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paracetamol

Medicamento genérico Lei n° 9.787, de 1999.

APRESENTACAO

Solucéo oral gotas 200mg/mL
Embalagem contendo 01 frasco com 15mL.

USO ORAL ,
USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO

Cada mL (14 a 16 gotas) da solucéo oral gotas iconté

[SF=T = (1] =0 g o] TSV 200mg

RV L= o U ] o T 1R o PP TPRPRI 1mL
Excipientes: benzoato de sodio, ciclamato de s@dimo citrico, corante amarelo crepusculo,
esséncia de tangerina, metabissulfito de soédioragat sacarina sédica e agua de osmose
reversa.

Cada gota equivale a aproximadamente 13,3mg degiamol.

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

Este medicamento ¢é indicado, em adultos, parawgdedda febre e o alivio temporario de dores
leves a moderadas, tais como: dores associadafiades comuns, dor de cabeca, dor no corpo,
dor de dente, dor nas costas, dores muscularess ldwes associadas a artrites e dismenorreia.
Em bebés e criancas é indicado para a reducaddadeara o alivio temporario de dores leves
a moderadas, tais como: dores associadas a gripedriados comuns, dor de cabeca, dor de
dente e dor de garganta.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Um estudo duplo-cego, randomizado, controlado cdacepo avaliou a eficacia do efeito

analgésico do paracetamol (1.000mg) e um comparai 162 pacientes sofrendo de dor
moderada a muito intensa, devido a uma cirurgidagien A intensidade e o alivio da dor foram

avaliados em 30 minutos, uma hora e a cada horaeguébnte durante 6 horas apos a
administracédo dos farmacos. O paracetamol foi fiigiivamente melhor que o comparativo na
diferenca maxima de intensidade da dor (p < 0,@%)naximo alivio da dor obtida (p < 0,03) e

de acordo com uma avaliacédo global (p < 002).

Em um estudo duplo-cego, multicéntrico, randomizddbavaliada a atividade antipirética do

paracetamol e um comparativo. 116 criancas de ambcexos, com idade de 4,1 + 2,6 anos,
com febre relacionada a uma doenca infecciosa eteomperatura média de 39 °C + 0,5 °C,



foram tratadas com dose Unica de 9,8 + 1,9mg/kgpalacetamol ou do comparativo. A
temperatura retal foi monitorada durante 6 horas. ahalises estatisticas dos resultados
confirmaram que ambas as drogas foram equivalemdss seguintes critérios: (1) tempo
decorrido entre a administracdo e a menor temperatbtida: 3,65 + 1,47 horas para o
paracetamol e 3,61 + 1,34 horas para o compard@85% na diferenca: -0,48; +0,56); (2) grau
de diminuicdo da temperatura: 1,50 °C + 0,61°C jpaparacetamol e 1,65 °C + 0,80°C para o
comparativo (IC 95% na diferenca: -0,41; +0,113); taxa da diminuicdo da temperatura: 0,51
°C % 0,38°C/h para o paracetamol e 0,52 + 0,329@Ha 0 comparativo (IC 95% na diferenca: -
0,45; +0,55); (4) permanéncia da temperatura abdxd38,5°C: 3,84 + 1,22 horas para o
paracetamol e 3,79 + 1,33 horas para o comparde5% na diferenca: -0,14; +0,12).
Referéncias Bibliograficas

1. Mehlisch D.R., Frakes L.A. A Controlled ComparatEvaluation of Acetaminophen and
Aspirin in the Treatment of Postoperative PainnCliher. 1984; 7 (1): 89-97.

2. Vauzelle-Kervroedan F., et al. Equivalent Antgtic Activity of Ibuprofen and Paracetamol
in Febrile Children. J. Pediatri. 1997; 131 (5)363%87.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades Farmacodinamicas

O paracetamol € um analgésico e antitérmico natenmEnte aos grupos dos opiaceos e
salicilatos, clinicamente comprovado, que promonalgesia pela elevacdo do limiar da dor e
antipirese por meio de acao no centro hipotalargioe regula a temperatura. Seu efeito tem
inicio 15 a 30 minutos apo6s a administracdo oparenanece por um periodo de 4 a 6 horas.
Propriedades Farmacocinéticas

Absorgdo: o paracetamol, administrado oralmente, € rapidéanen quase completamente
absorvido no trato gastrintestinal, principalmenteintestino delgado. A absorcéo ocorre por
transporte passivo. A biodisponibilidade relatieaia de 85% a 99%. Em individuos adultos as
concentracdes plasméticas maximas ocorrem denttom@ehora apds a ingestdo e variam de
14,8 a 17,6mcg/mL para uma dose Unica de 1.000mg.

As concentracdes plasmaticas maximas no estadquidbeo apos administracdo de doses de
1.000mg a cada 6 horas, variam de 17,6 a 18,2mcdloin base em informagdes agrupadas de
farmacocinética provenientes de 5 estudos patrdog@ela companhia, com 59 criancas, de
idades entré meses e 11 anos, foi encontrada a média panacanmtoacdo plasmatica maxima de 12.08
+ 3.92 ug/mL, sendo obtida com o tempo de 51 * BB(média 35min) com uma dose de 12.5mg/kg.
Efeito dos alimentos:a absorcéo de paracetamol é mais rapida se videér&sn jejum. Embora
as concentra¢cdes maximas sejam atrasadas quarataceamol € administrado com alimentos,
a extensdo da absorcdo nédo é afetada. O paracgiadeker administrado independentemente
das refeicdes.

Distribuicdo: o paracetamol parece ser amplamente distribuisidemidos organicos, exceto ao
tecido gorduroso. Seu volume de distribuicdo agaréme 0,7 a 1 litro/kg em criancas e adultos.
Uma proporgdo relativamente pequena (10% a 25%)patacetamol se liga as proteinas
plasméticas.

