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Sedalex

dipirona

cafeina

citrato de orfenadrina

APRESENTACAO

Comprimido 300mg + 50mg + 35mg
Embalagem contendo 30 comprimidos.

USO ORAL

USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido contém:
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Excipientes: amido, estearato de magnésio, povididoaol etilico e talco.
INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
Sedalex é indicado no alivio da dor associada dratonas musculares, incluindo cefaleia
tensional.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

A eficdcia da combinacdo, em um mesmo comprimigodigirona 300mg + cafeina 50mg +
citrato de orfenadrina 35mg foi avaliada em trésides clinicos abertos, prospectivos, néo
randomizados, com bragco Unico de tratamento. Ascagfes incluiam dor secundaria as
desordens musculoesqueléticas agudas, cronicéaleiae

No primeiro estudo, a combinacédo de dipirona 308ntgfeina 50mg + citrato de orfenadrina
35mg, na posologia de 1 a 2 comprimidos 3 a 4 vapedia, foi avaliada em 100 pacientes
submetidos ao tratamento de dor em diversas desordeisculoesqueléticas, das quais
predominaram lombalgias, cervicalgias, entorsesr@cblos. Os pacientes foram classificados
conforme intensidade da dor em intensa (59%) e mdde(41%) e a capacidade funcional em
Grau lll (47 casos), Grau IV (40 casos) e Grau ¥ ¢4sos). Os resultados referentes a resolucéo
do fendbmeno doloroso totalizaram 88%, sendo avadiadmo excelentes (38%), bons (20%) e
moderados (30%). (Frasca et al, 1970).



No segundo estudo, foram incluidos 22 pacientesprogesso algico de diferentes etiologias. A
posologia ficava a critério médico, sendo que adugxima admitida seria 2 comprimidos a
cada 6 horas. Ao final de 60 minutos a combinagaseguiu eliminar a dor em 68,18% dos
pacientes e promoveu reducdo acentuada da intdesida dor em 27,27% dos pacientes,
totalizando eficacia global de 95,45%, com 100%talerabilidade da medicacdo. (Silva et
al,1998).

O terceiro estudo avaliou a eficacia clinica ertdddidade da associacdo de analgésicos contida
no Sedalex, em 208 pacientes submetidos a procettimedontoldgicos. Aproximadamente
74% dos pacientes submetidos a extracdo dentaénples e 78% submetidos a intervencdes
cirirgicas mais complexas, tiveram resultados favweis, ao considerar-se a eficacia analgésica.
Os autores também relatam um bom perfil de tolkdablie (94%). (Galvédo de Sa, 1973).
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades farmacodinamicas

A dipirona € uma pré-droga cuja metabolizacdo gefarmacéo de varios metabolitos entre os
quais ha 2 com propriedades analgésicas: 4-metileemtipirna (4-MAA) e o 4-amino-antipirna
(4-AA).

A dipirona apresenta potentes efeitos analgésicoantipiréticos. Como a inibicdo da
ciclooxigenase, COX-1, COX-2 ou ambas, ndo é airftei para explicar este efeito
antinociceptivo, outros mecanismos alternativoarfopropostos, tais como: inibicdo de sintese
de prostaglandinas preferencialmente no sistemaoser central, dessensibilizacdo dos
nociceptores periféricos envolvendo atividade viad® nitrico-GMPc no nociceptor, uma
possivel variante de COX-1 do sistema nervoso @erseria o0 alvo especifico e, mais
recentemente, a proposta de que a dipirona inibima outra isoforma da ciclooxigenase, a
COX-3.

A orfenadrina, um derivado metilado da difenidraaié um tipico anti-histaminico antagonista
H1, com um moderado efeito sedativo central. Apresatividade antagonista dos receptores
muscarinicos M1, M2 e M3 da acetilcolina. Adicionahte é um antagonista ndo competitivo
dos receptores NMDA (N-metil-D-aspartato), os qudesempenham importante papel no
fenbmeno da hiperalgesia e sensibilizacdo cenHsle triplice mecanismo de acgéo (anti-
histaminico central, anticolinérgico e antagonistdDA) confere a orfenadrina propriedades
relaxantes musculares e analgésicas. Sua acacsisalg@ potencializada pela dipirona e pela
cafeina anidra presentes na formula de Sedalex.

A cafeina é um farmaco do grupo das metilxantineen amplo espectro de acfes
farmacoldgicas. Apesar do conhecido efeito estimalaentral, atualmente sdo reconhecidas as
propriedades da cafeina na ampliacdo dos efeitesadalgésicos ndo opiaceos, devido ao
bloqueio periférico da acdo pro-nociceptiva da adera. A cafeina isolada tem atividade
analgésica pequena ou nula, tendo um papel de darmadjuvante na associacdo com
analgeésicos.



