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Toradol® Roche
trometamol cetorolaco

Analgésico da classe anti-inflamatérios ndo hormonais

IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO

Nome do produto: Toradol®

Nome genérico: trometamol cetorolaco

Forma(s) farmacéutica(s), via(s) de administracdo e apresentacao(des)

Solugéo injetavel de uso intramuscular ou intravenoso: ampolas de 30 mg em 1 mL - caixas com
10 unidades

USO ADULTO E PEDIATRICO A PARTIR DE 2 ANOS

Composicéao
Principio ativo:
Cada ampola de 1 mL contém 30 mg de trometamol cetorolaco.

Excipientes:
Alcool etilico, cloreto de sodio, acido cloridrico ou hidroxido de sodio e dgua para injetaveis.

INFORMACOES AO PACIENTE
Solicitamos a gentileza de ler cuidadosamente as informagdes a seguir. Caso néo esteja seguro a
respeito de determinado item, favor informar ao seu médico.

1. ACAO DO MEDICAMENTO

Toradol® é um potente analgésico da classe dos anti-inflamatdrios ndo hormonais (AINH), com
propriedade analgésica, anti-inflamatéria e antitérmica.

Nao possui efeito significante sobre o Sistema Nervoso Central e ndo tem propriedade sedativa
ou ansiolitica.

O pico de acao da dose |V é de aproximadamente cinco minutos e 50 minutos para a dose IM.

O medicamento € metabolizado no figado e eliminado 92% pela urina e 6% nas fezes.

2. INDICACOES DO MEDICAMENTO

Toradol® esta indicado para o controle, em curto prazo, da dor aguda, de intensidade moderada a
grave, que necessite de analgesia equivalente a um opioide, como por exemplo, nos poés-
operatorios, colica renal, dor lombar, cdlica biliar, etc. Nao esta indicado para dor cronica.

3. RISCOS DO MEDICAMENTO

Contraindicacdes e precaucdes

Vocé nédo devera tomar Toradol® se for alérgico ao trometamol cetorolaco ou a qualquer
substancia contida na ampola. Informe seu médico sobre qualquer medicamento que
esteja usando, antes do inicio ou durante o tratamento.

Pacientes com Ulcera péptica, insuficiéncia renal ou alergia a outros anti-inflamatdrios e ao
acido acetilsalicilico ndo devem usar esta medicacao.

Est4d contraindicado durante o trabalho de parto, em pacientes com sangramento
cerebrovascular suspeito ou confirmado, pacientes submetidos a cirurgias com alto risco
de hemorragia ou hemostasia incompleta e aqueles com risco de sangramento.
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Toradol®, assim como os outros AINHs, € contraindicado em pacientes com historia de
sangramento ou perfuracdo gastrintestinal, ou de Ulcera péptica ou hemorragia digestiva
recorrente (dois ou mais episodios distintos e comprovados de ulceragcdo ou
sangramento).

Assim como nos outros AINHSs, Toradol® é contraindicado em pacientes com insuficiéncia
cardiaca grave.

Toradol® é contraindicado em pacientes com insuficiéncia renal moderada ou grave
(creatinina sérica > 442 mcmol/L) ou em pacientes sob risco de insuficiéncia renal devido a
reducdo da volemia ou desidratagdo. Também durante o trabalho de parto e o parto. Em
pacientes com hipersensibilidade ao Toradol®, ou outros AINHs, e em pacientes nos quais
0 acido acetilsalicilico ou outros inibidores da sintese de prostaglandina induzem reacfes
alérgicas (reagcdes do tipo anafilaticas graves foram observadas nestes pacientes). Esta
contraindicado como analgesia profildtica em grandes cirurgias devido a inibicdo da
agregacao plaguetaria e no intra-operatdrio devido ao aumento do risco de sangramento.
Toradol® inibe a funcdo plaquetaria e, por isto, é contraindicado em pacientes com
suspeita ou com sangramento cerebrovascular, pacientes submetidos a cirurgias com alto
risco de hemorragia ou hemostasia incompleta e aqueles sob risco de sangramento.
Toradol® é contraindicado em pacientes em uso de 4cido acetilsalicilico ou outros AINHSs.
Toradol® ndo deve ser usado para administracdo neuroaxial (epidural ou espinhal) devido a
seu componente alcodlico.

A associacéo de Toradol® e oxipenfilina é contraindicada.
Adverténcias

- Efeitos hematoldgicos - Toradol® inibe a agregacéo plaquetéria, reduz as concentracdes
de tromboxano e prolonga o tempo de sangramento. Diferentemente dos efeitos
prolongados do acido acetilsalicilico, a funcéo plaquetaria volta ao normal dentro de 24 a
48 horas depois que o tratamento com Toradol® é suspenso.