Metabolismo: o paracetamol é metabolizado principalmente naltigaenvolve trés principais
vias: conjugacao com glucoronideo, conjugacéo adfats e oxidagao através da via enzimatica
do sistema citocromo P450. A via oxidativa forma imbermediario reativo que é detoxificado
por conjugacdo com glutationa para formar cistefeate e metabdlitos mercaptopuricos. A
principal isoenzima do sistema citocromo P450 engtalin vivoparece ser a CYP2E1, embora a
CYP1A2 e CYP3A4 tenham sido consideradas vias ménpsrtantes com base nos dados



microssomais in vitro. Subsequentemente verificmugsie tanto a via CYP1A2 quanto a
CYP3A4 apresentam contribuicdo desprezivel in vsro. adultos, a maior parte do paracetamol
€ conjugada com acido glucordnico e em menor eXteosm sulfato. Os metabdlitos derivados
do glucoronideo, sulfato e glutationa sdo desposvie atividade biolégica. Em recém-nascidos
prematuros e a termo, e, em criangas de baixa,igagldomina o conjugado sulfato. Em adultos
com disfuncdo hepatica de diferentes graus de sitdade e etiologia, varios estudos sobre
metabolismo demonstraram que a biotransformacapadlacetamol é semelhante aquela de
adultos sadios, mas um pouco mais lenta. A admagéb diaria consecutiva de doses de 4g por
dia induz glucoronidacdo (uma via ndo toxica) eraltad sadios e com disfuncdo hepética,
resultando essencialmente em depuragéo total aadesedb paracetamol no decorrer do tempo e
acumulo plasmaético limitado.

Eliminacdo: A meia vida de eliminacdo do paracetamol € 1 &h8r8s. Ela € aproximadamente
uma hora mais longa em recém-nascidos e em pasiantéticos. O paracetamol é eliminado do
organismo sob a forma de conjugado glucoronide®o0(4560%) e conjugado sulfato (25% a
35%), tidis (5% a 10%), como metabdlitos de cistednmercaptopurato e catecois (3% a 6%),
gue sado excretados na urina. A depuracdo renahdgtamol inalterado é cerca de 3,5% da
dose.

4. CONTRAINDICACOES

Este medicamento néo deve ser administrado a pesieam hipersensibilidade ao paracetamol
ou a qualquer outro componente de sua formula.

Este medicamento € contraindicado para menores d@ Anos.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

A dose recomendada de paracetamol ndo deve sgyadtada.

Muito raramente, foram relatadas sérias reacOe@neas, tais como pustulose generalizada
exantematica aguda, sindrome de Stevens Johnseor@ise epidérmica toxica em pacientes
gue receberam tratamento com paracetamol. Os pegidavem ser informados sobre 0s sinais
de reacOes cutaneas sérias e 0 uso do medicamew ser descontinuado no primeiro
aparecimento de erupgao cutanea ou qualquer oo#lode hipersensitividade.

NAO administrar este medicamento diretamente na bado paciente.

Uso com &lcool:usuérios cronicos de bebidas alcodlicas podensapta um risco aumentado
de doencas hepaticas caso seja ingerida uma dagequa a dose recomendada (superdose) de
paracetamol gotas embora relatos desse evento sajasi Os relatos geralmente envolvem
casos de usuarios crénicos graves de alcool e sesdie paracetamol frequentemente foram
maiores do que as doses recomendadas, envolvepdodsse substancial. Os profissionais de
saude devem alertar todos 0s seus pacientes, iirclagueles que regularmente consomem
grandes quantidades de alcool a ndo excederensas ticomendadas de paracetamol. O alcool
(etanol) tanto induz quanto inibe competitivamemteéYP2E1, resultando em inducéo e inibicao
simultdnea quando o &lcool esta presente. Atividadalitica mais elevada apenas é observada
uma vez que o etanol € eliminado do organismo, adongue a ativacdo do paracetamol em seu
intermediario toxico geralmente é limitada pelooalc A partir de estudos duplo-cegos,
randomizados, controlados com placebo, com quaisurnidores assiduos de bebidas alcodlicas,
gue descontinuaram o consumo no inicio do estudoeeforam tratados com a dose diaria
maxima recomendada de paracetamol (4.000mg poddiahte 2 a 5 dias, foi demonstrado que
ndo houve evidéncia de efeitos hepéaticos. Um estedente, duplo-cego, randomizado,
controlado com placebo em consumidores assidubshidas alcodlicas que ingeriam entre uma



e trés bebidas alcodlicas por dia, demonstrou qadnainistracdo de paracetamol na dose de
4.000mg por dia durante 10 dias nao resultou eratbgxicidade, em disfuncéo hepética, ou em
insuficiéncia hepética.

Gravidez e Lactacdo

Em casos de uso por mulheres gravidas ou amamentanadministracdo deve ser feita por
periodos curtos.

O paracetamol gotas pertence a Categoria B de Risctarmacos destinados as mulheres
gravidas, uma vez que os estudos em animais dema@rmstou nao risco fetal, porém nédo ha
estudos controlados em mulheres gravidas.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientagcdo medica ou
do cirurgido-dentista.

N&o foram realizados estudos clinicos bem contoslagin mulheres durante a gestacdo ou
lactacdo. Os resultados de estudos epidemiolog@msompativeis com os dados de seguranca
de pos-comercializacdo da empresa e indicam qaeaggtamol, quando administrado conforme
recomendacdes de prescricdo, ndo afeta adversaangestante ou o feto. A analise de amostras
de urina de recém-nascidos demonstrou a passagegrardoetamol ndo conjugado através da
placenta. Quando administrado a mée em doses Wi 0 paracetamol atravessa a placenta
passando para a circulacdo fetal em 30 minutos apivgjestdo. No feto, o paracetamol é
efetivamente metabolizado por conjugacdo com sulfat

A ingestdo materna de paracetamol nas doses aicalgéscomendadas nao representa risco para
o lactente. O paracetamol é excretado no leitermatem baixas concentracdes (0,1% a 1,85%
da dose materna ingerida). A Academia American®el#iatria classifica o paracetamol como
compativel com o aleitamento.

Uso em pacientes com hepatopatias: paracetamol pode ser empregado em pacientes com
doencas hepaticas.