Propriedades farmacocinéticas

Apoés administracdo oral, a dipirona € completamérdeolisada em sua porcdo ativa, 4-N-
metilaminoantipirina (MAA). A biodisponibilidade abluta do MAA é de aproximadamente
90%, sendo um pouco maior apdés administracdo arahdp comparada a administracao
intravenosa. A farmacocinética do MAA nédo é extemsiente alterada quando a dipirona é
administrada concomitantemente a alimentos.

Principalmente o MAA, mas também o 4-aminoantipifAA) contribuem para o efeito clinico.
Os valores de AUC para AA constituem aproximadameto do valor de AUC para MAA. Os
metabdlitos 4-N-acetilaminoantipirina (AAA) e 4-Nrfnilaminoantipirina (FAA) parecem néo
apresentar efeito clinico. Sdo observadas farmaéticas néo lineares para todos os metabdlitos.
S&o0 necessarios estudos adicionais antes que geecheuma conclusao sobre o significado
clinico destes resultados. O acumulo de metabdéifbesenta pequena relevancia clinica em
tratamentos de curto prazo.

O grau de ligacao as proteinas plasmaticas é depa8¥dVAA, 48% para AA, 18% para FAA e
14% para AAA.

Foram identificados 85% dos metabdlitos que sdoetaos na urina, quando da administracao
oral de dose Unica, obtendo-se 3% + 1% para MAA63%06 para AA, 26% + 8% para AAA e
23% + 4% para FAA. Apos administracdo oral de dosea de 1g de dipirona, o clearance renal
foi de 5mL £ 2mL/min para MAA, 38mL * 13mL/min paféd, 61mL = 8mL/min para AAA, e
49mL £ 5mL/min para FAA. As meias-vidas plasmaticasrespondentes foram de 2,7 = 0,5
horas para MAA, 3,7 £ 1,3 horas para AA, 9,5 + igbas para AAA, e 11,2 £ 1,5 horas para
FAA.

Em idosos, a exposicdo (AUC) aumenta 2 a 3 vezesp&cientes com cirrose hepatica, apoés
administracédo oral de dose Unica, a meia-vida d&AMAFAA aumentou 3 vezes (10 horas),
enguanto para AA e AAA este aumento nédo foi taccarae.

Pacientes com insuficiéncia renal ndo foram extansénte estudados até o momento. Os dados
disponiveis indicam que a eliminacao de alguns Indéitas (AAA e FAA) é reduzida.

A orfenadrina é bem absorvida no trato gastrimaktiatingindo concentracdo sérica maxima
entre 2 e 4 horas; sua meia-vida de eliminacd@a-skuentre 13 e 20 horas, na forma de
metabdlitos inativos.

A cafeina é muito bem absorvida por via oral, cdd@% de biodisponibilidade; o pico de
concentracao plasmatica é usualmente alcancadomeina hora e a meia-vida de eliminacao é
de 3 a 5 horas.

4. CONTRAINDICACOES

Sedalex ndo deve ser utilizado caso o pacientatenh

-hipersensibilidade a qualquer um dos componerdae®mnula ou a derivados de pirazolonas
(ex.: fenazona, propifenazona) ou a pirazolidiras: fenilbutazona, oxifembutazona) incluindo,
por exemplo, caso anterior de agranulocitose, agdes cutaneas graves em relacdo a um destes
medicamentos;

-glaucoma, obstrucéo pilérica ou duodenal, acaldsiesodfago (megaesobfago), Ulcera péptica
estenosante, hipertrofia prostatica, obstrucdmtinaa bexiga e miastenia grave;

-porfiria hepética aguda intermitente (risco deuiglib de crises de porfiria);

-deficiéncia congénita da glicose-6-fosfato-desiérase (risco de ocorréncia de hemalise);
-funcdo da medula 6ssea insuficiente (ex.: apdanento citostatico) ou doencas do sistema
hematopoiético;



-desenvolvido broncoespasmo ou outras reacoeddaitaf (ex.: urticaria, rinite, angioedema)
com analgésicos, como: salicilatos, paracetamotloféinaco, ibuprofeno, indometacina,
naproxeno;

-gravidez e lactacédo (vide “Adverténcias e PrecesiedGravidez e lactacao”).

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Em tratamentos prolongados, deve-se controlar dil peematolégico, com hemogramas
frequentes, e também a funcao hepatica e renadente.

