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I- IDENTIFICAGAO DO MEDICAMENTO

Nome Genérico:
butilbrometo de escopolamina + dipirona

Forma Farmacéutica e Apresentacdes:

Solucéo oral (gotas) de 6,67 mg/mL + 333,4 mg/rfrasco com 20 mL

Solucéo oral (gotas) de 6,67 mg/mL + 333,4 mg/eabalagem hospitalar contentld0 e 200 frascos
de 20 ml.

USO ORAL
USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 1 ANO

Composicao:

Cada mL da solucdo oral contém: contém 6,67 mgutibbtometo de escopolamina (0,33 mg/gota),
correspondentes a 4,6 mg de escopolamina e 333¢& migpirona sédica mono-hidratada (16,67
mg/gota), correspondentes a 295,41 mg de dipirona.

Veiculo: edetato dissodico di-hidratado, metabfgsule sddio, sorbitol, citrato de sédio, essénlda
baunilha, sacarina sédica di-hidratada e aguaiqanii.

II- INFORMACOES TECNICAS AO PROFISSIONAL DE SAUDE

1- CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Farmacodinadmica

Atrovex® é uma associacdo medicamentosa para uso oralpstarge butilbrometo de escopolamina e
dipirona.

O butilbrometo de escopolamina exerce um efeitagsplitico na musculatura lisa do trato
gastrintestinal, das vias biliares e geniturinai@smo um derivado de ambnia quartenaria com uma
baixa lipossolubilidade, o butilborometo de escopwfea praticamente ndo atravessa a barreira
hematoencefélica, estando assim, isento de efmtaterais sobre o sistema nervoso central.

A acdo anticolinérgica periférica resulta de um@odgloqueadora ganglionar na parede visceral eale s
atividade antimuscarinica.

A dipirona apresenta importantes propriedades ésglgs, antipiréticas, espasmoliticas e antiflimgist
Admite-se que o efeito analgésico da dipirona @cprincipalmente por supressao do mecanismo de
percepcgdo da dor no sistema nervoso central, @ aimduma inibigdo da sintese de prostaglandinas,
impedindo o aparecimento da hiperalgesia.

Farmacocinética

butilbrometo de escopolamina

Absorcéo:

Apd6s administracdo oral, o butilbrometo de escapivla é apenas parcialmente absorvido. Os picos de
concentracao plasmatica séo atingidos cerca dea® hpds administracéo oral. Devido ao metabolismo
de primeira passagem, a biodisponibilidade absalutes administracéo oral é de apenas 0,3-0,8%.
Distribuicéo:

Apd6s administracdo oral, o butilbrometo de escapila se concentra nos tecidos do trato gastrintgsti
figado e rins.

Apesar de niveis sanguineos brevemente mensugegisemamente baixos, o butilborometo de
escopolamina permanece disponivel no local de pgéocausa de sua alta afinidade pelos tecidos. A
autoradiografia confirma que o butilbrometo de pstamina néo ultrapassa a barreira hematoencefalica
O butilbrometo de escopolamina tem baixa ligacgorateinas plasmaticas.

dipirona
Absorcéo:



Apd6s administracéo oral a dipirona é rapida e quasgletamente absorvida pelo trato gastrintestinal
No suco gastrico ela é hidrolizada em seu pringipetabdlito, 4-metilaminoantipirina (4-MAA), que é
prontamente absorvido. Os niveis plasmaticos méxiheot-MAA ap6s administragdo oral sdo obtidos
dentro de 1 a 2 horas. A ingestdo concomitantdithertos nao tem efeito relevante na farmacociaétic
da dipirona.

Distribuicéo:

Nenhum dos metabdlitos é extensivamente ligado®imas plasmaticas. A ligacdo as proteinas
plasmaticas de 4-MAA é de 58%. A dipirona pode araebarreira placentaria. Os metabdlitos sao
excretados no leite materno de lactantes.

Metabolismo:

O principal metabdlito da dipirona, 4-MAA, é aindetabolizado no figado por oxidagdo e demetilagao
que sdo seguidas por acetilacdo para 4-formilamiipana (4-FAA), 4-aminoantipirina (4-AA) e 4-
acetilaminoantipirina (4-AcAA). O efeito clinico dipirona pode ser atribuido principalmente ao
principal metabdlito 4-MAA e, em alguma extensad;AA. Os metabolitos 4-FAA e 4-AcAA parecem
ser farmacologicamente inativos.

Eliminacéo:

No homem sadio, ap6s administragdo oral, mais e @dose é excretada na urina dentro de 7 dias. A
meia-vida de eliminagdo de dipirona radiomarcade éerca de 10 horas.

Para 4-MAA, a meia-vida de eliminagéo apés dosklmiaa € de 2,7 horas, e para os demais metabolito
a meia-vida de eliminagdo é de 3,7 a 11,2 horas.

As criancas eliminam os metabdlitos mais rapidaengoe adultos.

Em voluntarios idosos sadios, a meia-vida de elgaio de 4-MAA foi significativamente mais longa e a
depuracao total de 4-MAA foi significativamente sibaixa que em individuos jovens.

Em pacientes com insuficiéncia hepética, a meia-tie eliminagdo de 4-MAA e 4-FAA aumenta cerca
de 3 vezes. Em pacientes com insuficiéncia rerelimanagdo de certos metabdlitos (4-AcAA, 4-FAA)
esta reduzida. Assim, a administracéo de altassdimee ser evitada em pacientes com
comprometimento hepatico e renal.

Geral

Todos os metabolitos da dipirona mostram farmaeédicia ndo-linear. A relevancia clinica deste
fendmeno ndo é conhecida. Durante o tratamentaueim grazo, o acumulo de metabdlitos € de menor
importancia.

2- RESULTADOS DE EFICACIA

A avaliacdo da eficicia analgésica de varios esgseenapéuticos com duragao de quatro dias, em
pacientes com dor causada por espasmos (quadmyssiid, mais ou menos continuos, de gravidade
intermediéria provocada por espasmos de musculégardo trato gastrointestinal, biliar ou renal),
incluiu o uso oral de butilbrometo de escopolangmipirona e obteve os seguintes resultados: alvio
dor em 81.5% dos pacientes (total de 76) tratadoshutilbrometo de escopolamina e dipirona, contra
9,3% no grupo placebo (toal de 151). Gregorio Mmi2ai S, Gatta G\ntalgic properties of proxazole.
Double blind study in visceral algoplastic conditions Panmin Med 1969; 11: 436-440

3- INDICACOES

Como analgésico e antiespasmaédico, Atr6weindicado para o tratamento sintomético de estado
espastico-dolorosos e célicas do trato gastrim@stilas vias biliares e urinarias, e do apareéotag|
feminino; dismenorreia.