Estudos prospectivos de seguranca em adultos cqratdpatias demonstraram que doses
terapéuticas mdultiplas de paracetamol durante vatias sdo bem toleradas. A administracdo
repetida de paracetamol na dose de 4g por diastodada durante quatro, cinco e 13 dias em
adultos com hepatopatias crbnicas. Doses repetidadg durante cinco dias também foram
avaliadas em estudo controlado com placebo emidwbg que faziam uso crénico abusivo de
alcool e que apresentavam reacgao positiva de godisgara o virus da hepatite C. Além disso,
dois estudos clinicos avaliaram a dose de 3g @grdiirante 5 dias, em adultos portadores de
cirrose, e, durante 7 dias, em adultos com infeagénica por virus da hepatite C. As doses
cumulativas variaram entre os estudos, de 15g adBggaracetamol. Nao houve aumentos nos
valores dos testes de funcdo hepética, incluinéddaaina transaminase (ALT), o coeficiente
internacional normalizado (INR), e bilirrubinas,onBouve alteracdo na carga viral em adultos
com hepatite e ndo foram detectados eventos advelinicamente relacionados ao figado. Apos
administracdo de dose Unica oral de paracetamaohdM@) em pacientes pediatricos com
hepatopatias leves, moderadas ou graves, o parfilacocinético ndo foi significativamente
diferente daquele de criancas sadias. Outro estparou a eliminacao do paracetamol apds a
administracdo de 30mg/kg por via oral em criancam «irrose, com a eliminacdo do
paracetamol em criancas sadias. Os pesquisadarelsiicam que a glucoronidacdo e outras vias
de conjugacéo, provavelmente, ndo sao alteradasiangas com cirrose. Um estudo de controle
pareado do paracetamol em pacientes com cirrosstdogtular secundéaria a hepatite C e/ou
abuso de alcool, demonstrou que a biotransformdodparacetamol pelo figado lesado ndo é
diferente daquela do figado normal, mas apenas lerta. A quantidade de metabdlitos tiois
derivados da glutationa é semelhante em adultoseceam hepatopatia, apdés administracao de



dose Unica ou multipla (4g por dia). A administragharia consecutiva, essencialmente induz
glucoronidacdo (uma via nado toxica), resultandodemuracado total aumentada de paracetamol
no decorrer do tempo e em acumulo plasmatico lduita

Uso em pacientes com nefropatiasndo h& evidéncias de que pacientes com nefropatias
apresentam metabolismo hepético alterado. Embgasalianento das concentracdes plasmaticas
de metabdlitos excretados pelos rins devido a @egpor renal mais baixa, todos esses
metabolitos séo inativos e ndo toxicos. Portanseseaumentos ndo sao clinicamente relevantes.
O intermediério toxico, a imina N-acetil-p-benzargpna, formado pela oxidagdo hepatica, nédo
pode sair do figado, pois ele é imediatamente ttesgado com glutationa ou se liga as
proteinas locais. Dados prospectivos, bem contoslathdicam que o paracetamol pode ser
utilizado em pacientes com lesdo renal moderadawe gem ajuste de doses. Os dados clinicos
também sugerem que o paracetamol pode ser utiliegadpacientes com nefropatias crénicas
sem ajuste de doses.

Uso em idososaté o momento ndo sdo conhecidas restricdes @spsab uso de paracetamol
gotas por pacientes idosos. N&o existe necessiltadiiste de dose neste grupo etario.

N&o use outro produto que contenha paracetamol.

O paracetamol nas doses terapéuticas nao foi adsogiirritacdo gastrointestinal.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

A interferéncia do paracetamol na metabolizacdouwes medicamentos e a influéncia destes
medicamentos na a¢ao e na toxicidade do paracetamajeral, ndo € relevante.

Para muitos pacientes, o uso ocasional de paragktmralmente tem pouco ou nenhum efeito
em pacientes sob o tratamento crdonico com varfafoaém, ha controvérsias em relagdo a
possibilidade do paracetamol potencializar a agdticaagulante da varfarina e de outros
derivados cumarinicos. Em relacédo a flucloxaciliioa,relatada acidose metabdlica com hiato
anidnico elevada por &cido piroglutamico (5-oxoiphia) com o uso concomitante de doses
terapéuticas de paracetamol e flucloxacilina. OSepdes relatados como de maior risco séo
mulheres idosas com doencas subjacentes, como, sapsemnalidade da funcdo renal e
desnutricdo. A maioria dos pacientes melhora agésromper um ou ambos os medicamentos.
Em caso de duvidas, procure orientacdo do farmacéuab ou de seu meédico, ou cirurgido-
dentista.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE (15 A 30°C). PR&GER DA LUZ E
UMIDADE.

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

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

Caracteristicas fisicas e organolépticasSolucdo limpida de cor amarela a alaranjada com
aroma e sabor de tangerina.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcancesl criangas

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
Uso oral. O paracetamol pode ser administrado era#ggntemente das refei¢oes.
1. Retirar a tampa do frasco.



2. Inclinar o frasco a 90° (posicéo vertical), aynie a ilustracao abaixo.
3. Gotejar a quantidade recomendada e fechar eofegmds o uso.
NAO administrar este medicamento diretamente na bado paciente.
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Criancas abaixo de 12 anoslgota/kg até a dosagem maxima de 35 gotas por €Rage.
criancas abaixo de 11kg ou 2 anos, vocé deve danselu médico antes de usar.

A dose recomendada de paracetamol varia de 10 g/&&ftlose, com intervalos de 4 a 6 horas
entre cada administragdo. N&do exceda 5 adminigsa@proximadamente 50-75mg/kg), em um
periodo de 24 horas. Para criancas abaixo de 1iRganos, consultar o médico antes do uso.
Adultos e criancas acima de 12 anog0 a 70 gotas a cada 4 a 6 horas, sem ultrapasgmtas
(1.000mg) por administracéo e 280 gotas (4.000ragi@.

Duracao do tratamento: depende da remissao dos sintomas.

9. REACOES ADVERSAS

Podem ocorrer algumas reacOes adversas inesper@das. ocorra uma rara reacdo de
sensibilidade, o medicamento deve ser descontinuado

As reacOes adversas identificadas ap0s o inicicod#ercializacdo de paracetamol gotas, com
doses terapéuticas de paracetamol séo:

Reacdo muito rara (< 1/10.000): disturbios do siasteimunoldgico: reacdo anafilatica e
hipersensibilidade; e distarbios da pele e tecidabcutaneos: urticaria, erupcdo cutanea
pruriginosa, exantema e erupc¢ao fixa medicamenfdsdem ocorrer pequenos aumentos nos
niveis de transaminases em pacientes que estejaando doses terapéuticas de paracetamol.
Esses aumentos ndo sdo acompanhados de falénéiicaep geralmente sdo resolvidos com
terapia continuada ou descontinuacdo do uso degiaraol.