Deve-se ter muito cuidado no uso de Toradol® em pacientes com disttrbios de coagulacao.
Estes pacientes devem ser monitorados cautelosamente. Apesar dos estudos néo
indicarem uma interagdo significativa entre Toradol® e varfarina ou heparina, 0 uso
concomitante de Toradol® com terapias que afetam a hemostasia, incluindo doses
terapéuticas de anticoagulantes (varfarina), baixa dose profilatica de heparina (2500-5000
unidades a cada 12 horas) e dextran pode estar associado com um aumento do risco de
sangramento. A administracdo de Toradol® a estes pacientes deve ser feita com extremo
cuidado, e deve-se manter monitoramento rigoroso.

Na experiéncia pos-comercializacdo, foram relatados hematomas e outros sinais de
sangramento de feridas associados ao uso peri-operatério de Toradol®. Os médicos
devem estar cientes do risco potencial de sangramento quando a hemostasia € critica, em
casos como resseccdao de prostata, amigdalectomias, cirurgias cosméticas, dentre outros.

- Pacientes idosos — podem apresentar maior frequéncia de efeitos indesejaveis do que
pacientes jovens. Esse risco relacionado a idade € comum a todas as drogas. Recomenda-
se a utilizacdo da menor dose possivel nos idosos.

- Fertilidade - Toradol® e as outras drogas de sua classe terapéutica podem prejudicar a
fertilidade e seu uso nédo é recomendado em mulheres que estejam tentando engravidar.
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- Retencdo hidrica e edema - Toradol® deve ser usado com cuidado em pacientes com
descompensacdo cardiaca, hipertensdo e condi¢cdes similares, pois existem relatos de
retencdo hidrica, em poucos casos.

- Reagdes cutaneas - reagcdes cutaneas graves, algumas delas fatais, incluindo dermatite
esfoliativa, sindrome de Stevens-Jonhson e necrolise epidérmica toxica, foram relatadas
muito raramente em associacdo com o uso de AINHs. Os pacientes estdo mais expostos a
estas reacdes no inicio do tratamento. Toradol® deve ser descontinuado ao primeiro
aparecimento de erup¢do cutanea, lesdo nas mucosas, ou qualquer outro sinal de
hipersensibilidade.

- Ulceragcdo gastrintestinal, sangramento e perfuragdo - sangramentos gastrintestinais,
ulceragdes ou perfuragbes podem ser fatais em pacientes tratados com todos AINHSs,
incluindo Toradol® a qualquer tempo do tratamento, com ou sem sintomas de alerta ou
histéria pregressa de eventos gastrintestinais graves. Toradol® pode causar irritacées,
sangramento e ulceras, como outros AINHs. O maior risco € em pacientes idosos e em
pacientes debilitados. A maioria dos eventos grastrintestinais fatais associados a anti-
inflamat6rios néo-esteroidais ocorreu em pacientes debilitados e/ou idosos. O risco de
ocorrer sangramento gastrintestinal clinicamente importante € dose-dependente. Para
estes pacientes e para os pacientes que fazem uso de medicamentos que aumentem o
risco de problemas gastrintestinais (por exemplo, é&cido acetilsalicilico), deve ser
considerada a terapia de combinacdo com agentes protetores da mucosa gastrica (por
exemplo, misoprostol ou inibidores da bomba de prétons). Os AINHs devem ser
administrados com cautela em pacientes com doenc¢as inflamatdrias do célon (colite
ulcerativa, doenga de Crohn), uma vez que pode ocorrer exacerbacdo das mesmas.
Pacientes com historico de toxicidade gastrintestinal, particularmente quando idosos,
devem relatar qualquer sintoma abdominal incomum (especialmente sangramento
gastrintestinal). Se ocorrer sangramentos ou perfuragbes gastrintestinais o tratamento
com Toradol®deve ser suspenso.

Pacientes recebendo tratamentos concomitantes que aumentem o risco de ulceragcdes ou
sangramento, como corticoides orais, anticoagulantes (por exemplo, varfarina), inibidores
seletivos da recaptacdo de serotonina ou agentes antiplaquetérios (por exemplo, acido
acetilsalicilico) devem ter cautela.