4- CONTRAINDICACOES

O produto ndo deve ser administrado a pacientes com

- Hipersensibilidade prévia a pirazolonas ou pilidatas (como dipirona, isopropilaminofenazona,
propifenazona, fenazona, fenilbutazona) ou aolyotiheto de escopolamina, ou a qualquer outro
componente do produto. Isto inclui pacientes queieolveram agranulocitose, por exemplo, apés o uso
destas substancias;

- Conhecida sindrome de asma induzida por anatgésicintolerancia conhecida a analgésicos do tipo
urticaria e edema angioneurético, isto é, paciemiesdesenvolveram broncoespasmo ou outras reagfes
anafilactoides em resposta a salicilatos, para@#tamoutros analgésicos ndo- narc6ticos como
diclofenaco, ibuprofeno, indometacina ou naproxeno.



- Comprometimento da funcdo da medula 6ssea (neo, apds tratamento com agentes citostaticos)
ou doencas do sistema hematopoiético.

- Deficiéncia genética de glicose-6-fosfato-degiérmse (risco de hemodlise).

- Porfiria hepatica aguda intermitente (risco deetieadear ataque de porfiria).
- Glaucoma.

- Hipertrofia da préstata com retencao urinaria.

- Estenose mecénica do trato gastrintestinal.

- Taquicardia.

- Megacélon.

- Miastenia gravis

- No terceiro trimestre de gravidez

Atrovex® é contraindicado no terceiro trimestre de gravidez

Atrovex® esta classificado na categoria C de risco na graw.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientacdo médica ou do
cirurgido-dentista.

5- MODO DE USAR E CUIDADOS DE CONSERVACAO DEPOIS DEABERTO

Aspecto Fisico

Liquido transparente, de cor amarelo claro, cont odmacteristico e isento de material estranho.
Caracteristicas organolépticas

Cor amarelo claro e odor caracteristico.

Como usar

O frasco de Atroveéxsolugéo oral (gotas) vem acompanhado de um moderegador, de facil
manuseio: basta colocar o frasco em posicéo veetidaixar gotejar a quantidade desejada.
Para usar:

1. Romper o lacre da tampa.

2. Virar o frasco.

3. Manter o frasco na posi¢éo vertical. Para comegmtejamento, bater levemente com o dedo no
fundo do frasco.

6- POSOLOGIA

1 mL = 20 gotas

A dose pode ser administrada dissolvendo o nimelioado de gotas em um pouco de agua.
Adultos: 20 a 40 gotas, 3 a 4 vezes ao dia;

Criancas acima de 6 anos: 10 a 20 gotas, 3 a 4 eezdia;

Criancas de 1 a 6 anos: 5 a 10 gotas, 3 a 4 veztia.a

A posologia em mg por peso corporeo, deve ser lealaicom base na dose de butilbrometo de
escopolamina para cada faixa etaria, conforme segue

Criancas de 1 a seis anos de idade: 0,1 mg/kgadoszmg/kg/dose, repetidas de 3 a 4 vezes ao dia;
Criancas acima de 6 anos de idade: 0,2 mg/kg/degetidas de 3 a 4 vezes ao dia;

A dose em criangas acima de 12 anos é igual aud®sd

Atrovex® ndo deve ser usado por periodos prolongados ou eitea doses sem prescricdo do médico
ou do dentista.

7- ADVERTENCIAS

Caso a dor abdominal severa e de causa desconipecgilsta ou piore, ou esteja associada a sintomas
como febre, ndusea, vomito, alteragdo da motilidedtrintestinal, sensibilidade abdominal, queda da
presséo arterial, desmaio, ou presenca de sangdezes, € necessario realizar o diagndstico apotpr
para investigar a etiologia dos sintomas.

Atrovex® contém o derivado pirazolénico dipirona que pode/@car riscos raros de choque e
agranulocitose com risco & vida. Pacientes quesaptaram reacéo anafilactoide a Atrdvestao
também sob alto risco de reagir de forma similan coitros analgésicos ndo-narcéticos.

Pacientes que demonstram reacédo anafilactoidetoasaeacées imunoldgicas a Atro¥dp.ex.
agranulocitose) estdo também sob alto risco des&sgimilar com outras pirazolonas e pirazolidinas
Em caso de sinais clinicos de agranulocitose gnleozitopenia, o tratamento com AtroVedeve ser
descontinuado imediatamente e o hemograma (inelusimtagens sanguineas diferenciais) deve ser



monitorado. A descontinuagdo do tratamento nédo sevadiada até que os dados laboratoriais estejam
disponiveis.

O risco de reagdes anafilactoides potencialmemteegra AtroveX é acentuadamente maior em pacientes
com:

- Sindrome asmatica induzida por analgésicos olendincia a analgésicos do tipo urticaria e edema
angioneuraotico.

- Asma brénquica, especialmente na presenca desimeite e polipos nasais.

- Urticaria crbnica.

- Intoleréncia a corantes (como tartrazina) e/mseovantes (p.ex. benzoatos).

- Intoleréncia ao alcool - estes pacientes reagesnm a minimas quantidades de bebidas alcodlicas co
sintomas como espirros, lacrimejamento, e graverriazial. A intolerancia ao alcool deste tipo peee
uma indicagdo de uma sindrome de asma induzidanadgésico ainda néo diagnosticada.

Atrovex® pode provocar reacdes de hipotens&o. Estas repgdem ser dose dependente. O risco destas
reac6es também aumenta no caso de:

- Pacientes com, hipotenséao arterial prévia, dépleg volume ou desidratagdo, circulagao instavel o
insuficiéncia circulatéria incipiente (como em mates com ataque cardiaco ou politraumatismo).

- Pacientes com febre elevada

Consequentemente, diagnostico cuidadoso e estibitenamento sdo essenciais para estes pacientes.
Medidas preventivas (p.ex. estabilizacdo circulajggodem ser necessarias para reduzir o risco de
reacdes de hipotensdo. AtroVedemanda estrito monitoramento dos parametros hieamitos quando
usado para pacientes nos quais uma queda da pezs=@al deve ser evitada a qualquer custo, como
casos com coroniariopatia grave ou estenose impertie vasos que suprem o cérebro.