Sedalexndo deve ser utilizado concomitantemente com alpoopoxifeno ou fenotiazinicos.
Sedalexndao deve ser utilizado para tratamento de rigidescolar associada ao uso de
antipsicoticos.

Agranulocitose: reac¢do de origem imuno-alérgica que pode ser daysa dipirona, duravel por
pelo menos 1 semana. Embora essa reacéo seja namaifqpode ser grave com risco de vida,
podendo ser fatal (vide “Reacdes adversas”). Eike mzorrer mesmo ap0s este medicamento ter
sido utilizado anteriormente sem complicactes. d&mende da dose e pode ocorrer em qualquer
momento durante o tratamento, mesmo logo apoés reeaupcdo. Os pacientes devem ser
advertidos a interromper o uso da medicacao e mpatendimento médico imediatamente se
alguns dos seguintes sinais ou sintomas sugestevagranulocitose ocorrerem: febre, calafrios,
dor de garganta, alteragfes dolorosas nas muasas;ialmente na boca, nariz e garganta ou na
regido genital ou anal. Se este medicamento flizado para febre, alguns sintomas do inicio de
agranulocitose podem passar despercebidos. Em npexieque estdo recebendo terapia
antibiotica, os sinais tipicos de agranulocitoselepo ser mascarados. Se qualquer sinal ou
sintoma sugestivo de agranulocitose ocorrer umdagem completa de células sanguineas
(incluindo contagem diferencial de leucocitos) deee realizada com urgéncia, e o tratamento
deve ser imediatamente interrompido enquanto sardguos resultados. Se confirmada, o
tratamento ndo deve ser reintroduzido (vide “Cantiiaacdes”).

Pancitopenia: em caso de pancitopenia o tratamento deve sendtagtente descontinuado e
uma completa monitorizagdo sanguinea deve seradaliaté normalizacéo dos valores. Todos
0s pacientes devem ser aconselhados a procurairateio médico imediato se desenvolverem
sinais e sintomas sugestivos de discrasias do sa(gu: mal-estar geral, infeccao, febre
persistente, hematomas, sangramento, palidez) tduranuso de medicamentos contendo
dipirona.

Choque anafilatico: essa reacdo pode ocorrer principalmente em pesieansiveis. Por essa
razdo a dipirona deve ser usada com cautela erenpasique apresentem alergia atopica ou
asma.

Reacles cutaneas graves adversasitratamento com dipirona pode causar Reacbesh€aga
Graves Adversas (RCGAD), incluindo sindrome de &te\dohnson (SSJ), Necrolise Epidérmica
Toxica (NET) e Reacgdo Cutadnea Associada a Eodmé@fiSintomas Sistémicos (DRESS), que
podem ser um risco a vida ou fatais. Se desenwtveinais ou sintomas de hipersensibilidade
cutanea tais como erupcdes, exantema progressivaswezes com bolhas ou lesdes da mucosa,
o tratamento com a dipirona deve ser descontinumddiatamente e ndo deve ser retomado. Os
pacientes devem ser avisados dos sinais e sinteragempanhados de perto para reagfes de
pele. (vide “Contraindicagfes”).

ReacOes anafilaticas/anafilactoidesem particular, h4 um risco especial em pacientes: c
asma analgésica ou intolerdncia analgésica do tipdicaria-angioedema (vide
“Contraindica¢cfes”); asma brénquica, particularremiqueles com rinossinusite poliposa
concomitante; urticaria cronica; intolerancia amal, ou seja, pacientes que reagem até mesmo



a pequenas quantidades de certas bebidas alcod&ipessentando sintomas como espirros,
lacrimejamento e rubor pronunciado da face (a enfoicia ao alcool pode ser um indicio de
sindrome de asma analgésica prévia ndo diagnosfjicatblerancia a corantes (ex.: tartrazina)
Ou a conservantes (ex.: benzoatos).

A administracdo de dipirona pode causar reacOestdmpivas isoladas (vide “ReacOes
Adversas”). Essas reacOes sao possivelmente dpsedkEntes e ocorrem com maior
probabilidade apds administracéo parenteral.

Nestes pacientes, a dipirona deve ser indicadaes@rama cautela e sua administragéo em tais
circunstancias deve ser realizada sob supervisadicenéPodem ser necessarias medidas
preventivas (como estabilizacéo da circulacéo) padazir o risco de reacao de hipotensao.

A dipirona s6 deve ser usada sob rigorosa mon#orhgmodinamica em pacientes nos quais a
diminuicdo da pressdo sanguinea deve ser evitadacdmo pacientes com doenca grave das
artérias coronarianas ou obstrucao relevante dass\sanguineos que irrigam o cérebro.