Em casos de eventos adversos, notifigue pelo SisteMigiMed, disponivel no Portal da
Anvisa.

10. SUPERDOSE

O paracetamol em superdose macica pode causaptwepetiade em alguns pacientes; portanto,
o pronto atendimento médico é critico mesmo senp@wer sintomas ou sinais aparentes.

Em adultos e adolescentesl2 anos de idade), pode ocorrer hepatotoxicidads a ingestéo de
mais que 7,5 a 10g em um periodo de 8 horas ousn€atalidades nédo sao frequentes (menos
gue 3-4% de todos os casos nao tratados) e ramrogam relatadas com superdoses menores
que 15g.

Uma superdose aguda de menos que 150mg/kg em agigrcl2 anos de idade) nao foi
associada a hepatotoxicidade. Os sinais e sintdmemis que se seguem a uma dose
potencialmente hepatotoxica de paracetamol saatapée apetite, nausea, vomito, sudorese
intensa, palidez e mal-estar geral. Os sinaisod#e laboratoriais de toxicidade hepatica podem
nao estar presentes até 48 a 72 horas apos aingiestiose macica.

Em adultos e adolescentes, qualquer individuo guesante relato de quantidade desconhecida
de paracetamol ingerido ou que apresente hist@dooconfiavel ou questionavel sobre o tempo
de ingestéo, deve ser submetido a determinacaofli@s de paracetamol e deve ser tratado com



acetilcisteina. Para informacdo completa para pg@sg; consultar a bula da acetilcisteina. S&o
recomendados os procedimentos adicionais desargeguir.

Iniciar imediatamente a descontaminacao do estomiEdmw logo possivel, mas ndo antes que 4
horas apds a ingestdo, deve-se providenciar a ndesgdo dos niveis plasmaticos de
paracetamol.

Se qualquer um dos niveis plasmaticos estiver aciadinha de tratamento mais baixa do
nomograma de superdose do paracetamol, o tratarnentcacetilcisteina deve ser continuado
até completar o curso de tratamento. Os testesudedd hepatica devem ser realizados
inicialmente e repetidos a cada 24 horas.

Toxicidade grave ou casos fatais foram extremaniafregquentes ap0s uma superdose aguda de
paracetamol em criangcas pequenas, possivelmentecauma das diferencas no modo de
metabolizar o paracetamol. Em criangas, a quargidadxima potencial ingerida pode ser
estimada facilmente. Se tiver sido ingerida dosmade 150 — 200mg/kg ou se foi ingerida uma
guantidade desconhecida, assim que possivel dewbtido o nivel plasmatico de paracetamol,
mas ndo antes de 4 horas apos a ingestdo. A attagéis de carvdo ativado deve ser
considerada. Se o nivel sérico do paracetamol nderpser obtido dentro de 8 horas apés a
ingestado, a introducdo do tratamento com aceticiatndo € necesséaria até que se obtenha o
resultado. Entretanto, se a estimativa do temps @pingestdo se aproximar de 8 horas, o
tratamento com acetilcisteina deve ser iniciadodiatamente. Se n&do puder ser obtida a
determinacdo plasmatica e a ingestdo de paracetasiiinada exceder 150mg/kg, a
administracdo da acetilcisteina deve ser iniciactida até completar o curso de tratamento.
Os seguintes eventos clinicos sdo associados cemperdose de paracetamol, e se forem
observados com superdose, sdo considerados esperadosive eventos fatais devidos a
insuficiéncia hepatica fulminante ou suas sequelas:

-DistUrbios metabdlicos e nutricionais: perda detidg

-Disturbios gastrintestinais: vomitos, nausea ea&®rto abdominal;

-Disturbios hepatobiliares: necrose hepética, iogrfcia hepatica aguda, ictericia,
hepatomegalia e sensibilidade anormal a palpaciigaldo;

-Disturbios gerais e condi¢gfes do local de admingsgio: palidez, hiperidrose e mal-estar geral;
-Exames laboratoriais alterados: bilirrubinemia aotada, enzimas hepaticas aumentadas,
coeficiente internacional normalizado aumentadompte de protrombina prolongado,
fosfatasemia aumentada e lactato sanguineo aurnentad

Os seguintes eventos clinicos sdo sequelas decidsifa hepatica aguda e podem ser fatais. Se
esses eventos ocorrerem durante a insuficiénciatibeapaguda associada a superdose com
paracetamol (adultos e adolescentes com idade a@ma anos: > 7,5g no intervalo de 8 horas;
criancas com menos de 12 anos de idade: > 150mdgfgo de 8 horas) eles s&o considerados
esperados:

-Infeccdes e infestacbes: septicemia, infeccaoidéanginfeccao bacteriana;

-Disturbios do sangue e sistema linfatico: coadidaiptravascular disseminada, coagulopatia,
trombocitopenia e anemia hemolitica (em pacientes deficiéncia da glicose-6-fosfato-
desidrogensae);

-Disturbios metabdlicos e nutricionais: hipoglicamihipofosfatemia, acidose metabdlica e
acidose lactica;

-Disturbios do sistema nervoso central: coma (carpeslose macica de paracetamol ou
superdose de mdltiplas drogas), encefalopatia m&derebral,

-Disturbios cardiacos: cardiomiopatia;

-Disturbios vasculares: hipotenséo;



-Disturbios respiratérios, toracicos e do mediastinsuficiéncia respiratéria;

-Distarbios gastrintestinais: pancreatite e hengiargastrintestinal;

-Disturbios renais e urinarios: leséo renal aguda;

-Disturbios gerais e condi¢cfes do local de admiangsio: faléncia multipla de érgaos.

Em caso de intoxicagao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientagdes.
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Siga corretamente o modo de usar, ndo desaparecends sintomas procure orientacao
médica.