Atrovex® s6 deve ser utilizado ap6s consideracédo dos fismusficios, e precaucdes adequadas devem
ser tomadas para pacientes idosos ou com comproeret da funcéo renal e hepatica.

Antes da administracéo de AtroVex paciente deve ser adequadamente interrogadpaEientes com
alto risco de reacdes anafilactoides, Atrdvsé deve ser utilizado apés consideracéo

dos potenciais riscos em relagdo aos beneficiasstws. Se Atrovek for administrado nestes casos, 0
paciente deve ser cuidadosamente monitorado ésf@rdveis recursos em caso de emergéncia.

Foram relatados sangramentos gastrintestinais emrpes tratados com dipirona. Muitos pacientes
receberam concomitantemente outros tratamento(@dNES) associados ao sangramento
gastrintestinal, ou usaram uma dose excessivgpitemt.

Atrovex®solucao oral contém 25,53 mg de sédio em cada I ,(Rfhgotas); isso corresponde a 204,24
mg de sodio por dose diaria maxima recomendadaggiultos; 102,12 mg de sodio por dose diaria
maxima recomendada para criangas acima de 6 ah@§; g de sodio por dose diaria maxima
recomendada para criancas entrel e 6 anos. Estdqule deve ser considerada em pacientes sob dieta
de restricao de sadio.

Efeitos na capacidade de dirigir e operar maquinas

Nao foram realizados estudos sobre efeitos na iciguiecde dirigir e operar maquinas. N&o é previsto
gue a dipirona, utilizada na dose recomendada afebncentracdo ou reagfes. Como precaucgéo, pelo
menos nos casos de doses mais elevadas, devasserneconta a possibilidade de comprometimento das
reacges, e 0 paciente deve ser orientado a ngw,dipperar maquinas ou desempenhar atividades
perigosas. Isto se aplica de forma particular acagdo com uso de alcool.

Fertilidade, gravidez e lactacao

Gravidez: N&o ha dados adequados sobre o uso deeAtrna gravidez. Estudos pré-clinicos com o uso
de butilborometo de escopolamina em ratos e coeldoslemonstraram efeitos embriotoxicos ou
teratogénicos.

A dipirona atravessa a barreira placentaria. Estetio animais ndo apresentaram sinais que pudesse
sugerir que a dipirona tem efeitos teratogénicos.

Como néo existe experiéncia suficiente em seresihas) AtroveX ndo deve ser utilizado durante o
primeiro trimestre de gravidez; durante o seguniduestre s6 deve ser utilizado se os beneficios
previstos claramente compensarem 0s riscos.

Embora a dipirona seja apenas um leve inibidoimtese de prostaglandinas, as possibilidades de
fechamento prematuro do canal arterial (ductusiasigs) e complica¢bes perinatais como resultado de
diminuicdo da agregacao plaquetaria na criancaneéd®anao podem ser afastadas. Portanto, Atfo&ex
contraindicado durante o terceiro trimestre deiges



Atrovex® esta classificado na categoria C de risco na graw.
Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientacdo médica ou do
cirurgido dentista.

Lactacdo: A seguranca de butilbrometo de escopntathirante a lactagdo néo foi estabelecida.
Entretanto, ndo foram relatados efeitos advers@s@aeonato. Os metabdlitos da dipirona sao
excretados no leite materno.

Nenhum metabdlito do farmaco foi encontrado apdksaet8s da administracdo. A amamentacéo deve ser
evitada durante o uso de dipirona, e por pelo mdBdwras apos a Ultima dose.

Fertilidade: Nenhum estudo sobre efeito na feetdiel humana foi conduzido até o momento.

Uso em ldosos, Criangas e outros Grupos de Risco

Atrovex® s6 deve ser utilizado ap6s consideracédo dos fismusficios, e precaucdes adequadas devem
ser tomadas para pacientes idosos ou com comproeret da funcéo renal e hepatica.

Pacientes idosos

A dose deve ser diminuida para pacientes idosos,veémque a eliminagcao dos metabdlitos de dipirona
pode estar comprometida.

Comprometimento das condi¢gfes gerais e do clearande creatinina
A dose deve ser reduzida em pacientes com comprmergb da condicdo geral e do clearance de
creatinina, uma vez que a eliminagao dos metakdliodipirona pode estar comprometida.

Comprometimento das funcdes renal e hepatica

Como a taxa de eliminagdo é diminuida na preseacahprometimento da funcéo renal e hepatica,
deve ser evitada a administragdo repetida de étsemdas. Ndo ha necessidade de diminuir a dose de
Atrovex® se a sua utilizagdo for por um curto periodo. Néiexperiéncia com o uso em longo prazo.

8- INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Os efeitos do &lcool e AtrovByodem ser potencializados quanto usados concderitente.

As pirazolonas podem causar interagdes com antitaatgs orais (como varfarina), captopril, litio,
metotrexato e triantereno. A eficacia de anti-hgmesivos e diuréticos pode ser afetada pelas pneas.
N&o se sabe em que extensdo a dipirona provocaietsecoes.

Em pacientes diabéticos, os derivados pirazolérpodem interferir nos ensaios enzimaticos de agucar
no sangue quando realizados pelo método da gliginisse.

Atrovex® pode intensificar a agéo anticolinérgica de medéaatos tais como antidepressivos triciclicos e
tetraciclicos anti-histaminicos, antipsicoticosnglina, amantadina e disopiramida e outros
anticolinérgicos (por ex. tiotrépio, ipratrépio,;opostos similares a atropina).

O uso concomitante de antagonistas da dopamina ponmexemplo metoclopramida, pode resultar
numa diminuicdo da atividade de ambos os farmagdrato gastrintestinal.

Atrovex® pode aumentar a ago taquicardica dos agentesdbenérgicos (propanolol, atenolol).

No caso do tratamento concomitante com ciclospppade ocorrer diminui¢do nos niveis desta
substancia e, por esta razdo devem ser monitorados.

O uso concomitante de Atrove clorpromazina pode causar hipotermia grave.

9- REACOES ADVERSAS A MEDICAMENTOS

Reac¢Bes comuns (>1/100 e < 1/10): hipotensé&o,rritoca seca.