Em pacientes com insuficiéncia renal ou hepéaticacémendado que seja evitado o uso de altas
doses de dipirona, visto que a taxa de eliminacéedézida nestes pacientes. Entretanto, para
tratamento em curto prazo ndo € necesséria rediacdose. Nao existe experiéncia com o uso de
dipirona em longo prazo em pacientes com insuftiérenal ou hepética.

Em pacientes sob condicbes gerais de salude conmfmtamepossivel insuficiéncia na funcao
renal e hepética deve ser levada em consideracao.

Lesao hepatica induzida por drogas

Casos de hepatite aguda de padrdo predominanterhepteocelular foram relatados em
pacientes tratados com dipirona com inicio de agdias a alguns meses apds o inicio do
tratamento. Os sinais e sintomas incluem enzimgstivas séricas elevadas com ou sem
ictericia, frequentemente no contexto de outragOe=a de hipersensibilidade a drogas (por
exemplo, erupcdo cutanea, discrasias sanguinda® & eosinofilia) ou acompanhadas por
caracteristicas de hepatite autoimune. A maioris @@cientes se recuperou com a
descontinuacdo do tratamento com dipirona; enti@taem casos isolados, foi relatada
progressao para insuficiéncia hepatica aguda caessiglade de transplante hepéatico.

O mecanismo de lesdo hepatica induzida por dipirda esta claramente elucidado, mas os
dados indicam um mecanismo imuno-alérgico.

Os pacientes devem ser instruidos a entrar emtootdan seu meédico caso ocorram sintomas
sugestivos de lesdo hepatica. Nesses pacientegjrand deve ser interrompida e a funcao
hepatica avaliada.

A dipirona ndo deve ser reintroduzida em paciect@s um episodio de lesdo hepatica durante o
tratamento com dipirona para o qual nenhuma oatraacde lesédo hepatica foi determinada.
Gravidez e lactacdo:a dipirona atravessa a placenta, mas ndo ha ewwdéaque Sedaleseja
prejudicial ao feto: a dipirona ndo demonstrou teféeratogénico em ratos e coelhos e a
fetotoxicidade somente foi observada em altas dpseseriam toxicas a mae.

N&o existe experiéncia com o uso de Sedaiexnulheres gravidas.

Recomenda-se ndo utilizar Sedaliexante os primeiros 3 meses da gravidez. O ustedalex
durante o segundo trimestre da gravidez s6 deveavcapos cuidadosa avaliagdo do potencial
risco/beneficio pelo médico.

Sedalex, entretanto, ndo deve ser utilizado durasitd8 dltimos meses da gravidez, visto que,
embora a dipirona seja uma fraca inibidora da séntte prostaglandinas, a possibilidade de
fechamento prematuro do ducto arterial e de cowrpdies perinatais devido ao prejuizo da
agregacao plaquetéaria da mae e do recém-nascidwodacser excluida.



A seguranca de Sedaldurante a lactacdo ndo esté estabelecida. A lacth& ser evitada até
48 horas ap0s o uso de Sedalex, devido a excresametabdlitos da dipirona no leite materno.
Categoria D: Este medicamento ndo deve ser utilizad por mulheres gravidas sem
orientacdo meédica. Informe imediatamente seu médicam caso de suspeita de gravidez.

Este medicamento € contraindicado durante o aleitaemto ou doacao de leite, pois pode ser
excretado no leite humano e pode causar reacfes @sgjaveis no bebé. Seu médico ou
cirurgido-dentista deve apresentar alternativas paa 0 seu tratamento ou para a
alimentacgédo do bebé.

Pacientes idosospodem sentir certo grau de confusdo mental codnmangstracao do produto.
Deve ser considerada possivel insuficiéncia nadoimenal e hepética.

Outros grupos de risco:Sedalexdeve ser utilizado com cautela em pacientes comdaulia,
arritmias cardiacas, insuficiéncia coronaria owcdegensacao cardiaca.

Em pacientes com deficiéncia de protrombina, aaligi pode agravar a tendéncia a hemorragia.
Alteracdes na capacidade de dirigir veiculos e opar maquinas: Sedalex pode prejudicar a
capacidade do paciente para o desempenho de dégidamo operar maquinas ou conduzir
veiculos.

Cafeina: A ingestdo excessiva de cafeina (por exemplo,, caf@, alimentos, outros
medicamentos e bebidas) deve ser evitada enquativeretomando este produto (vide
“Superdose”).

Recomenda-se cuidado especial ao usar cafeina elenigs com hipertireoidismo (risco de
efeitos colaterais da cafeina) ou arritmias.