Na experiéncia pos-comercializagdo, hematomas poés-operatorios e outros sinais de
sangramentos em feridas foram relatados em associacdo com uso de Toradol®. Os
médicos devem estar cientes do risco potencial de sangramento quando hemostasia é
critica, em casos como, ressec¢do da prostata, amigdalectomia ou cirurgia cosmética.

- Retencéo hidrica/s6dio em condigdes cardiovasculares e edema - deve-se ter cuidado em
pacientes com historico de hipertensdo e/ou insuficiéncia cardiaca, pois foram relatadas
retencdo hidrica e edema, durante o uso da terapia com AINHs nestes pacientes.

Foram relatados retencao hidrica, hipertensdo e edema com o uso de Toradol® e, portanto,
deve ser usado com cuidado em pacientes com descompensacdo cardiaca ou hipertenséo
ou condigdes similares.

- Efeitos cardiovasculares e cerebrovasculares - foram relatados retencdo de fluidos e
edema durante a terapia com AINHs em pacientes com histérico de hipertensdo e/ou
insuficiéncia cardiaca congestiva leve a moderada.
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Estudos clinicos e dados epidemioldgicos sugerem que o uso de coxibes e alguns AINHs
(principalmente em altas doses) podem estar associados a pequeno aumento do risco de
eventos tromboéticos arteriais (por exemplo, infarto do miocardio e acidente vascular
cerebral), principalmente em altas doses. Apesar do cetorolaco ndo ter aumentado os
eventos tromboéticos, como infarto do miocéardio, ndo ha dados suficientes para excluir
este risco.

Pacientes com pressdo néo controlada, insuficiéncia cardiaca congestiva, doenca arterial
coronariana, doenca arterial periférica e/ou disturbio cérebro vascular s6 devem ser
tratados com Toradol® apds avaliacdo cuidadosa. Deve-se avaliar criteriosamente o uso do
medicamento em pacientes com fatores de risco para doencas cardiovasculares (por
exemplo, hipertenséo, hiperlipidemia, diabetes mellitus e tabagistas).

Como em outros AINHSs, a incidéncia e gravidade de complica¢fes gastrintestinais podem
aumentar de acordo com o aumento da dose e duragdo do tratamento. O risco de ocorrer
sangramento gastrintestinal clinicamente importante é dose-dependente, particularmente
em pacientes idosos que recebam dose diaria média superior a 60 mg/dia. A historia
pregressa de doenca ulcerativa péptica aumenta a possibilidade do desenvolvimento de
complicacdes gastrintestinais durante a terapia com Toradol®.

- Efeito renal - como outros AINHSs, Toradol® deve ser usado com cautela em paciente com
insuficiéncia renal ou histéria de doenca renal por ser um potente inibidor da sintese de
prostaglandina. Pode ocorrer toxicidade renal com Toradol® e com outros AINHs em
pacientes com reduc¢ao da volemia ou outra condi¢do que diminua o fluxo sanguineo renal,
situacfes nas quais as prostaglandinas renais desempenham papel importante na
manutencdo da perfuséo renal. Nessas situagées a administracédo de Toradol® ou de outro
AINH, pode causar inibicdo dose-dependente da formacdo de prostaglandina e precipitar
insuficiéncia renal. Os pacientes com maior risco de apresentar esta reacdo séo aqueles
com insuficiéncia renal, hipovolemia, insuficiéncia cardiaca, insuficiéncia hepética, em uso
de diuréticos e idosos. A suspenséo de Toradol®, ou outros AINHs, é geralmente seguida
do retorno da funcao renal ao estado pré-tratamento.

- Efeitos anafilaticos - Ocorrem principalmente e ndo exclusivamente, em pacientes com
histéria de hipersensibilidade ao acido acetilsalicilico, outros AINHs ou Toradol® e incluem,
mas ndo estdo limitados a, anafilaxia, broncoespasmo, rubor, erupcdo cutanea,
hipotenséo, edema laringeo e angioedema.

Toradol® deve ser usado com cautela em pacientes com histéria de asma e com sindrome
completa ou parcial de p6lipo nasal, angioedema e broncoespasmo.

A duracédo do tratamento a base de cetorolaco se restringira a:
Injetavel: ndo deve ser superior a 2 dias

As doses se restringiréo a:

Dose maxima para jovens: 90 mg/dia

Dose maxima para idosos: 60 mg/dia

Principais interagdes medicamentosas
- Anticoagulantes - pode ocorrer aumento do risco de hemorragia.

- Litio - pode ocorrer aumento da concentragdo plasmatica do mesmo.