ReacBes incomuns (> 1/1.000 e < 1/100): agranokeifincluindo casos fatais), leucopenia, erupgéo
cutanea medicamentosa, rea¢des cutaneas, chobae, ru

Reacdes raras (>1/10.000 e < 1/1.000): reagadactafde, reagdo anafilatica asma (em pacientes com
sindrome de asma causada por analgésicos), eromagddopapular.

Reacdes muito raras (<1/10.000): trombocitoper@ardiise epidérmica toxica, sindrome de Stevens-
Johnson, flebite, insuficiéncia renal aguda, aninedrite intersticial, proteindria, oliguria e ufiiéncia
renal.

Reacdes com frequéncia desconhecida*: sepse fidduiasos fatais), choque anafilatico (incluindo
casos fatais), dispneia, hipersensibilidade, disielrtaquicardia, hemorragia gastrintestinal, géen
urinéria, cromatdria

* Essas reacOes adversas ndo foram observadagietosslinicos com butilbrometo de escopolamingiaha.
Com 95% de certeza, a frequéncia ndo é maior qoenint (3/373), mas pode ser menor, N&o é possival um



estimativa precisa da frequéncia, uma vez quesgdes adversas ndo ocorreram no banco de dadstudo elinico
com 373 pacientes.

Agranulocitose e sepse subsequente, incluindo ¢atos; leucopenia e trombocitopenia séo,
presumivelmente reacdes imunolégicas. Elas podemercmesmo que Atrov&xenha sido

administrado em outras ocasides sem complica¢@esirtdis que sugerem que o risco de agranulocitose
pode estar elevado se AtroVebor utilizado por mais de uma semana. A agrantdeeise manifesta na
forma de febre, calafrios, dor orofaringea, disfagstomatite, rinite, faringite, inflamacéo dddra

genital e inflamacao anal. Estes sinais podem g@nmas em pacientes em uso de antibidticos. A
linfadenopatia ou esplenomegalia pode ser levauserde. A taxa de hemossedimentacdo pode estar
acentuadamente aumentada; os granuldcitos se eammotinsideravelmente reduzidos ou totalmente
ausentes. As contagens de hemoglobina, eritréeiptaquetas podem estar alteradas.

Em caso de deteriora¢do imprevista do estado derahciente, se a febre ndo ceder ou reaparecse, ou
houver altera¢des dolorosas da mucosa oral, nasagarganta, recomenda-se enfaticamente que
Atrovex® seja imediatamente suspenso e que seja consultadeédico mesmo que os resultados dos
exames laboratoriais ainda ndo estejam disponiveis.

Reacdes mais leves (por exemplo, reagBes cutameassmucosas, como prurido, sensagéo de
gueimacéo, eritema, edema assim como dispneidlgliags gastrintestinais) podem levar a rea¢des mai
graves (por exemplo urticaria generalizada, edemg@iaeurético grave com envolvimento da regido
laringea, broncoespasmo grave, arritmia, diminudgipresséo arterial com eventual aumento inieal d
presséo arterial). Atrov&xdeve, portanto, ser imediatamente suspenso seeowrreacdes cutaneas.

Em caso de reacdes cutaneas graves, consultaaiamginte um médico.

Reacdes de hipotensdo que ocorrem durante ou aEispodem ser induzidas pela medicacao, e ndo se
comportam de forma relacionada com sinais de reamdafilactoides e/ou anafilaticas. Estas reagdes
podem levar a grave queda da presséo arterialceg&o de acido rubazénico, um metabdlito inatavo d
dipirona, pode produzir uma colorag&o avermelhadarima, que desaparece com a descontinuagdo do
tratamento.

Em casos de eventos adversos, notifiqgue ao SistedeaNotificacdes em Vigilancia Sanitéaria -
NOTIVISA, disponivel em www.anvisa.gov.br/hotsite/ptivisa/index.htm, ou para a Vigilancia
Sanitaria Estadual ou Municipal.

10- SUPERDOSE

Sintomas

Butilbrometo de escopolamina

Em casos de superdose podem ser observados efgimsinérgicos.

Dipirona

ApoOs superdose aguda foi observado: nauseas, \&mdo abdominal, comprometimento da fungdo
renal/insuficiéncia renal aguda (como nefrite isiieral), retencdo urinaria, parada respiratogaab
hepética e, em casos raros, sintomas do sistemasoecentral (tonturas, sonoléncia, coma, quadeos d
excitagéo, convulsdes, espasmos clénicos), quepeedado arterial, ou mesmo choque, taquicardia,
retencéo de sodio e agua com edema pulmonar e gatas.

Apo6s doses muito altas, a eliminagdo de &cido drbea pode provocar alteracdo avermelhada na cor da
urina.

Tratamento

Butilbrometo de escopolamina

Se necessario, administrar drogas parassimpatiostoms.

Deve-se procurar com urgéncia orientagéo de urtmadtagista no caso de glaucoma.As complicagbes
cardiovasculares devem ser tratadas segundo a@$pois terapéuticos usuais. Em caso de paralisia
respiratéria, deve ser considerada intubacéo @iragdio artificial.

Pode ser necessério cateterizacéo vesical em easteth¢do urinaria. Além disto, devem ser usadas,
conforme necessarias, medidas adequadas de suporte.

Dipirona

Nao se conhece qualquer antidoto especifico ppi@da. Se a administragdo de dipirona foi recente,
podem ser administradas medidas que reduzem a;dbg@omo carvéo ativado) com intuito de limitar a
absorcéo pelo organismo. O principal metabdlitM@A) pode ser eliminado por hemodidlise,
hemofiltracéo, hemoperfusao ou filtragcdo plasmatica



O tratamento da intoxicacdo e prevencdo de cong@@sagraves pode necessitar de monitoramento e
tratamento intensivo generalizado e especifico.

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientacoes.

11- ARMAZENAGEM

Conservar em temperatura ambiente (15°C a 30 t6)edrer da luz e umidade.

Prazo de validade 24 meses a partir da data de fabricacgéo.

Nimero de lote e datas de fabricacéo e validade:de embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidauarde-o em sua embalagem original.
TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE D AS CRIANCAS.

IlI- DIZERES LEGAIS

M.S. n° 1.0917.0068
Farm. Resp.: Dr. Jadir Vieira Junior - CRF - MGLA°681
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ATROVEX®

butilbrometo de escopolamina + dipirona

MEDQUIMICA INDUSTRIA FARMACEUTICA S.A.