Sensibilidade cruzada: pacientes que apresentam reacgfes anafilactoidapirand podem
apresentar um risco especial para reacoes senestapttros analgésicos nao narcoticos.
Pacientes que apresentam reacdes anafilaticas toas amnunologicamente-mediadas, ou seja,
reacOes alérgicas (ex. agranulocitose) a dipiraniim apresentar um risco especial para reacoes
semelhantes a outras pirazolonas ou pirazolidinas.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

-Propoxifeno: o uso concomitante de orfenadrina com propoxifendepcausar confusao,
ansiedade e tremores.

-Fenotiazinicos: os fenotiazinicos, como a clorpromazina, podemrfirie no controle de
termorregulacdo corporal, causando tanto hipotercumo hipertermia. A dipirona pode
potencializar eventual hipotermia causada por fanioticos.

-Antipsicéticos: agentes anticolinérgicos, como a orfenadrina,audrolam a discinesia tardia
associada ao uso prolongado de antipsicoticos.uSeypode mesmo exacerbar os sintomas de
liberagcdo extrapiramidal associados a estas drogas.

Inducdo farmacocinética de enzimas metabolizadoras

A dipirona pode induzir enzimas metabolizadoragluindo CYP2B6 e CYP3A4.

A coadministracdo de dipirona com substratos do ZB&e/ou CYP3A4, como bupropiona,
efavirenz, metadona, ciclosporina, tacrolimus oura@a, pode causar uma reducdo nas
concentracdes plasmaticas destes medicamentos.

Portanto, recomenda-se cautela quando dipironabstrato de CYP2B6 e/ou CYP3A4 séo
administrados concomitantemente; a resposta clgfma os niveis do medicamento devem ser
seguidos de monitoramento terapéutico do medicament

valproato: a dipirona pode diminuir os niveis séricos de naadfD quando coadministrado, o que
pode resultar em eficacia potencialmente diminudida valproato. Os prescritores devem



monitorar a resposta clinica (controle das conwdséu controle do humor) e considerar o
monitoramento dos niveis séricos de valproato,aromd apropriado.

Adicionar dipirona ao metotrexato pode aumentar eandtotoxicidade do metotrexato,
particularmente em pacientes idosos. Portantocestdinacao deve ser evitada.

A dipirona pode reduzir o efeito do &cido acetitdbto na agregacdo plaquetaria, quando
tomado concomitantemente. Portanto, esta combind®a® ser usada com cautela em pacientes
gue tomam acido acetil salicilico em baixas dosea protecdo cardiovascular.
Medicamento-alimento: ndo ha dados disponiveis até 0 momento sobre aniathacao
concomitante de alimentos e Sedalex.

Medicamento-exames laboratoriaisforam reportadas interferéncias em testes labuaieg@ue
utilizam reacbes de Trinder (ex.: testes para medlieis séricos de creatinina, triglicérides,
colesterol HDL e acido arico) em pacientes utild@udipirona.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

ARMAZENAR EM TEMPERATURA AMBIENTE (DE 15 A 30°C). ROTEGER DO CALOR
E DA UMIDADE.

Este medicamento tem prazo de validade de 24 nagsasir da data de sua fabricagao.
Numero de lote e datas de fabricacéo e validade:dé embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidGuarde-o em sua embalagem
original.

Caracteristicas fisicas e organolépticasComprimido circular biconvexo sem vinco de cor
branca a amarelada.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcances criancas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Administrar os comprimidos com liquido, (aproximamtate %2 a 1 copo), por via oral.
Posologia:1 a 2 comprimidos, 3 a 4 vezes ao tllao ultrapassar estes limites.

N&o h& estudos dos efeitos de Sedatéxinistrado por vias ndo recomendadas. Portaoto, p
seguranca e para eficacia deste medicamento, aiatha¢ao deve ser somente pela via oral.
Este medicamento ndo deve ser partido, aberto ou sizgado.

Conduta necessaria caso haja esquecimento de admsinacdo: baseando-se nos sintomas,
reintroduzir a medicacao respeitando sempre osibsr intervalos recomendados.

Nunca devem ser administradas duas doses ao mesrampo.

9. REACOES ADVERSAS

As frequéncias das reacfes adversas estdo listadagir de acordo com a seguinte convencao:
Reacdo muito comum (ocorre em mais de 10% dosrgasigue utilizam este medicamento).
Reacdo comum (ocorre entre 1% e 10% dos pacien¢egtiljizam este medicamento).

Reacdo incomum (ocorre entre 0,1% e 1% dos pasigot utilizam este medicamento).
Reacdo rara (ocorre entre 0,01% e 0,1% dos pasiqateutilizam este medicamento).