HISTORICO DE ALTERACOES DE BULA

Dados da submissao eletrénica

Dados da petic&o/notificacdo que altera bula

Dados das alteracdes de bulas

t

t

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
30/12/2019 | 3609855/19-8 10459 - 30/12/2019 | 3609855/19-8 10459 - 30/12/2019 Versdo inicial VPS - 200mg/mL sol of
GENERICO - GENERICO - fr x 15mL.
Incluséo Inicial Incluséo Inicial
de Texto de Bula de Texto de Bula
- RDC - 60/12 - RDC - 60/12
04/02/2020 | 0349395/20-4 10452 - 04/02/2020 | 0349395/20-4 10452 - 04/02/2020 1. Indicagdes VPS - 200mg/mL sol or ¢
GENERICO - GENERICO - fr x 15mL.
Notificagcéo de Notificacéo de
Alteragéo de Alteragéo de
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC - 60/12 RDC - 60/12
20/05/2021 | 1949407/21-6 10452 - 20/05/2021 | 1949407/21-p 10452 - 20/05/2021 5. Adverténcias e VPS - 200mg/mL sol or ¢
GENERICO — GENERICO — precaucdes fr x 15mL.
Notificagcéo de Notificacéo de 8. Posologia e modo dg
Alteragdo de Alteragdo de usar
Texto de Bula — Texto de Bula — Dizeres Legais (SAC)
RDC — 60/12 RDC — 60/12
09/02/2022 | 0494053/22-4 10452 - 09/02/2022 | 0494053/22-4 10452 - 09/02/2022 9. Reacdes adversas VPS - 200mg/mLrgl
GENERICO - GENERICO - fr x 15mL.
Notificacdo de Notificacdo de
Alteragdo de Alteragdo de
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC — 60/12 RDC - 60/12
26/04/2022 - 10452 - 26/04/2022 - 10452 - 26/04/2022 Revisdo de todos 0§  VPS - 200mg/mL sol or ¢
GENERICO — GENERICO — topicos da bula fr x 15mL.

Notificacéo de
Alteragéo de
Texto de Bula —
RDC - 60/12

Notificacéo de
Alteragéo de
Texto de Bula —
RDC - 60/12

t

ct



paracetamol

Comprimido 750mg




MODELO DE BULA COM INFORMACOES TECNICAS A0S N
PROFISSIONAIS DE SAUDE TEUTO
]

paracetamol

Medicamento genérico Lei n° 9.787, de 1999.

APRESENTACAO

Comprimido 750mg
Embalagem contendo 20 comprimidos.

USO ORAL ,
USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 12 ANOS

COMPOSICAO

Cada comprimido contém:

[Tz (1] =0 o] TP TUTTTRT 750mg
o] o] (=] a1 (=3 A= o FO TP TRTRPRRRN 1 comprimido
Excipientes: amido, povidona, amidoglicolato deigdétil hidroxil benzoato, propil hidroxil
benzoato e acido esteérico.

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

Este medicamento é indicado para a reducdo da &eloralivio temporario de dores leves a
moderadas, tais como: dores associadas a resfcadums, dor de cabeca, dor no corpo, dor de
dente, dor nas costas, dores musculares, doresdeseciadas a artrites e dismenorreia.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Foi realizado um estudo duplo-cego, controlado q@atebo, a fim de avaliar a atividade
antipirética do paracetamol em um comparativo empaflentes do sexo masculino. Os pacientes
receberam 4mg/kg de endotoxinas por via intravenapas pré-medicacdo por via oral de
1.000mg de ambas as drogas. Os picos de temperatyparal foram de 38,5°C + 0,2°C no
grupo tratado com placebo, 37,6°C £ 0,2°C no gdmpparacetamol (p=0,001 versus placebo), e
38,6 °C = 0,2 °C no grupo tratado com o farmaco mamativo (p=0,001 versus paracetamol,
p=0,570 versus placebo) 4 horas apés a infusddpdeolissacarideos. Concluiu-se que o
paracetamol apresentou atividade antipirética sorper

Um estudo duplo-cego, randomizado, de dose Unadratado com placebo avaliou a eficacia
do efeito analgésico do paracetamol 1.000mg em amparativo com 455 pacientes, de idade
igual ou superior a 18 anos, apresentando dor lakgagoor contracdo muscular. A intensidade e
o alivio da dor foram avaliados 30 minutos, umalea cada hora subsequente durante 4 horas
apos a administracdo da medicagcdo. Para ambasasgeig intensidade da dor e alivio da dor, o
paracetamol foi significativamente superior ao @bax(p < 0,01).2



Um estudo duplo-cego, randomizado, controlado cdacepo avaliou a eficacia do efeito
analgésico do paracetamol (1.000 mg) em um comparain 162 pacientes sofrendo de dor
moderada a muito intensa, devido a uma cirurgidagien A intensidade e o alivio da dor foram
avaliados em 30 minutos, uma hora e a cada horaeguébnte durante 6 horas apos a
administracdo. O paracetamol foi significativamentelhor que o comparativo na diferenca
maxima de intensidade da dor (p < 0,05), no mé&xdihao da dor obtida (p < 0,03) e de acordo
com uma avaliacao global (p < 0,02).3

Referéncias Bibliograficas

1. Pernerstorfer T., Schmid R, et al. Acetaminoph&s greater antipyretic efficacy than aspirin
in endotoxemia: A randomized, double-bind, placebntrolled trial. Cli.- Pharmacol. Ther.
1999; 66 (1): 51-7.

2. Schachtel BP, Furey SA, Thoden WR. Nonpresoripibuprofen and acetaminophen in the
treatment of tension type headache. J. Clin Phasm&@96;36(12):1120-1125.

3. Mehlisch D.R., Frakes L.A. A Controlled ComparatEvaluation of Acetaminophen and
Aspirin in the Treatment of Postoperative PainnCliher. 1984; 7 (1): 89-97

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades Farmacodinamicas

O paracetamol, substancia ativa deste medicaméntam analgésico e antitérmico nao
pertencente aos grupos dos opiaceos e salicilatmécamente comprovado, que promove
analgesia pela elevacao do limiar da dor e ansipipwr meio de acao no centro hipotalamico que
regula a temperatura. Seu efeito tem inicio 15 am@@utos apds a administracdo oral e
permanece por um periodo de 4 a 6 horas.

Propriedades Farmacocinéticas

Absorgdo: o paracetamol, administrado oralmente, € rapidéanen quase completamente
absorvido no trato gastrintestinal, principalmenteintestino delgado. A absorgcéo ocorre por
transporte passivo. A biodisponibilidade relatiaaia de 85% a 99%. Em individuos adultos as
concentracdes plasméticas maximas ocorrem denttom@ehora apds a ingestdo e variam de
14,8 a 17,6mcg/mL para uma dose Unica de 1.000mgoAcentracdes plasméaticas maximas no
estado de equilibrio apds administracdo de dosdsO0f®mg a cada 6 horas, variam de 17,6 a
18,2mcg/mL. Com base em informacdes agrupadag@dacinética provenientes de 5 estudos
patrocinados pela companhia, com 59 criancas,atkeglentre 6 meses e 11 anos, foi encontrada
a media para concentracdo plasmatica maxima d8 ¥2M2ug/mL, sendo obtida com o tempo
de 51 £ 39 min (média 35min) com uma de uma dosedemg/kg.