- Diuréticos e anti-hipertensivos - pode ocorrer a diminuigcdo do efeito dos medicamentos,
portanto deve-se ter cuidado especial em paciente com insuficiéncia cardiaca.
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- Metotrexato - pode ocorrer aumento da toxicidade do mesmo.

- Agentes antiplaquetérios e inibidores seletivos de serotonina - hd aumento do risco de
sangramento gastrointestinal quando agentes antiplaguetérios e inibidores seletivos da
recaptacdo de serotonina sdo associados com AINHSs.

- Inibidores da enzima conversora de angiotensina podem aumentar o risco de
insuficiéncia renal.

Utilize sempre a via de administracdo recomendada.
Deve-se ter cuidado especial em pacientes idosos (maiores que 65 anos) com insuficiéncia
renal e hepética.

Gravidez e amamentacgéo

Este medicamento n&o deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica ou
do cirurgido-dentista.

Informe ao seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou ap0s seu
término. Informar ao médico se estd amamentando. Toradol® n&o deve ser usado durante o
trabalho de parto.

Efeitos sobre a capacidade de dirigir e operar maquinas
Durante o tratamento o paciente ndo deve dirigir ou operar maquinas, pois sua habilidade e
atencao podem estar prejudicadas.

Esse medicamento é contraindicado na faixa etaria menor que dois anos de idade.

Informe ao médico ou cirurgido-dentista o aparecimento de reacfes indesejaveis.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se vocé esta fazendo uso de algum outro
medicamento.

N&ao use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a sua
saude.

4, MODO DE USO

Aspecto fisico
Toradol® apresenta-se como um liquido limpido e sua coloragéo pode variar de incolor a
amarelada.

- Dose unica (IM ou IV)

Pacientes menores que 65 anos - 1 dose de 10 a 60 mg IM ou 10 a 30 mg IV.

Maiores que 65 anos ou com insuficiéncia renal - uma dose de 10 a30 mg IMou 10 a 15 mg IV.
Criancas = 2 anos - uma dose IM de 1,0 mg/kg ou dose IV de 0,5 a 1,0 mg/kg.

Nao é recomendado para criangas menores que dois anos.

- Mdltiplas doses (IM ou V)
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Pacientes menores que 65 anos - dose maxima diaria ndo deve exceder 90 mg, com 10 a 30 mg
IM a cada 4 - 6 horas ou 10 a 30 mg IV em bolus.

Maiores que 65 anos ou com insuficiéncia renal -10 a 15 mg IM a cada 4 - 6 horas, nho maximo 60
mg/dia.

Criancas = 2 anos -1 mg/kg IM ou 0,5 a 1,0 mg/kg a cada 6 horas.

Cuidados de administragéo

Siga a orientacdo de seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duracado do
tratamento. Informe seu médico se estiver tomando outros medicamentos e quais sao eles. Nao
use nem misture medicamentos por conta prépria.

Interrupgé&o do tratamento
Nao interrompa o tratamento sem o conhecimento de seu médico. O tempo de tratamento varia
com o tipo e evolugédo da doenca. Seu médico sabe quando vocé deve parar o tratamento.

Siga a orientacdo de seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duracao do
tratamento.

N&o interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

N&o use o medicamento com o prazo de validade vencido. Antes de usar observe o aspecto
do medicamento.

5. REACOES ADVERSAS

Informe o seu médico sobre o aparecimento de reacBes desagradaveis, como: dor ou
desconforto abdominal, falta de apetite, obstipacao, flatuléncia, gastrite, Glceras, vémitos,
qualquer tipo de sangramento (p.e. vimitos com sangue, sangue nas fezes, sangramento
nasal), convulsao, depresséo, boca seca, sede excessiva, aumento do suor, dor de cabeca,
falta de concentracdo, insénia ou sonoléncia, vertigem ou qualquer tipo de tontura,
diminuicdo da quantidade de urina, palpitacdo, dor no peito, palidez, aumento ou
diminuicdo da pressao arterial, asma, falta de ar, urticaria, coceira na pele, ganho de peso,
febre, edema, reac6es no local da injecdo, dor toracica, infertilidade, distdrbios visuais,
diminuicdo da audicdo, zumbido, paladar anormal, pensamentos anormais, ansiedade,
nervosismo, reacbes psicoticas, sonhos anormais, alucinacdes, euforia, habilidade de
concentracao prejudicada, inchaco na laringe, rubor, ndusea, anorexia, diarreia, dispepsia,
eructacdao, plenitude, pancreatite e dor muscular.