Reacdo muito rara (ocorre em menos de 0,01% dasnpes que utilizam este medicamento).
Reacdo desconhecida (ndo pode ser estimada aduartiados disponiveis).

Disturbios cardiacos: Sindrome de Kounis (aparecimento simultdneo detesesoronarianos
agudos e reacOes alérgicas ou anafilactoides. Bamglonceitos como infarto alérgico e angina
alérgica), reducédo ou aumento do ritmo cardiactnaas cardiacas, palpitacdes.



Disturbios do sistema imunolégico:choque anafilatico e reacbes anafilaticas/ anabides,
gue podem se tornar graves e com risco de vidaezss fatal. Estas reacdes podem ocorrer
mesmo apos Sedaldgr sido utilizado previamente em muitas ocasi&as somplicacdes.
Podem se manifestar com sintomas cutaneos ou nessasul(tais como: prurido, ardor, rubor,
urticaria, inchaco), dispneia e, menos frequentéeesintomas gastrintestinais, podendo
progredir para formas mais severas de urticari:rgéimada, angioedema grave (até mesmo
envolvendo a laringe), broncoespasmo grave, ag#roardiacas, queda da pressdo sanguinea
(algumas vezes precedida por aumento da press@oisaa) e choque circulatorio.

Em pacientes com sindrome da asma analgésicagsededntolerancia aparecem tipicamente na
forma de ataques asmaticos. Tais reac6es meditasasrpodem desenvolver-se imediatamente
apos a administracdo de dipirona sob a forma deggondos ou horas mais tarde; contudo, a
tendéncia normal é que estes eventos ocorram maipai hora apos a administracdo.

Disturbios da pele e tecido subcutaneoerupcdes fixada por medicamentos; raramente,
exantema; e, em casos isolados, sindrome de Stdebnson (SSJ) ou sindrome de Lyell
[Necrolise Epidérmica Toxica (NET)] fatais. Reagaatanea Associada a Eosinofilia e Sintomas
Sistémicos (DRESS), também foi relatada com fregaédesconhecida (vide “Adverténcias e
Precaucdes”).

DistUrbios do sangue e sistema linfaticcanemia aplastica, agranulocitose (vide “Adverténcia
e Precaucdes”), e pancitopenia, incluindo cascaisfateucopenia e trombocitopenia. Estas
reacOes sdo consideradas imunoldgicas e podemepoeesmo apos Sedalest sido utilizado
previamente em muitas ocasifes, sem complicacfes.

Foram relatados casos muito raros de anemia ajaassociada ao uso de orfenadrina.

Para os sinais tipicos de agranulocitose considez@o (5 “Adverténcias e Precaucdes”). A taxa
de sedimentacéo eritrocitaria é extensivamente atat@, enquanto que o aumento de nédulos
linfaticos é tipicamente leve ou ausente.

Sinais tipicos de trombopenia incluem maior ten@émpara sangramento e aparecimento de
petéquias na pele e membranas mucosas.

Disturbios vasculares: reacdes hipotensivas isolaslaPodem ocorrer ocasionalmente apds a
administracdo, reacfGes hipotensivas transitoriadadas (possivelmente por mediacao
farmacoldgica e ndo acompanhadas por outros dileaisacOes anafilaticas/anafilactoides); em
casos raros, estas reacdes apresentam-se sobeadi®aneda critica da presséo sanguinea.
Disturbios renais e urinarios: em casos muito raros, especialmente em pacientesistorico

de doenca renal, pode ocorrer agravamento da fuegad (insuficiéncia renal aguda), em alguns
casos com oliguria, anuria ou proteindria. Em casokdos, pode ocorrer nefrite intersticial
aguda.

Coloracdo avermelhada pode ser observada alguraas wa urina. Isso pode ocorrer devido a
presenca do metabdlito acido rubazoénico, em baimasentragdes.

Disturbios gastrointestinais:foram reportados casos de sangramento gastroirgkesti

Disturbios hepatobiliares: lesdo hepatica induzida por medicamentos, incluhejmtite aguda,
ictericia, aumento das enzimas hepaticas podenrencoom frequéncia desconhecida (vide
“Adverténcias e Precauc¢des”).

Outros sintomas: boca seca, sede, diminuicdo da sudorese, retenclesitacdo urinaria, visdo
borrada, dilatacdo da pupila, aumento da presséoaular, fragueza, ndusea, vomitos, dor de
cabeca, tonturas, constipacdo, sonoléncia, reagféegicas, coceira, alucinacdes, agitacao,
tremor, irritagcdo gastrica. Nao frequentemente igodes idosos podem sentir certo grau de
confusdo mental. Estas reacfes adversas podenosealmente eliminadas pela reducdo da
dose.