Comprimidos Revestidos
10mg/250mg



ATROVEX®
butilbrometo de escopolamina + dipirona

comprimido revestido
I- IDENTIFICAGAO DO MEDICAMENTO

Nome Genérico:
butilbrometo de escopolamina + dipirona

Forma Farmacéutica e Apresentacdes:
Comprimidos revestidos de 10 mg + 250: mmbalagem com 20 e 100 comprimidos revestidos.
Comprimidos revestidos de 10 mg + 250: mmbalagem hospitalar com 300 comprimidos revestidos

USO ORAL
USO ADULTO

Composicao:

Cada comprimido revestido contém 10 mg de butilletonde escopolamina, correspondentes a 6,89 mg
de escopolamina e 250 mg de dipirona sédica mash@tiaida, correspondentes a 221,51 mg de dipirona.
Excipiente: povidona, lactose mono-hidratada, apttixido de silicio, estearato de magnésio,
amidoglicolato de sddio, alcool etilico, alcoolipwlilico, diéxido de titdnio, macrogol, talco eusy
purificada.

II- INFORMACOES TECNICAS AO PROFISSIONAL DE SAUDE

1- CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Farmacodinamica

Atrovex® é uma associacdo medicamentosa para uso oralpstare butilborometo de escopolamina e
dipirona.

O butilbrometo de escopolamina exerce um efeitagsplitico na musculatura lisa do trato
gastrintestinal, das vias biliares e geniturinar@amo um derivado de amdnia quartenaria com uma
baixa lipossolubilidade, o butilborometo de escopifea praticamente ndo atravessa a barreira
hematoencefalica, estando assim, isento de efsitaterais sobre o sistema nervoso central.

A acdo anticolinérgica periférica resulta de un@odgoqueadora ganglionar na parede visceral eale s
atividade antimuscarinica.

A dipirona apresenta importantes propriedades asglgs, antipiréticas, espasmoliticas e antiflmgist
Admite-se que o efeito analgésico da dipirona @principalmente por supressdo do mecanismo de
percepcao da dor no sistema nervoso central, @ @mduma inibicdo da sintese de prostaglandinas,
impedindo o aparecimento da hiperalgesia.

Farmacocinética

butilbrometo de escopolamina

Absorcéo:

Ap6s administracao oral, o butilborometo de escapila € apenas parcialmente absorvido. Os picos de
concentracao plasmatica sao atingidos cerca dea2 hpés administracao oral. Devido ao metabolismo
de primeira passagem, a biodisponibilidade absejoés administracao oral é de apenas 0,3-0,8%.
Distribuicéo:

Apé6s administracao oral, o butilborometo de escapiia se concentra nos tecidos do trato gastrintdsti
figado e rins.

Apesar de niveis sanguineos brevemente mensugegisemamente baixos, o butilbrometo de
escopolamina permanece disponivel no local de pgéoausa de sua alta afinidade pelos tecidos. A
autoradiografia confirma que o butilborometo de pstamina ndo ultrapassa a barreira hematoencefalica
O butilbrometo de escopolamina tem baixa ligacdorateinas plasmaticas.



dipirona

Absorcéo:

Apd6s administracéo oral a dipirona é rapida e quasgletamente absorvida pelo trato gastrintestinal
No suco gastrico ela é hidrolizada em seu pringipetabdlito, 4-metilaminoantipirina (4-MAA), que é
prontamente absorvido. Os niveis plasmaticos méxiheot-MAA ap6s administragdo oral sdo obtidos
dentro de 1 a 2 horas. A ingestdo concomitantdithertos nao tem efeito relevante na farmacociaétic
da dipirona.

Distribuicéo:

Nenhum dos metabdlitos é extensivamente ligado®imas plasmaticas. A ligacdo as proteinas
plasmaticas de 4-MAA é de 58%. A dipirona pode araebarreira placentaria. Os metabdlitos sao
excretados no leite materno de lactantes.

Metabolismo:

O principal metabdlito da dipirona, 4-MAA, é aindetabolizado no figado por oxidagdo e demetilagao
que sdo seguidas por acetilacdo para 4-formilamiipana (4-FAA), 4-aminoantipirina (4-AA) e 4-
acetilaminoantipirina (4-AcAA). O efeito clinico dipirona pode ser atribuido principalmente ao
principal metabdlito 4-MAA e, em alguma extensad;AA. Os metabolitos 4-FAA e 4-AcAA parecem
ser farmacologicamente inativos.

Eliminacéo:

No homem sadio, ap6s administragdo oral, mais e @dose é excretada na urina dentro de 7 dias. A
meia-vida de eliminagdo de dipirona radiomarcade éerca de 10 horas.

Para 4-MAA, a meia-vida de eliminagéo ap6s dosklmiaa € de 2,7 horas, e para os demais meta®olito
a meia-vida de eliminagdo é de 3,7 a 11,2 horas.

As criancas eliminam os metabdlitos mais rapidaengoe adultos.

Em voluntarios idosos sadios, a meia-vida de elgaio de 4-MAA foi significativamente mais longa e a
depuracao total de 4-MAA foi significativamente sibaixa que em individuos jovens.

Em pacientes com insuficiéncia hepética, a meia-tie eliminagdo de 4-MAA e 4-FAA aumenta cerca
de 3 vezes. Em pacientes com insuficiéncia rerelimanagdo de certos metabdlitos (4-AcAA, 4-FAA)
esta reduzida. Assim, a administracéo de altassdimee ser evitada em pacientes com
comprometimento hepatico e renal.

Geral

Todos os metabolitos da dipirona mostram farmaeédicia ndo-linear. A relevancia clinica deste
fendmeno ndo é conhecida. Durante o tratamentaueim grazo, o acumulo de metabdlitos € de menor
importancia.

2- RESULTADOS DE EFICACIA

A avaliacdo da eficicia analgésica de varios esgseenapéuticos com duragao de quatro dias, em
pacientes com dor causada por espasmos (quadmyssiid, mais ou menos continuos, de gravidade
intermediéria provocada por espasmos de musculégardo trato gastrointestinal, biliar ou renal),
incluiu o uso oral de butilbrometo de escopolangmipirona e obteve os seguintes resultados: alvio
dor em 81.5% dos pacientes (total de 76) tratadoshutilbrometo de escopolamina e dipirona, contra
9,3% no grupo placebo (toal de 151). Gregorio Mmi2ai S, Gatta G\ntalgic properties of proxazole.
Double blind study in visceral algoplastic conditions Panmin Med 1969; 11: 436-440

3- INDICACOES

Como analgésico e antiespasmaédico, Atr6wéindicado para o tratamento sintomatico de estado
espastico-dolorosos e célicas do trato gastrim@stilas vias biliares e urinarias, e do apareéotag|
feminino; dismenorreia.