Efeito dos alimentos:a absor¢cédo de paracetardahais rapida se vocé estiver em jejum. Embora
as concentra¢cdes maximas sejam atrasadas quaratacetamol € administrado com alimentos,
a extensdo da absorcdo ndo é afetada. O paracgitadeker administrado independentemente
das refeicoes.

Distribuicdo: o paracetamol parece ser amplamente distribuisidemidos organicos, exceto ao
tecido gorduroso. Seu volume de distribuicdo aparéme 0,7 a 1 litro/kg em criancas e adultos.
Uma proporcdo relativamente pequena (10% a 25%)patacetamol se liga as proteinas
plasmaticas.

Metabolismo: o paracetamol é metabolizado principalmente nadfige envolve trés principais
vias: conjugacdo com glucoronideo, conjugacgéo adfate e oxidacdo através da via enzimatica
do sistema citocromo P450. A via oxidativa forma imtermediario reativo que é detoxificado
por conjugacao com glutationa para formar cistefeate e metabdlitos mercaptopuricos. A
principal isoenzima do sistema citocromo P450 engalin vivo parece ser a CYP2EL, embora a



CYP1A2 e CYP3A4 tenham sido consideradas vias manpsrtantes com base nos dados
microssomais in vitro. Subsequentemente verificmugsie tanto a via CYP1A2 quanto a
CYP3A4 apresentam contribuicdo desprezivel in viro. adultos, a maior parte do paracetamol
€ conjugada com acido glucordnico e em menor eXteasm sulfato. Os metabdlitos derivados
do glucoronideo, sulfato e glutationa sdo desposvie atividade biolégica. Em recém-nascidos
prematuros e a termo, e, em criangas de baixa,igagldomina o conjugado sulfato. Em adultos
com disfuncdo hepatica de diferentes graus de sSitdate e etiologia, varios estudos sobre
metabolismo demonstraram que a biotransformacapadacetamol é semelhante aquela de
adultos sadios, mas um pouco mais lenta. A admagéb diaria consecutiva de doses de 4g por
dia induz glucoronidacdo (uma via ndo toxica) eraltad sadios e com disfuncdo hepatica,
resultando essencialmente em depuragéo total aadsedb paracetamol no decorrer do tempo e
acumulo plasmaético limitado.

Eliminacdo: a meia vida de eliminacdo do paracetamol é 1 &@&&s. Ela é aproximadamente
uma hora mais longa em recém-nascidos e em pasiantéticos. O paracetamol é eliminado do
organismo sob a forma de conjugado glucoronide®o(4560%) e conjugado sulfato (25% a
35%), tidis (5% a 10%), como metabdlitos de cistednrmercaptopurato e catecois (3% a 6%),
gue sado excretados na urina. A depuracao renahdgtamol inalterado é cerca de 3,5% da
dose.

4. CONTRAINDICACOES

Este medicamento ndo deve ser administrado a pesieam hipersensibilidade ao paracetamol
ou a qualquer outro componente de sua formula.

Este medicamento é contraindicado para menores d@ Anos.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

A dose recomendada de paracetamol ndo deve sgyadtada.

Muito raramente, foram relatadas seérias reacOe@neas, tais como pustulose generalizada
exantematica aguda, sindrome de Stevens Johnsear@ise epidérmica toxica em pacientes
gue receberam tratamento com paracetamol. Os pexidavem ser informados sobre o0s sinais
de reacOes cutaneas sérias e 0 uso do medicamewo ser descontinuado no primeiro
aparecimento de erup¢ao cutanea ou qualquer on#lode hipersensitividade.

Uso com &lcool:usuérios cronicos de bebidas alcodlicas podensapta um risco aumentado
de doencas hepaticas caso seja ingerida uma daegequa a dose recomendada (superdose) de
paracetamoglembora relatos desse evento sejam raros. Os rg@tabnente envolvem casos de
usuarios crénicos graves de alcool e as dosesrdegbamol frequentemente foram maiores do
gue as doses recomendadas, envolvendo superdadansigd. Os profissionais de salde devem
alertar todos o0s seus pacientes, inclusive aqugles regularmente consomem grandes
quantidades de alcool a ndo excederem as doseseedadas de paracetamol. O alcool (etanol)
tanto induz quanto inibe competitivamente a CYP2Ekultando em inducdo e inibicdo
simultdnea quando o alcool esta presente. Atividadalitica mais elevada apenas é observada
uma vez que o etanol € eliminado do organismo, adongue a ativacdo do paracetamol em seu
intermediario toxico geralmente é limitada pelooalc A partir de estudos duplo-cegos,
randomizados, controlados com placebo, com quaisurnidores assiduos de bebidas alcodlicas,
gue descontinuaram o consumo no inicio do estudoeeforam tratados com a dose diaria
maxima recomendada de paracetamol (4.000mg poddiahte 2 a 5 dias, foi demonstrado que
nao houve evidéncia de efeitos hepaticos.



Um estudo recente, duplo-cego, randomizado, c@uoolcom placebo em consumidores
assiduos de bebidas alcodlicas que ingeriam emtr@ @ trés bebidas alcodlicas por dia,
demonstrou que a administracdo de paracetamolsed4.000mg por dia durante 10 dias néao
resultou em hepatotoxicidade, em disfuncéo hepaicam insuficiéncia hepatica.

Gravidez (Categoria B) e Lactacéo

Em casos de uso por mulheres gravidas ou amamentanadministracdo deve ser feita por
periodos curtos.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientagcdo medica ou
do cirurgido-dentista.

N&o foram realizados estudos clinicos bem contoslagin mulheres durante a gestacédo ou
lactacdo. Os resultados de estudos epidemiologicdEam que o paracetamol, quando
administrado conforme recomendacdes de prescrigm,afeta adversamente a gestante ou o
feto.