Em doses toxicas podem ocorrer, além dos sintonm&wionados, ataxia, distarbio da fala,
disfagia, pele seca e quente, disuria, diminuigondovimentos peristalticos intestinais, delirio e
coma.

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

10. SUPERDOSE

Sintomas: a orfenadrina € uma droga potencialmente toxica eelatos de mortes associadas a
superdose (ingestdo de 2 a 3g de uma sO vez)o&fiikicos, tipicamente anticolinérgicos,
podem ocorrer, rapidamente em 2 horas, em intokicaaguda, com convulsdes, arritmias
cardiacas e morte.

Apoés superdose aguda com dipirona, foram regidradacdes como: nauseas, vomito, dor
abdominal, deficiéncia da fungéo renal/insufici@nenal aguda (ex.: devido a nefrite intersticial)
e, mais raramente, sintomas do sistema nervosmtérgrtigem, sonoléncia, coma, convulsdes)
e gqueda da pressdo sanguinea (algumas vezes pmdgrg@ra choque) bem como arritmias
cardiacas (taquicardia). Apés a administracdo demeslaonuito elevadas, a excrecao de um
metabdlito inofensivo (acido rubazdénico) pode praraoloracdo avermelhada na urina.

A cafeina tem acdo estimulante central, podendataae os sintomas excitatorios das duas
drogas anteriores.

Tratamento: em caso de superdose aguda de Sedalex, a absargedicamento deve ser
reduzida por inducdo de emese, lavagem gastricajinedracdo de carvao ativado ou
combinacdo das trés medidas. Deve-se manter onpadiratado, sob rigoroso controle do
equilibrio acido-basico e monitoracdo das condigésgiratorias, cardiacas e neurologicas.
Fisostigmina, na dose de 0,5 a 2mg por via subeat&ndovenosa ou intramuscular, repetida a
cada 1 ou 2 horas, € antidoto dos efeitos anté&gjicos da orfenadrina, quando estes forem
muito intensos. Sua utilizacdo deve, entretanto,ps@derada, pois ela pode produzir varios
efeitos cardiacos e respiratorios. Em caso de dopemédo complicada é mais seguro aguardar a
remissao espontanea de toxicidade do anticolingrgic

N&o existe antidoto especifico conhecido paraatipir Em caso de administracdo recente, deve-
se limitar a absorcao sistémica adicional do ppicativo por meio de procedimentos primarios
de desintoxicacdo, como lavagem gastrica ou aquplesreduzem a absorcdo (ex.: carvdo
vegetal ativado). O principal metabdlito da dipaoid-N-metilaminoantipirina) pode ser
eliminado por hemodidlise, hemofiltracdo, hemopstuou filtracdo plasmatica.

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientagdes.
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Siga corretamente 0 modo de usar. Ndo desaparecena®sintomas, procure orientacao de
um profissional de saude.



HISTORICO DE ALTERACOES DE BULA

Dados da submissao eletronica

Dados da peticdo/notificacao que altera bula

Dados das alteracdes de bulas

Data do | N°. do Assunto Data do N°. do Assunto Data de Itens de bula Versbes | Apresentacdes
expediente | expediente expediente | expediente aprovacao (VP/VPS) | relacionadas
16/01/2014 | 0033794/14-3 10457 - 16/01/2014 | 0033794/14-38 10457 - 16/01/2014 Versdo inicial VPS -35mg + 300mg + 50mg
SIMILAR — SIMILAR — com ct bl al plas lar X
Inclus&o Inicial Incluséo Inicial 30.
de Texto de Bulal de Texto de Bula -35mg + 300mg + 50mg
- RDC - 60/12 - RDC -60/12 com ct bl al plas lar X
200.
-35mg + 300mg + 50mg
com ct bl al plas lar X
240
12/08/2014 | 0656772/14-0 10450 - 12/08/2014 | 0656772/14-p 10450 - 12/08/2014 5. Adverténcias e VPS -35mg + 300mg + 50mg
SIMILAR — SIMILAR — precaucdes com ct bl al plas lar X
Notificacdo de Notificacdo de 30.
Alteracdo de Alteragéo de 9. Reagdbes adversas -35mg + 300mg + 50mgy
Texto de Bula — Texto de Bula — com ct bl al plas lar X
RDC 60/12 RDC 60/12 200.
-35mg + 300mg + 50mg
com ct bl al plas lar X
240
06/07/2015| 0594837/15-1 10450 - 06/07/2015| 0594837/15-1 10450 - 06/07/2015 6. Interagbes VPS -35mg + 300mg + 50mg
SIMILAR — SIMILAR — medicamentosas com ct bl al plas lar X
Notificacdo de Notificacdo de 30.
Alteracdo de Alteragdo de 9. Reaglbes adversas -35mg + 300mg + 50mgy
Texto de Bula — Texto de Bula — com ct bl al plas lar X
RDC 60/12 RDC 60/12 200.
-35mg + 300mg + 50mg
com ct bl al plas lar X
240
15/08/2017 | 1718435/17-5 10450 - 15/08/2017 | 1718435/17-b 10450 - 15/08/2017 Composicao VPS -35mg + 300mg + 50m
SIMILAR — SIMILAR — 1. Indicagbes com ct bl al plas lar X