4- CONTRAINDICACOES

O produto ndo deve ser administrado a pacientes com

- Hipersensibilidade prévia a pirazolonas ou pilidatas (como dipirona, isopropilaminofenazona,
propifenazona, fenazona, fenilbutazona) ou aolyotiheto de escopolamina, ou a qualquer outro
componente do produto. Isto inclui pacientes queieolveram agranulocitose, por exemplo, apés o uso
destas substancias;

- Conhecida sindrome de asma induzida por anatgésicintolerancia conhecida a analgésicos do tipo
urticaria e edema angioneurdético, isto €, paciemiesdesenvolveram broncoespasmo ou outras reagfes



anafilactoides em resposta a salicilatos, para@tamoutros analgésicos ndo- narco6ticos como
diclofenaco, ibuprofeno, indometacina ou naproxeno.

- Comprometimento da funcao da medula 6ssea (neo, apds tratamento com agentes citostaticos)
ou doencas do sistema hematopoiético.

- Deficiéncia genética de glicose-6-fosfato-degiérmse (risco de hemodlise).

- Porfiria hepatica aguda intermitente (risco deetieadear ataque de porfiria).

- Glaucoma.

- Hipertrofia da préstata com retencao urinaria.

- Estenose mecénica do trato gastrintestinal.

- Taquicardia.

- Megacélon.

- Miastenia gravis

- No terceiro trimestre de gravidez

Atrovex® é contraindicado no terceiro trimestre de gravidez

Atrovex® esta classificado na categoria C de risco na grawd.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientacdo médica ou do
cirurgido-dentista.

5- MODO DE USAR E CUIDADOS DE CONSERVACAO DEPOIS DEABERTO

Aspecto Fisico

Comprimido revestido, circular, biconvexo, néo adl, de coloragéo branca e isento de material
estranho.

Caracteristicas organolépticas

Seu odor (cheiro) é quase imperceptivel (quassajercebe).

Como usar

Atrovex® comprimido revestido: ndo pode ser partido ou igaso.

6- POSOLOGIA
Comprimido: 1 a 2 comprimidos revestidos de 10 mg + 250 mgé ¥ezes ao dia. Os comprimidos
devem ser administrados por via oral, ingeridosiias com agua.

Atrovex® ndo deve ser usado por periodos prolongados ou eitea doses sem prescricdo do médico
ou do dentista.

7- ADVERTENCIAS

Caso a dor abdominal severa e de causa desconlpecgilsta ou piore, ou esteja associada a sintomas
como febre, ndusea, vomito, alteragdo da motilidedtrintestinal, sensibilidade abdominal, queda da
presséo arterial, desmaio, ou presenca de sangdezes, € necessario realizar o diagndstico apopr
para investigar a etiologia dos sintomas.

Atrovex® contém o derivado pirazoldnico dipirona que pode/@car riscos raros de choque e
agranulocitose com risco & vida. Pacientes quesaptaram reacéo anafilactoide a Atrdvestao
também sob alto risco de reagir de forma similan coitros analgésicos ndo-narcéticos.

Pacientes que demonstram reacéo anafilactoidetoasaeacées imunoldgicas a Atro¥dp.ex.
agranulocitose) estdo também sob alto risco desé&sgimilar com outras pirazolonas e pirazolidinas
Em caso de sinais clinicos de agranulocitose gnleozitopenia, o tratamento com AtroVedeve ser
descontinuado imediatamente e o hemograma (inelusimtagens sanguineas diferenciais) deve ser
monitorado. A descontinuagdo do tratamento nédo sevadiada até que os dados laboratoriais estejam
disponiveis.

Ao escolher a via de administracdo, deve-se lavacansideracdo que a administragdo parenteral de
Atrovex® apresenta o maior risco de reacdes anafilaticamafilactoides.

O risco de reagdes anafilactoides potencialmemteegra AtroveX é acentuadamente maior em pacientes
com:

- Sindrome asmatica induzida por analgésicos olendincia a analgésicos do tipo urticaria e edema
angioneuraotico.

- Asma brénquica, especialmente na presenca desimeite e polipos nasais.

- Urticaria cronica.

- Intoleréncia a corantes (como tartrazina) e/mseovantes (p.ex. benzoatos).



- Intoleréncia ao alcool - estes pacientes reagesnm a minimas quantidades de bebidas alcodlicas co
sintomas como espirros, lacrimejamento, e graverriazial. A intolerancia ao alcool deste tipo peee
uma indicagdo de uma sindrome de asma induzidanadgésico ainda néo diagnosticada.

Atrovex® pode provocar reacdes de hipotens&o. Estas repgdem ser dose dependente. O risco destas
reac6es também aumenta no caso de:

- Pacientes com, hipotenséao arterial prévia, déplee volume ou desidratagdo, circulagao instavel o
insuficiéncia circulatéria incipiente (como em mates com ataque cardiaco ou politraumatismo).

- Pacientes com febre elevada

Consequentemente, diagnostico cuidadoso e estibitenamento sdo essenciais para estes pacientes.
Medidas preventivas (p.ex. estabilizacado circulajggodem ser necessarias para reduzir o risco de
reacdes de hipotensdo. AtroVedemanda estrito monitoramento dos parametros hiedmitos quando
usado para pacientes nos quais uma queda da pezs=@al deve ser evitada a qualquer custo, como
casos com coroniariopatia grave ou estenose impertie vasos que suprem o cérebro.

Atrovex® s6 deve ser utilizado ap6s consideracdo dos fismusficios, e precaucdes adequadas devem
ser tomadas para pacientes idosos ou com comproeret da funcéo renal e hepatica.

Antes da administracéo de AtroVex paciente deve ser adequadamente interrogadpaEientes com
alto risco de reacdes anafilactoides, Atrdvsé deve ser utilizado apés consideracéo

dos potenciais riscos em relagdo aos beneficiasstws. Se Atrovek for administrado nestes casos, 0
paciente deve ser cuidadosamente monitorado ésf@rdveis recursos em caso de emergéncia.

