidade dessas reagGes
ocorrerem em pacientes com historia de alergia, particularmente & penicilina.

Reagies Locais: dor, endurecimento do tecido, sensibilidade e elevagio da temperatura tém sido relatadas ap0s injegdes intramusculares repetidas.
Tem ocorrido tromboflebite, geralmente associada a doses didrias acima de 6 gramas, administradas por infusdio continua por mais de 3 dias.

Gastrintestinais: podem apareccr sintomas de colite pseudomembranosa durante ou apds o tratamento (ver item 5. ADVERTENCIAS E
PRECAUCOES“). Diarreia, nduseas ¢ vomitos tém sido relatados raramente.

Reagdes adversas muito raras:

Hematoldgicas: tém sido observadas neutropenia, trombocitopenia e anemia hemolitica. Foram relatados resultados positivos nos testes de Coombs
diretos realizados durante a terapia com cefalotina.

0%



&UM My,

by

&
Hepiticas: foi notada uma elevagio transitéria na aspartato aminotransferase (AST) e na fosfatase alcalina. g=,£ \

o e
Renais: foram observadas elevagdo de nitrogénio ureico no sangue (BUN) e diminuigdo do clearance de creatinina, particularmente em pacientesdfjue p
apresentaram insuficiéncia renal anterior. O papel da cefalotina nas alterages renais ¢ dificil de ser estabelecido, em vista de ter sido geralmente f‘s\‘?
a presenga de outros fatores que predispdem a uremia ou a insuficiéncia renal aguda. ‘ o

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

10. SUPERDOSE

Sinais e sintomas: os sinais e sintomas 16xicos apds uma superdose de cefalotina podem incluir dor, inflamagdo e flebite no local da injegdo.

A administragiio de grandes doses inadequadas de cefalosporinas parenterais pode causar tontura, parestesia e cefaleia. Apds uma superdose podem
ocorrer convulsdes com algumas cefalosporinas, particularmente em pacientes com insuficiéncia renal, nos quais pode ocorrer acimulo.
Tratamento: procurar um Centro de Controle de Intoxicagdes ou um Hospital.

Em casos de superdosagem, deve-se considerar a possibilidade de superdoses de miltiplas drogas, interagdo entre drogas e de cinéticas pouco comuns
de drogas no paciente.

Se ocorrerem convulsdes, a droga deve ser imediatamente suspensa e uma terapia anticonvulsivante deve ser administrada se clinicamente indicada,
Proteger a passagem de ar do pacientc ¢ manter a ventilagio ¢ perfusio. Monitorar meticulosamente os sinais vitais do paciente, gases sanguincos ¢
eletrolitos séricos.

Em casos de superdosagem grave, pode ser considerado o uso de hemodiilise.

“m caso de intoxicagiio ligue para 0800-722-6001, se vocé precisar de mais orientagies.
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Detalhe do Produto: cefalotina sodica

Nome da ANTIBIOTICOS DO CNPJ 05.439.635/0001-  Autorizagdo 1.05.562-2
Empresa BRASIL LTDA 03
Detentora do
" Registro
Processo 25351.665621/2018- | Categoria Genérico Data do 08/06/2020
11 Regulatoria registro
Nome cefalotina sddica Registro . 155620056 Vencimento 06/2030
Comercial . do registro
Principio Ativo CEFALOTINA SODICA Medicamento  KEFLIN

de referéncia NEUTRO

~ Classe ANTIBIOTICOS SISTEMICOS SIMPLES ATC ANTIBIOTICOS
Terapéutica SISTEMICOS
SIMPLES
. Parecer Publico - Bulario Acesse aqui

Eletrénico

Rotulagem
N° Apresentacdo Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagao
1 1 GPOSOLINJCX50 1556200560010 P¢ para Solugao 08/06/2020 24
FAVD TRANS X 10 ML Injetavel meses
Principio CEFALOTINA SODICA
Ativo
Complemento -
. Diferencial da
- Apresentacao
Embalagem « Primaria - Frasco-ampola de vidro transparente (VIDRO TIPO Il )