Notificacdo de
Alteracdo de
Texto de Bule

Notificacdo de
Alteragdo de
Texto de Bule=

2. Resultados de
eficacia
4. Cantraindicagde

(@]

30.
-35mg + 300mg + 50mg
com ct bl al pla lar x




(@]

RDC 60/12 RDC 60/12 5. Adverténcias e 200.
precaucdes -35mg + 300mg + 50m
6. Interagbes com ct bl al plas lar X
medicamentosas 240.
7. Cuidados de
armazenamento do
medicamento
8. Posologia e modag
de usar
9. Reagles advers
09/09/2020 | 3059486/20-8 10450 - 09/09/2020 | 3059486/20-3 10450 - 09/09/2020 Apresentacdes VPS -35mg + 300mg + 50m
SIMILAR — SIMILAR — 6. Interagbes com ct bl al plas lar X
Notificacdo de Notificacdo de medicamentosas 30.
Alteracdo de Alteragdo de 9. Reag0bes adversas
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC 60/1. RDC 60/1.
26/05/2021 | 2036383/21-4 10450 - 26/05/2021 | 2036383/21-4 10450 - 26/05/2021 5. Adverténcias e VPS -35mg + 300mg + 50m
SIMILAR — SIMILAR — precaucdes com ct bl al plas lar X
Notificacdo de Notificacdo de 6. Interagbes 30.
Alteracdo de Alteragéo de medicamentosas
Texto de Bula — Texto de Bula — 9. Reag0bes adversas
RDC 60/12 RDC 60/12 Dizeres Legais
(SAC)
03/10/2022 | 4771806/22-5 10450 - 03/10/2022 | 4771806/22-5 10450 - 03/10/2022 | 4. Contraindicacdes VPS -35mg + 300mg + 50m
SIMILAR — SIMILAR — 5. Adverténcias e com ct bl al plas lar X
Notificagcdo de Notificagcéo de precaucgoes 30.
Alteracdo de Alteragdo de 9. ReaglOes adversas
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC 60/1. RDC 60/1.
16/02/2024 | 0181570/24-6 10450 - 16/02/2024 | 0181570/24-6 10450 - 16/02/2024 | 8. Posologia e modo VPS -35mg + 300mg + 50m
SIMILAR — SIMILAR — de usar com ct bl al plas lar X
Notificacdo de Notificacdo de 30.
Alteracdo de Alteragdo de
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC 60/1. RDC 60/1.
25/03/2024 | 0369890/24-8 10450 - 25/03/2024 | 0369890/24-8 10450 - 25/03/2024 Identificagdo do VPS -300mg + 50mg + 35mg
SIMILAR — SIMILAR — medicamento com ct bl al plas lar X

Notificacdo de
Alteracdo de

Texto de Bule-

Notificacdo de
Alteragéo de

Texto de Bul —

Composicao
5. Adverténcias e
precaucOe

30.

(@]



(=]

RDC 60/12 RDC 60/12 7. Cuidados de
armazenamento do
medicamento
Dizeres legai
14/04/2025 | 0509987/25- 10450 - 0509987/25- 10450 - 5. Adverténcias e -300mg + 50mg + 35m
SIMILAR — SIMILAR — precaucgoes com ct bl al plas lar X
Notificacdo de Notificacdo de 9. Reag0Oes adversas 30.
Alteracdo de Alteragdo de
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC 60/1. RDC 60/1.
18/03/2026 10450 - 10450 - 5. Adverténcias e -300mg + 50mg + 35m
SIMILAR — SIMILAR — precaucgoes com ct bl al plas lar X

Notificacdo de
Alteracdo de
Texto de Bula —
RDC 60/1.

Notificacdo de
Alteragéo de
Texto de Bula —
RDC 60/1.

30.