Foram relatados sangramentos gastrintestinais emrpes tratados com dipirona. Muitos pacientes
receberam concomitantemente outros tratamento(@dNES) associados ao sangramento
gastrintestinal, ou usaram uma dose excessivgpitemt.

Atrovex® comprimidos revestidos contém 6,48 mg de lactose@mprimido (ou 51,84 mg de lactose

por dose diaria maxima recomendada. Pacientes ondigbes hereditérias raras de intolerancia a
galactose, como galactosemia ndo devem usar edieamento.

Cada comprimido contém 17,44 mg de sédio. Estegagnto contém 139,52 mg de sodio por dose
maxima diaria recomendada para adultos. Esta gizai@ideve ser considerada em pacientes sob dieta de
restricdo de soédio.

Efeitos na capacidade de dirigir e operar maquinas

Nao foram realizados estudos sobre efeitos na iclgulecde dirigir e operar maquinas. Nao é previsto
gue a dipirona, utilizada na dose recomendada afebncentracdo ou reagbes. Como precaucgéo, pelo
menos nos casos de doses mais elevadas, devasseneconta a possibilidade de comprometimento das
reac6es, e 0 paciente deve ser orientado a ngw,dipperar maquinas ou desempenhar atividades
perigosas. Isto se aplica de forma particular acagdo com uso de alcool.

Fertilidade, gravidez e lactacao

Gravidez: N&o ha dados adequados sobre o uso deeAtrna gravidez. Estudos pré-clinicos com o uso
de butilborometo de escopolamina em ratos e coeldoslemonstraram efeitos embriotoxicos ou
teratogénicos.

A dipirona atravessa a barreira placentaria. Estetio animais ndo apresentaram sinais que pudesse
sugerir que a dipirona tem efeitos teratogénicos.

Como néo existe experiéncia suficiente em seresihas) AtroveX ndo deve ser utilizado durante o
primeiro trimestre de gravidez; durante o seguniduestre s6 deve ser utilizado se os beneficios
previstos claramente compensarem 0s riscos.

Embora a dipirona seja apenas um leve inibidoimtese de prostaglandinas, as possibilidades de
fechamento prematuro do canal arterial (ductusiasigs) e complica¢des perinatais como resultado de
diminuicdo da agregacao plaquetaria na criancaneédanao podem ser afastadas. Portanto, Atfo&ex
contraindicado durante o terceiro trimestre deiges

Atrovex® esta classificado na categoria C de risco na graw.
Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientacdo médica ou do
cirurgido dentista.

Lactacdo: A seguranca de butilbrometo de escopnéathirante a lactagdo néo foi estabelecida.
Entretanto, ndo foram relatados efeitos advers@s@aeonato. Os metabdlitos da dipirona sao
excretados no leite materno.



Nenhum metabdlito do farmaco foi encontrado apdkaet8s da administracdo. A amamentacéo deve ser
evitada durante o uso de dipirona, e por pelo mdBdwras apoés a Ultima dose.
Fertilidade: Nenhum estudo sobre efeito na feetdiel humana foi conduzido até o momento.

Uso em idosos, criangas e outros grupos de risco

Atrovex® s6 deve ser utilizado ap6s consideracédo dos fismsficios, e precaucdes adequadas devem
ser tomadas para pacientes idosos ou com comproeret da funcéo renal e hepatica.

Pacientes idosos

A dose deve ser diminuida para pacientes idosos veémque a eliminagcao dos metabdlitos de dipirona
pode estar comprometida.

Comprometimento das condi¢gbes gerais e do clearande creatinina
A dose deve ser reduzida em pacientes com compreargb da condicdo geral e do clearance de
creatinina, uma vez que a eliminagao dos metakdiodipirona pode estar comprometida.

Comprometimento das funcdes renal e hepatica

Como a taxa de eliminagdo é diminuida na preseacahprometimento da fungéo renal e hepatica,
deve ser evitada a administragdo repetida de étsemdas. Ndo ha necessidade de diminuir a dose de
Atrovex® se a sua utilizagdo for por um curto periodo. Néiexperiéncia com o uso em longo prazo.

8- INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Os efeitos do &lcool e AtrovByodem ser potencializados quanto usados concderitente.

As pirazolonas podem causar interagdes com antitaatgs orais (como varfarina), captopril, litio,
metotrexato e triantereno. A eficacia de anti-hgresivos e diuréticos pode ser afetada pelas pneas.
N&o se sabe em que extensdo a dipirona provocaietecoes.

Em pacientes diabéticos, os derivados pirazolérpodem interferir nos ensaios enzimaticos de agucar
no sangue quando realizados pelo método da gliginisese.

Atrovex® pode intensificar a agéo anticolinérgica de medéaatos tais como antidepressivos triciclicos e
tetraciclicos anti-histaminicos, antipsicoticosnglina, amantadina e disopiramida e outros
anticolinérgicos (por ex. tiotrépio, ipratrépio,;opostos similares a atropina).

O uso concomitante de antagonistas da dopamina pomexemplo metoclopramida, pode resultar
numa diminui¢cdo da atividade de ambos os farmagdsato gastrintestinal.

Atrovex® pode aumentar a agéo taquicardica dos agentesdbenérgicos (propanolol, atenolol).

No caso do tratamento concomitante com ciclospppade ocorrer diminui¢gdo nos niveis desta
substancia e, por esta razdo devem ser monitorados.

O uso concomitante de Atrove clorpromazina pode causar hipotermia grave.

9- REACOES ADVERSAS A MEDICAMENTOS

Reac¢Bes comuns (>1/100 e < 1/10): hipotenséo,rrtoca seca.

Reacfes incomuns (> 1/1.000 e < 1/100): agranokeifincluindo casos fatais), leucopenia, erupgéo
cutanea medicamentosa, reagdes cutaneas, chobae, ru

Reacdes raras (>1/10.000 e < 1/1.000): reagadactafde, reagdo anafilatica asma (em pacientes com
sindrome de asma causada por analgésicos), ermagddopapular.

Reacdes muito raras (<1/10.000): trombocitoper@ardiise epidérmica toxica, sindrome de Stevens-
Johnson, flebite, insuficiéncia renal aguda, aninedrite intersticial, proteindria, oliguria e ufiiéncia
renal.