= Secundéria - CAIXA DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()

https://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351665621201811/?numeroRegistro=155620056
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« Fabricante: Antibidticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL

Etapa de Fabricacdo: Envase
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o

bJ-N

ENDOVENOSA/INTRAVENOSA
INTRAMUSCULAR

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Venda sob Prescrigdo Médica
Adulto e Pediatrico

Hospitalar
Vermelha sob restrigdo

Nao

Apresentagao Data de

Publicagao

Registro Forma Farmacéutica Validade

1 GPOSOLINJCTFA
VD TRANS X 10 ML

1556200560029 Po para Solugéo
Injetavel

08/06/2020 24
meses

hitps://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351665621201811/?numeroRegistro=155620056 2/9



04/04/2023, 12:20

Principio
" Ativo

Complemento
Diferencial da

Apresentagéo

Embalagem

Local de

Fabricagao
~  Viade

Administragao
- Conservagao

Restrigao de

prescrigao

Restrigao de
uso

Destinagao
Tarja

Apresentacdo
fracionada

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

CEFALOTINA SODICA

Primaria - Frasco-ampola de vidro transparente (VIDRO TIPO 1l )
Secundaria - CAIXA DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()

Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda

CNPJ: - 05.439.635/0008-80

Endereco: SUMARE - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Embalagem primaria
Fabricante: Antibidticos do Brasil Ltda

CNPJ: - 05.439.635/0008-80

Enderego: SUMARE - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Pesagem

Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03

Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagao: Processo produtivo completo
Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03

Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdao: Embalagem secundaria
Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda

CNPJ: - 05.439.635/0008-80

Enderego: SUMARE - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Envase

ENDOVENOSA/INTRAVENOSA
INTRAMUSCULAR

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Venda sob prescricdo médica com retengéo de receita

Adulto e Pediatrico

Comercial

Vermelha sob restrigéo

Nao

https://consultas.anvisa.gov.br/i#/medicamentos/25351665621201811/?numeroRegistro=155620056
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_ N° Apresentagdo ' Registro

3 1GPOSOLINJCX25 ' 1556200560037 Po para Solugéo
FAVD TRANS X 10 ML Injetavel

Principio CEFALOTINA SODICA

Ativo

Complemento -
Diferencial da
Apresentagao

- Embalagem * Primaria - Frasco-ampola de vidro transparente (VIDRO TIPO Il )

» Secundaria - CAIXA DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()

~— Local de » Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda
Fabricagdo CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagao: Embalagem primaria
« Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Pesagem
+ Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo
« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagao: Embalagem secundaria
+ Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagao: Envase

Via de
Administragdo

ENDOVENOSA/INTRAVENOSA
INTRAMUSCULAR

Conservagao
E 30°C)

Restrigdo de
prescrigdo

Venda sob Prescrigdo Médica

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351665621201811/?numeroRegistro=155620056

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Forma Farmacéutica

Data de
Publicagao

Validade

08/06/2020 24
meses

WM My,
A5 %

o

&
Qe
&
‘?‘Q’? apo%

J

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

4/9



04/04/2023, 12:20 Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

' Restrigdo de Adulto e Pediatrico
uso {\“M Mfl@
P %
& 6 L%
Destinagao Hospitalar Qe Z
& P
Tarja Vermelha sob restrigéo ®
3, AN
79
Apresentagao Nao
fracionada
. N° Apresentagao Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagao
4 1GPOSOLINJCTFA 1556200560045 Po para Solugéo 08/06/2020 24
VD TRANS X 10 ML + Injetavel meses
BOLS PLAS TRANS Solugéo p/ Diluigéo
(SIST FECH) X 100 ML Injetavel
Principio CEFALOTINA SODICA
Ativo
Complemento -
~ Diferencial da
Apresentagdo
Embalagem « Primaria - Frasco-ampola de vidro transparente (VIDRO TIPO |I1 )
« Secundaria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351665621201811/?numeroRegistro=155620056 5/9
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Local de
Fabricagao