Atencdo: este € um medicamento novo e, embora as pesquisas tenham indicado eficacia e
seguranca aceitaveis para comercializacao, efeitos indesejaveis e ndo conhecidos podem
ocorrer. Neste caso, informe ao seu meédico.

6. CONDUTA EM CASO DE SUPERDOSE

Em caso de superdosagem, pode ocorrer dor abdominal, nausea, vémito, hiperventilagdo, Ulcera
péptica e/ou gastrite erosiva e disfungao renal, que se resolvem com a descontinuagao da droga.

Também podem ocorrer sangramentos gastrintesnais. Raramente, observa-se hipertensao
arterial, insuficiéncia renal aguda, depressao respiratoria € coma associados ao uso de AINHSs.
Reacdes anafilactoides foram relatadas com ingestdo de AINHs em dose terapéutica e podem
ocorrer com superdosagem.
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Tratamento - pacientes devem ser tratados suportivamente de acordo com os sintomas
apresentados e de acordo com o manejo de intoxicacdo por AINHs. Nao ha antidotos especificos.
A dialise nao retira quantidades significativas do cetorolaco da corrente sanguinea.

7. CUIDADOS DE CONSERVACAO

As ampolas devem ser conservadas em temperatura ambiente (entre 15° e 30° C) e protegidas da
luz.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.

Prazo de validade

Este medicamento possui prazo de validade a partir da data de fabricagdo (vide embalagem
externa do produto). Nao tome o medicamento apds a data de validade indicada na embalagem;
pode ser prejudicial & saude.

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Toradol® é um potente analgésico da classe dos anti-inflamatérios ndo hormonais (AINH), com
propriedade analgésica, anti-inflamatoria e antipirética. Inibe a sintese de prostaglandina através
da inibicdo do sistema de enzima ciclooxigenase. Toradol® é uma mistura racémica de
enantibmeros com a forma [-]S exercendo a atividade analgésica. Esta droga ndo possui efeito
significante sobre o sistema nervoso central (SNC) em animais e ndo possui propriedade sedativa
ou ansiolitica. Nao é um opioide nem tem efeito nos receptores centrais de opioides. Nao possui
efeito intrinseco na respiracdo e ndo exacerba a depressao respiratoria causada pelos opioides
ou sedacao.

Farmacocinética

Absorcéo

Apos a administragdo intramuscular em voluntarios jovens e saudaveis, Toradol® é rapida e
completamente absorvido, com um pico médio de concentragao plasmatica de 2,2 — 3,0 mcg/mL
ocorrendo em média 50 minutos apos uma dose unica de 30 mg.

Ja com a administragdo intravenosa de uma dose unica de 10 mg no mesmo tipo de populagéo o
pico médio de concentragao plasmatica € de 2,4 mcg/mL ocorrendo em uma média de 5,4
minutos apds a dose.

Na infusdo continua, apdés uma dose inicial de 30 mg em voluntarios jovens e sadios, o0 pico
médio de concentragdo plasmatica ocorreu apos cerca de 5 minutos e mantendo-se infusdo de 5
mg/h mantém-se a concentragédo plasmatica nos mesmos niveis daqueles atingidos com doses de
30 mg intramuscular a cada 6 horas.

Distribuicéo

A farmacocinética de Toradol® em adultos jovens e sadios é linear, apds uma dose Unica,
multiplas doses, IM ou IV. As concentra¢des plasmaticas no estado de equilibrio dindmico steady-
state sdo alcancadas apds a quarta dose, quando Toradol® é administrado em bolus IV a cada 6
horas em adultos jovens e sadios.

Mais de 99% do Toradol® no plasma é ligado as proteinas, com um volume médio de distribuigao
de 0,15 L/kg apds a administracdo IM e IV de doses unicas de 10 mg em adultos jovens e
saudaveis. A ligacdo as proteinas plasmaticas é independente da concentragdo. Porque
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Toradol® é uma droga muito potente e presente em baixas concentragées no plasma, por isso
nao se espera que ela desloque as ligagdes proteicas de outras medicagdes.

Praticamente toda droga circulante no plasma é Toradol® (96%) ou seu metabdlito
farmacologicamente inativo p-hidroxicetorolaco.

Toradol® atravessa a placenta em aproximadamente 10% da concentracéo sérica materna e tem
sido detectado no leite materno em baixas concentragdes.

Metabolismo

E largamente metabolizado no figado, principalmente através da conjugagdo com o &cido
glicurénico e em menor grau por p-hidroxilagao.