Reacdes com frequéncia desconhecida*: sepse fidduiasos fatais), choque anafilatico (incluindo
casos fatais), dispneia, hipersensibilidade, disielrtaquicardia, hemorragia gastrintestinal, géen
urinéria, cromaturia

* Essas reacOes adversas ndo foram observadagigtosslinicos com butilbrometo de escopolamingiaha.
Com 95% de certeza, a frequéncia ndo é maior qoeninm (3/373), mas pode ser menor, Ndo é possival um
estimativa precisa da frequéncia, uma vez quesgdes adversas ndo ocorreram no banco de dadstudo elinico
com 373 pacientes.

Agranulocitose e sepse subsequente, incluindo ¢atos; leucopenia e trombocitopenia séo,
presumivelmente reacdes imunolégicas. Elas podemercmesmo que Atrov&xenha sido

administrado em outras ocasides sem complica¢@esirtdis que sugerem que o risco de agranulocitose
pode estar elevado se AtroVeor utilizado por mais de uma semana. A agrantdeeise manifesta na



forma de febre, calafrios, dor orofaringea, disfagstomatite, rinite, faringite, inflamacéo dddra

genital e inflamacao anal. Estes sinais podem g@nmas em pacientes em uso de antibidticos. A
linfadenopatia ou esplenomegalia pode ser levauserde. A taxa de hemossedimentacdo pode estar
acentuadamente aumentada; os granuldcitos se eamootnsideravelmente reduzidos ou totalmente
ausentes. As contagens de hemoglobina, eritréeiplaquetas podem estar alteradas.

Em caso de deteriora¢do imprevista do estado derahciente, se a febre ndo ceder ou reaparecse, ou
houver altera¢des dolorosas da mucosa oral, nasagarganta, recomenda-se enfaticamente que
Atrovex® seja imediatamente suspenso e que seja consultadeédico mesmo que os resultados dos
exames laboratoriais ainda ndo estejam disponiveis.

Reacdes mais leves (por exemplo, reagBes cutameassmucosas, como prurido, sensagéo de
gueimacéo, eritema, edema assim como dispneidlglias gastrintestinais) podem levar a reacdes mai
graves (por exemplo urticaria generalizada, edemg@iaeurético grave com envolvimento da regido
laringea, broncoespasmo grave, arritmia, diminudgipresséo arterial com eventual aumento inieal d
presséo arterial). Atrov&xdeve, portanto, ser imediatamente suspenso seeo®wrreacdes cutaneas.

Em caso de reacdes cutaneas graves, consultaaiamginte um médico.

Reacdes de hipotensdo que ocorrem durante ou aEispodem ser induzidas pela medicacao, e ndo se
comportam de forma relacionada com sinais de reamdafilactoides e/ou anafilaticas. Estas reagdes
podem levar a grave queda da pressao arterial.

A excrecao de acido rubazénico, um metabdlito waeatia dipirona, pode produzir uma coloragéo
avermelhada na urina, que desaparece com a deseyéd do tratamento.

Em casos de eventos adversos, notifiqgue ao SistedeaNotificacdes em Vigilancia Sanitéaria -
NOTIVISA, disponivel em www.anvisa.gov.br/hotsite/ptivisa/index.htm, ou para a Vigilancia
Sanitaria Estadual ou Municipal.

10- SUPERDOSE

Sintomas

Butilbrometo de escopolamina

Em casos de superdose podem ser observados efgimsinérgicos.

Dipirona

ApOs superdose aguda foi observado: nauseas, \&mdo abdominal, comprometimento da fungéo
renal/insuficiéncia renal aguda (como nefrite isiieral), retencdo urinaria, parada respiratogaab
hepética e, em casos raros, sintomas do sistemasoecentral (tonturas, sonoléncia, coma, quadeos d
excitagéo, convulsdes, espasmos clénicos), quepeedado arterial, ou mesmo choque, taquicardia,
retencéo de sodio e agua com edema pulmonar e gatas.

Apo6s doses muito altas, a eliminagdo de &cido driea pode provocar alteracdo avermelhada na cor da
urina.

Tratamento

Butilbrometo de escopolamina

Se necessario, administrar drogas parassimpatiostoms.

Deve-se procurar com urgéncia orientagéo de urtnajtagista no caso de glaucoma.As complicagées
cardiovasculares devem ser tratadas segundo a@$pois terapéuticos usuais. Em caso de paralisia
respiratéria, deve ser considerada intubacéo @iragdio artificial.

Pode ser necesséario cateterizacéo vesical em easteth¢do urinaria. Além disto, devem ser usadas,
conforme necessarias, medidas adequadas de suporte.

Dipirona

Nao se conhece qualquer antidoto especifico ppi@da. Se a administragdo de dipirona foi recente,
podem ser administradas medidas que reduzem a;dbg@omo carvéo ativado) com intuito de limitar a
absorcéo pelo organismo. O principal metabdlitt@A) pode ser eliminado por hemodidlise,
hemofiltracéo, hemoperfusao ou filtragcdo plasmatica

O tratamento da intoxicacdo e prevencdo de cong@@sagraves pode necessitar de monitoramento e
tratamento intensivo generalizado e especifico.

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientacoes.

11- ARMAZENAGEM
Conservar em temperatura ambiente (15°C a 30 t6jedrer da luz e umidade.



Prazo de validade 24 meses a partir da data de fabricacgéo.

NUmero de lote e datas de fabricacéo e validade:de embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidauarde-o em sua embalagem original.
TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE D AS CRIANCAS.

Ill- DIZERES LEGAIS

M.S. n°® 1.0917.0068
Farm. Resp.: Dr. Jadir Vieira Junior - CRF - MGLA°681

MEDQUIMICA INDUSTRIA FARMACEUTICA S.A.
Rua Otacilio Esteves da Silva, 40 - Granjas Betania
CEP 36.047-400 - Juiz de Fora - MG

CNPJ 17.875.154/0001-20 - Industria Brasileira
SAC: 0800 032 4087

www.medquimica.com

sac@medquimica.com
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Historico de alteracéo para a bula

Numero do expediente Nome do assunto Data da Data de aprovacao| Itens alterados
notificacdo/peticao | da peticdo
N/A (10457) 17/07/2013 17/07/2013 Atualizacéo de

Medicamento
Similar - Inclusao
Inicial de Texto de
Bula — RDC 60/12

texto conforme buld
padréo.

Submisséao
eletrdnica apenas
para
disponibilizac&o do
texto de bula no
Bulario eletrénico
da ANVISA.