Quando administrado a mée em doses terapéutigasaoetamol atravessa a placenta passando
para a circulacdo fetal em 30 minutos apos a iagedo feto, o paracetamol é efetivamente
metabolizado por conjugacdo com sulfato. Quandoirasimado conforme recomendado, o
paracetamol ndo representa risco para a mae ou feto

O paracetamol € excretado no leite materno em daigacentracdes (0,1% a 1,85% da dose
materna ingerida). A ingestdo materna de paracétaasodoses analgésicas recomendadas ndo
representa risco para o lactente.

Uso em pacientes com hepatopatia:m paracetamol pode ser empregado em pacientes com
doencas hepéticas. Estudos prospectivos de segurant adultos com hepatopatias
demonstraram que doses terapéuticas mdultiplas deegiamol durante varios dias sdo bem
toleradas. A administracdo repetida de paracetamalose de 4g por dia foi estudada durante
quatro, cinco e 13 dias em adultos com hepatoperidascas.

Doses repetidas de 4g durante cinco dias tambéamfawvaliadas em estudo controlado com
placebo em individuos que faziam uso crbnico aloude alcool e que apresentavam reacao
positiva de anticorpos para o virus da hepatit@&l€n disso, dois estudos clinicos avaliaram a
dose de 3g por dia, durante 5 dias, em adultoaguanes de cirrose, e, durante 7 dias, em adultos
com infecg&o cronica por virus da hepatite C.

As doses cumulativas variaram entre os estudoslSdea 56g de paracetamol. Nado houve
aumentos nos valores dos testes de funcdo hepattzindo a alanina transaminase (ALT), o
coeficiente internacional normalizado (INR), e rbilbinas. N&o houve alteracdo na carga viral
em adultos com hepatite e ndo foram detectadodasvadversos clinicamente relacionados ao
figado. Apds administracdo de dose Unica oral dexcpgamol (10mg/kg) em pacientes
pediatricos com hepatopatias leves, moderadas avegr o perfil farmacocinético ndo foi
significativamente diferente daquele de criancasasaUm outro estudo comparou a eliminagao
do paracetamol apos a administracdo de 30mg/kgipooral em criangas com cirrose, com a
eliminacdo do paracetamol em criancas sadias. Gjuadores concluiram que a
glucoronidacéo e outras vias de conjugacdo, pravevee, ndo sao alteradas em criangas com
cirrose. Um estudo de controle pareado do paracétam pacientes com cirrose hepatocelular
secundaria a hepatite C e/ou abuso de alcool, d#grmarmgue a biotransformacdo do paracetamol
pelo figado lesado néo é diferente daquela do digadmal, apenas mais lenta. A quantidade de
metabdlitos tidis derivados da glutationa € senmttham adultos com e sem hepatopatia, apos
administracdo de dose Unica ou mdultipla (4g po). dda administracdo diaria consecutiva,
essencialmente induz glucoronidacdo (uma via n&ad)) resultando em depuragdo total
aumentada de paracetamol no decorrer do tempoaei@mulo plasmético limitado.



Uso em pacientes com nefropatiasndo had evidéncias de que pacientes com nefropatias
apresentam metabolismo hepético alterado. Embgasalbanento das concentracdes plasmaticas
de metabdlitos excretados pelos rins devido a depor renal mais baixa, todos esses
metabdlitos sdo inativos e ndo toxicos. Portandeseaumentos ndo séo clinicamente relevantes.
O intermediério toxico, a imina N-acetil-p-benzarpna, formado pela oxidacdo hepética, nédo
pode sair do figado, pois ele é imediatamente ttestado com glutationa ou se liga as
proteinas locais.

Dados prospectivos, bem controlados, indicam go@&acetamol pode ser utilizado em pacientes
com lesdo renal moderada a grave sem ajuste ds. ddselados clinicos também sugerem que o
paracetamol pode ser utilizado em pacientes coropedfas cronicas sem ajuste de doses.

Uso em idososaté o momento ndo sdo conhecidas restricbes 8spe@o uso de paracetamol
por pacientes idosos. Nao existe necessidade sie aje dose neste grupo etario.

N&o use outro produto que contenha paracetamol.

O paracetamol nas doses terapéuticas nao foi assmo a irritacdo gastrointestinal.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Para muitos pacientes, 0 uso ocasional de paragetmralmente tem pouco ou nenhum efeito
em pacientes sob o tratamento cronico com varfafoaém, ha controvérsias em relacédo a
possibilidade do paracetamol potencializar a agéiicaagulante da varfarina e de outros
derivados cumarinicos. Em relacédo a flucloxaciliioa,relatada acidose metabdlica com hiato
anidnico elevada por &cido piroglutamico (5-oxoiphia) com o uso concomitante de doses
terapéuticas de paracetamol e flucloxacilina. Odepdes relatados como de maior risco s&o
mulheres idosas com doencas subjacentes, como, sepsenalidade da funcédo renal e

desnutricdo. A maioria dos pacientes melhora agésromper um ou ambos 0s medicamentos.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE (15 A 30°C). PRE@GER DA LUZ E
UMIDADE.

Este medicamento tem prazo de validade de 24 ragsasir da data de sua fabricacéo.
Numero de lote e datas de fabricacdo e validade:dg embalagem.

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

Caracteristicas fisicas e organolépticas©omprimido oblongo de cor branca.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcancesl criangas

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Uso oral. Os comprimidos devem ser administradasvj@ oral, com liquido. O paracetamol
pode ser administrado independentemente das refeicd

Adultos e criangas acima de 12 anos:

Comprimido 500mg:1 a 2 comprimidos, 3 a 4 vezes ao dia.

Comprimido 750mg:1 comprimido, 3 a 5 vezes ao dia.

A dose diaria total recomendada de paracetamol £a®mg (8 comprimidos de paracetamol
500mg ou 5 comprimidos de paracetabbDmg) administrados em doses fracionadas, nao
excedendo 1.000mg/dose (2 comprimidos de paraceét&®®@mg ou 1 comprimido de
paracetamof50mg), em intervalos de 4 a 6 horas, em um peded horas.

Duracao do tratamento:depende da remissao dos sintomas.



Este medicamento ndo deve ser partido, aberto ou stggado.