Eliminac&o

A principal via de eliminacdo de Toradol® e seus metabdlitos é renal. Aproximadamente 92% da
dose administrada é encontrada na urina, cerca de 40% como metabdlitos e 60% como droga
ativa. Aproximadamente outros 6% da dose sdo excretados nas fezes. Em média a meia-vida
plasmatica terminal é de 5,3 horas, variando de 2,4 - 9,2 horas, e o clearance plasmatico total é
de cerca de 0,023 L/h/kg, em individuos jovens e saudaveis.

Farmacocinética em situacdes clinicas especiais

Idosos (=65 anos de idade)

Nos idosos a meia-vida plasmatica terminal de Toradol® é prolongada, em média sete horas,
quando comparada com adultos jovens e saudaveis, variando de 4,3 - 8,6 horas. O clearance
plasmatico total pode estar reduzido em cerca de 0,019 L/h/kg, também em comparagao a adultos
jovens sadios.

Insuficiéncia renal

Em pacientes com insuficiéncia renal a eliminagdo de Toradol® esta diminuida como se percebe
através de uma meia-vida plasmatica prolongada e do clearance plasmatico total reduzido quando
comparado a adultos jovens e sadios. A taxa de eliminacao é reduzida proporcionalmente ao grau
de insuficiéncia renal, exceto para pacientes com insuficiéncia renal grave, nos quais existe maior
clearence de cetorolaco do que o estimado a partir do grau de insuficiéncia renal isolada.

Insuficiéncia hepatica

Pacientes com insuficiéncia hepatica nao apresentam alteragbes clinicas importantes na
farmacocinética de Toradol®, apesar de haver aumento estatisticamente significativo da Tp.x € da
fase de meia-vida terminal, comparado com voluntarios adultos jovens e sadios.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Toradol® em dose Unica ou em mudltiplas doses de 10 a 30 mg por via intramuscular ou
intravenosa promove analgesia equivalente as doses padrao de alguns opioides." %!

Apresenta uma diminuicao de 25 a 50% do consumo de opioides durante as primeiras 24 a 48
horas do pds-operatorio de diversos tipos de cirurgia de médio e grande porte. > %7

Quando administrado via intramuscular ou intravenosa, uma dose unica de cetorolaco 30 mg foi
significativamente superior ao diclofenaco 75 mg.®
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3. INDICACOES

Toradol® esta indicado para o controle, em curto prazo, da dor aguda, de moderada a grave
intensidade, que requeira analgesia equivalente a um opioide, como, por exemplo, nos pos-
operatérios. Nao esta indicado para condi¢gdes nas quais a dor é cronica.

4. CONTRAINDICACOES

Toradol®, assim como os outros AINHs, é contraindicado em pacientes com histéria de
sangramento ou perfuracdo gastrintestinal, ou de Ulcera péptica ou hemorragia digestiva
recorrente (dois ou mais episddios distintos e comprovados de ulceracdo ou
sangramento). Assim como nos outros AINHs, Toradol®é contraindicado em pacientes com
insuficiéncia cardiaca severa.

Toradol® é contraindicado em pacientes com insuficiéncia renal moderada ou grave
(creatinina sérica > 442 mcmol/L) ou em pacientes sob risco de faléncia renal devido a
reducdo da volemia ou desidratacdo. Também durante o trabalho de parto e o parto. Em
pacientes com hipersensibilidade ao Toradol®, ou outros AINHs, e em pacientes nos quais
0 &cido acetilsalicilico ou outros inibidores da sintese de prostaglandina induzem reacdes
alérgicas (reacdes do tipo anafilaticas graves foram observadas nestes pacientes). Esta
contraindicado como analgesia profilatica em grandes cirurgias devido a inibicdo da
agregacdao plaquetaria e no intraoperatorio devido ao aumento do risco de sangramento.
Toradol® inibe a funcdo plaquetaria e, por isto, é contraindicado em pacientes com
suspeita ou com sangramento cerebrovascular, pacientes submetidos a cirurgias com alto
risco de hemorragia ou hemostasia incompleta e aqueles sob risco de sangramento.
Toradol® é contraindicado em pacientes em uso de acido acetilsalicilico ou outros AINHSs.
Toradol® ndo deve ser usado para administracdo neuroaxial (epidural ou espinhal) devido a
seu componente alcodlico.

A associacéo de Toradol®e oxipenfilina é contraindicada.

5. MODO DE USAR E CUIDADOS DE CONSERVACAO DEPOIS DE ABERTO

Ampolas - podem ser usadas via IM (dose unica ou multipla), via IV, em bolus ou ainda por via IV
em infuséo.
As doses intravenosas em bolus devem ser administradas em periodo minimo de 15 segundos.
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A administracao IM deve ser feita de forma lenta e profunda no musculo.