Via de
Administragdo

' Conservagao
Restrigao de
prescrigao

 Restricdo de
uso

Destinagao
Tarja

. Apresentagdo
. fracionada

ND

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

¢ Fabricante: Antibidticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricacdo: Embalagem primaria
+ Fabricante: Antibidticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Pesagem
« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo
« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Embalagem secundaria
« Fabricante: Antibidticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Envase

ENDOVENOSA/INTRAVENOSA
INTRAMUSCULAR

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Venda sob prescrigdo médica com retengdo de receita

Adulto e Pediatrico

Comercial
Vermelha sob restrigéo

Nao

Apresentagao Data de

Publicagéao

. Registro Forma Farmacéutica Validade

https://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351665621201811/?numeroRegistro=155620056
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04/04/2023, 12:20 Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

5 1 GPOSOLINJCX25 1556200560053 @ Po para Solugdo 08/06/2020 24
FAVD TRANS X 10 ML Injetavel meses
+ 25 BOLS PLAS Solugéo p/ Diluigao
TRANS (SIST FECH) X Injetavel
100 ML
Principio CEFALOTINA SODICA '{\SM My,

Ativo

Complemento - :3' 7
Diferencial da ®, >
Apresentagéo N ‘43"

Embalagem * Primaria - Frasco-ampola de vidro transparente (VIDRO TIPO Ill )
¢ Secundaria - CAIXA DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()

Local de + Fabricante: Antibioticos do Brasil Ltda

Fabricagdo CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
s | Etapa de Fabricagao: Embalagem primaria

» Fabricante: Antibidticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdao: Pesagem
« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo
« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Embalagem secundaria

i + Fabricante: Antibioticos do Brasil Ltda

CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Envase

Via de ENDOVENOSA/INTRAVENOSA
Administragdgo INTRAMUSCULAR

Conservagdo  CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Restrigao de Venda sob Prescrigdo Médica
prescrigao

Restricdo de Adulto e Pediatrico \
uso

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351665621201811/?numeroRegistro=155620056 719
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Complemento
Diferencial da

Apresentagido

Embalagem « Primaria - Frasco-ampola de vidro transparente (VIDRO TIPQ Il )
« Secundaria - CAIXA DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()

Local de « Fabricante: Antibidticos do Brasil Ltda

Fabricagao CNPJ: - 05.439.635/0008-80

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Destinagao Hospitalar
¢ Tarja Vermelha sob restricdo

Apresentagdo Nao

fracionada

N° Apresentacgao Registro Forma Farmacéutica

6 1GPOSOLINJCX50 1556200560061 P¢ para Solugao

FAVD TRANS X 10 ML Injetavel
+ 50 BOLS PLAS Solugdo p/ Diluigédo
TRANS (SIST FECH) X Injetavel
100 ML

Principio CEFALOTINA SODICA

Ativo

Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Embalagem primaria
+ Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricacdo: Pesagem
« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo
+ Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricacdo: Embalagem secundaria
» Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Envase

https://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351665621201811/7numeroRegistro=155620056
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Data de
Publicagao

Validade

08/06/2020 24
meses
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Via de
Administragéo

Conservagao
Restrigdo de
prescrigao

Restrigao de
uso

Destinagao
Tarja

Apresentagao
fracionada

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

ENDOVENOSA/INTRAVENOSA
INTRAMUSCULAR

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C) A M
4& éqrb

Venda sob Prescrigdo Médica

Adulto e Pediatrico

Hospitalar
Vermelha sob restrigdo

Néo

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351665621201811/?numeroRegistro=155620056 9/9