9. REACOES ADVERSAS

As reacfes adversas identificadas apds o inicicod#ercializacdo de paracetamobm doses
terapéuticas de paracetamol sao:

Reacdo muito rara (<1/10.000): distarbios do siateimunologico: reagcdo anafilatica e
hipersensibilidade; e distarbios da pele e tecidabcutaneos: urticaria, erupcdo cutanea
pruriginosa, exantema e erupc¢ao fixa medicamenfdsdem ocorrer pequenos aumentos nos
niveis de transaminases em pacientes que estejaando doses terapéuticas de paracetamol.
Esses aumentos ndo sdo acompanhados de falénéiichiep geralmente sdo resolvidos com
terapia continuada ou descontinuacao do uso degiaraol.

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

10. SUPERDOSE

Em adultos e adolescentes12 anos de idade), pode ocorrer hepatotoxicidpde a ingestao de
mais que 7,5 a 10g em um periodo de 8 horas ousnéatalidades ndo séo frequentes (menos
gue 3-4% de todos 0s casos nao tratados) e ramrogam relatadas com superdoses menores
que 15g.

Uma superdose aguda de menos que 150mg/kg em agigr¢2 anos de idade) néo foi
associada a hepatotoxicidade. Os sinais e sintdmemis que se seguem a uma dose
potencialmente hepatotoxica de paracetamol sdaexiag nausea, vomito, sudorese intensa,
palidez e mal-estar geral. Os sinais clinicos erktbriais de toxicidade hepatica podem nédo
estar presentes até 48 a 72 horas apds a ingestao.

Toxicidade grave ou casos fatais foram extremaniafregquentes apds uma superdose aguda de
paracetamol em criancas pequenas, possivelmentecquma das diferencas no modo de
metabolizar o paracetamol. Se tiver sido ingeridaedacima de 150 - 200mg/kg ou se foi
ingerida uma quantidade desconhecida, assim quvpbseve ser obtido o nivel plasmatico de
paracetamol, mas ndo antes de 4 horas apos adogest

Os seguintes eventos clinicos sdo associados ceoperdose de paracetamol, e se forem
observados com superdose, sdo considerados esperadaoisive eventos fatais devidos a
insuficiéncia hepética fulminante ou suas sequelas:

-Disturbios metabdlicos e nutricionais: perda detidgy

-Disturbios gastrintestinais: vomitos, nausea ealg®rto abdominal;

-Disturbios hepatobiliares: necrose hepéatica, iogrfcia hepatica aguda, ictericia,
hepatomegalia e sensibilidade anormal a palpacdigaido;

-Disturbios gerais e condi¢cfes do local de admianggio: palidez, hiperidrose e mal-estar geral;
-Exames laboratoriais alterados: bilirrubinemia antada, enzimas hepéticas aumentadas, razéo
de normatizacao internacional (RNl ou INR) aumeata@mpo de protrombina prolongado,
fosfatasemia aumentada e acido lactico aumentado.

Os seguintes eventos clinicos sao sequelas decigsufa hepatica aguda e podem ser fatais. Se
esses eventos ocorrerem durante a insuficiéncidatibeapaguda associada a superdose com
paracetamol (adultos e adolescentes com idade a@ma anos: >7,5g no intervalo de 8 horas;
criancas com menos de 12 anos de idade: >150mefkgodde 8 horas) eles sdo considerados
esperados:

-Infeccbes e infestacdes: septicemia, infeccaoi¢anginfeccao bacteriana;



-Disturbios do sangue e sistema linfatico: coagulacéo intravascular disseminada, coagulopatia,
trombocitopenia e anemia hemolitica (em pacientes com deficiéncia da glicose-6-fosfato-
desidrogensae);

-Distlrbios metabdlicos e nutricionais: hipoglicemia, hipofosfatemia, acidose metabdlica e
acidose lactica;

-Disturbios do sistema nervoso central: coma (com superdose macica de paracetamol ou
superdose de multiplas drogas), encefalopatia e edema cerebral;

-Disturbios cardiacos: cardiomiopatia;

-Disturbios vasculares: hipotenséo;

-Disturbios respiratérios, toracicos e do mediastino: insuficiéncia respiratoria,;

-Disturbios gastrintestinais: pancreatite e hemorragia gastrintestinal,

-Disturbios renais e urinarios: lesédo renal aguda;

-Disturbios gerais e condi¢fes do local de administragéo: faléncia multipla de 6rgéos.

Em caso de intoxicagao ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientagdes.

DIZERES LEGAIS QAPE,
M.S. r? 1.0370. 0736

Farm. Resp.: Andreia Cavalcante Silva

CRF-GO 11 2.659 KT
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Siga corretamente o modo de usar, ndo desaparecends sintomas procure orientacao
médica.



HISTORICO DE ALTERACOES DE BULA

Dados da submissao eletrénica

Dados da petigdo/notificacdo que altera bula

Dados das alteracdes de bulas

Data do | N°. da Assuntc Data da N°. da Assuntc Data de Itens de bule Versoe: Apresentacoes
expediente | expediente expediente | expediente aprovacao (VP/VPS) | relacionadas
30/12/2019 | 3609855/19-8 10459 - 30/12/2019 | 3609855/19-8 10459 - 30/12/2019 Versdao Inicial VPS -750mg com ct bl lakp
GENERICO - GENERICO — lar x 20.
Incluséo Inicial de Incluséo Inicial de|
Texto de Bula - Texto de Bula -
RDC — 60/12 RDC - 60/12
04/02/2020 | 0349395/20-4 10452 - 04/02/2020 | 0349395/20-4 10452 - 04/02/2020 1. Indicacdes VPS -750mg com ct bl al plg
GENERICO - GENERICO - lar x 20.
Notificacdo de Notificagcdo de
Alteragdo de Alteragdo de
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC — 60/12 RDC - 60/12
09/02/2022 | 0494053/22-4 10452 - 09/02/2022 | 0494053/22-4 10452 - 09/02/2022 9. reagles adversds VPS -750mg comattgdbhs
GENERICO - GENERICO - lar x 20.
Notificacdo de Notificacdo de
Alteragéo de Alteragdo de
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC - 60/12 RDC - 60/12
26/04/2022 - 10452 - 26/04/2022 - 10452 - 26/04/2022 Revisdo de todos gs  VPS -750mg com ct bl al pla
GENERICO — GENERICO — topicos da bula lar x 20.

Notificagcéo de
Alteragéo de
Texto de Bula —

RDC - 60/12

Notificagcéo de
Alteragdo de
Texto de Bula —

RDC - 60/12

"

n