Observagdes especiais

Incompatibilidades

Toradol® ndo deve ser misturado em pequeno volume (por exemplo, em uma seringa) com
sulfato de morfina, cloridrato de petidina, cloridrato de prometazina ou cloridrato de hidroxizina,
uma vez que ocorrera precipitagdo do mesmo.

Toradol® é compativel com solucdo salina normal, dextrose 5%, Ringer, Ringer-Lactato ou
solugado Plasmalyte quando misturados nas solugdes IV contendo garrafas ou sacos padrao de
administracdo, este é compativel com aminofilina, cloridrato de licocaina, sulfato de morfina,
cloridrato de epiridina, cloridrato de dopamina, insulina regular humana e heparina sédica. A
compatibilidade com outras drogas € desconhecida.

6. POSOLOGIA

Toradol® esta indicado para administragcdo intramuscular ou para injegcéo intravenosa em bolus.
Toradol® ndo deve ser usado para administracdo epidural ou espinhal. A dosagem deve ser
ajustada de acordo com a gravidade da dor e da resposta do paciente.

Duracédo do tratamento

Em adultos e criancas, a duracdo maxima de muiltiplas doses de Toradol® IM ou IV em bolus nao
deve exceder dois dias devido a possibilidade de aumento de eventos adversos com o uso
prolongado. A duragdo maxima para uso IV de Toradol® em infusdo em adultos ndo deve exceder
24 horas.

Pode ser usado via IM (dose Unica ou multipla), via IV em bolus ou ainda via IV por infusdo. Deve
ser administrada a menor dose eficaz. A dose deve ser ajustada de acordo com a resposta do
paciente e a intensidade da dor. Pode-se suplementar esta dosagem com baixas doses de
opioides conforme a necessidade, a ndo ser que haja contraindicagdo. Quando utilizado em
associacdo com Toradol®, a dose diaria de opioide é geralmente menor do que a normalmente
necessaria.

Deve-se corrigir a hipovolemia antes da administragdo de Toradol® assim como de outros AINHs,
pois estas drogas s6 devem ser utilizadas em pacientes com volemia e balanco eletrolitico
adequados.

As doses intravenosas em bolus devem ser administradas em periodo minimo de 15 segundos. A
administracdo IM deve ser feita de forma lenta e profunda no musculo. O efeito analgésico
comega em cerca de 30 minutos, com efeito maximo em 1 a 2 horas apds sua administragdo. A
duracao da analgesia é geralmente de 4 a 6 horas.

Dose unica (IM ou IV):

Pacientes < 65 anos de idade: Uma dose de 10 a 60 mg IM de acordo com a intensidade da dor
ou uma dose de 10 a 30 mg IV.

Pacientes = 65 anos de idade ou em pacientes com insuficiéncia renal: uma dose de 10 a 30 mg
IMou10a15mg IV.

Toradol® ndo é recomendado para criancas com menos de dois anos de idade, pela experiéncia
limitada com seu uso nesta faixa etaria.

Criancas = 2 anos de idade: uma dose IM de 1,0 mg/kg ou uma dose IV de 0,5 a 1,0 mg/kg.

Mudltiplas doses (IM ou 1V):

Pacientes < 65 anos de idade: A dose maxima diaria ndo deve exceder 90 mg. A dose
recomendada é de 10 a 30 mg IM, a cada 4 a 6 horas, até um maximo de 90 mg/dia ou 10 a 30
mg como dose inicial IV em bolus, seguido de 10 a 30 mg a cada 6 horas conforme a
necessidade, até um maximo de 90 mg/dia ou ainda 30 mg de dose inicial IV, seguida de infusdo
continua de até 3,75 mg/h em até 24 horas.
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Pacientes = 65 anos de idade ou em pacientes com insuficiéncia renal: A dose recomendada ¢é 10
a 15 mg IM, a cada 4 a 6 horas conforme a necessidade, e a dose maxima diaria ndo deve
exceder 60 mg ou 10 a 15 mg IV a cada 6 horas conforme a necessidade e dose maxima diaria
também de 60 mg. A infusdo continua ndo é recomendada nesta populacido pela experiéncia
limitada.

Criancas = 2 anos de idade: 1,0 mg/kg IM ou 0,5 a 1,0 mg/kg IV, seguido de 0,5 mg/kg IV a cada
seis horas.

Instrucdes especiais de dosagem

Idosos (> 65 anos de idade): em pacientes acima de 65 anos o clearance de Toradol® pode ser
mais lento e esta populagédo é mais sensivel aos efeitos adversos dos AINHSs, portanto deve-se ter
cuidado extra e reduzir a dosagem nestes casos. Recomenda-se o valor mais baixo, dentro da
variagdo de dosagem. Uma dose diaria total de 60 mg ndo deve ser excedida (vide item
Precaucdes).

Insuficiéncia renal: uma vez que Toradol® e seus metabdlitos sdo excretados basicamente pelos
rins, em pacientes com clearance de creatinina reduzido, ocorrera diminuigdo do clearance da
droga. Toradol® é contraindicado em casos de insuficiéncia renal moderada ou grave (creatinina
sérica > 442 mcmol/L) e deve ser usado com cautela nos casos de insuficiéncia renal leve
(creatinina sérica 170 - 442 mcmol/L); estes pacientes devem receber uma dose reduzida pela
metade (ndo excedendo 45 mg/dia) e sua fungédo renal deve ser cuidadosamente monitorada.
Toradol® n3o é significativamente dialisavel.

7. ADVERTENCIAS
O uso concomitante de Toradol® com outros AINHs, incluindo a inibidores seletivos de
ciclooxigenase-2, deve ser evitado.
Para minimizar os eventos indesejaveis, deve-se utilizar a menor dose e 0 menor tempo de
tratamento necessarios para controle dos sintomas.
Efeitos hematoldgicos: Toradol® inibe a agregacéo plaquetaria, reduz as concentracées de
tromboxano e prolonga o tempo de sangramento. Diferentemente dos efeitos prolongados
do acido acetilsalicilico, a funcdo plaquetaria volta ao normal dentro de 24 a 48 horas
depois que Toradol® é descontinuado.
Deve-se ter muito cuidado no uso de Toradol® em pacientes com disttrbios de coagulacao.
Estes pacientes devem ser monitorados rigorosamente. Apesar dos estudos néo indicarem
uma interacdo significativa entre Toradol® e varfarina ou heparina, o uso concomitante de
Toradol® com terapias que afetam a hemostasia, incluindo doses terapéuticas de
anticoagulantes (varfarina), baixa dose profilatica de heparina (2500 - 5000 unidades a cada
12 horas) e dextran pode estar associado com um aumento do risco de sangramento. A
administracdo de Toradol® a estes pacientes deve ser feita com extremo cuidado, e estes
pacientes devem ser monitorados cuidadosamente.
Na experiéncia pos-comercializacdo, foram relatados hematomas e outros sinais de
hemorragia da cicatriz cirirgica em associacdo ao uso peri-operatério de Toradol®. Os
médicos devem estar cientes do risco potencial de sangramento quando a hemostasia é
critica, em casos como resseccdo de prostata, amigdalectomias ou em cirurgias
cosmeéticas.

- Pacientes idosos: podem correr mais riscos de apresentar efeitos indesejaveis do que
pacientes jovens. Este risco relacionado a idade é comum a todas as drogas e a todos os
AINHs. Comparados a adultos jovens, nos idosos Toradol® apresenta uma meia-vida
plasmatica maior e o clearance plasmatico pode estar reduzido. Recomenda-se a menor
dose possivel nestes pacientes.
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- Fertilidade: o uso de Toradol®, assim como de qualquer droga inibidora da ciclooxigenase
e da sintese de prostaglandinas, pode prejudicar a fertilidade e seu uso nao é
recomendado em mulheres que estejam tentando engravidar. A retirada de Toradol® deve
ser considerada em mulheres com dificuldade em engravidar ou que estejam em
investigacao de infertilidade.

- Retencdo hidrica e edema: foram relatados retencéo hidrica, hipertensdo e edema com o
uso do Toradol® e, portanto, deve ser usado com cuidado em pacientes com
descompensacdo cardiaca ou hipertensdo ou condi¢6es similares.

- Interferéncias sobre a capacidade de operar maquinas ou dirigir veiculos: alguns
pacientes podem apresentar sonoléncia, tontura, vertigem, insénia ou depressdo com o
uso de Toradol®. Se o paciente apresentar estes ou outros efeitos indesejaveis, ele deve ter
cuidado narealizagdo de atividades que requeiram atencéo.

Recomenda-se cuidado quando probenecida € administrada concomitantemente ao
Toradol®, ja4 que alteracdes na farmacocinética deste Gltimo foram relatadas com esta
combinacéo.

Também se recomenda cuidado quando da administracdo concomitante com metotrexato,
pois tem sido relatada reducao de seu clearance com o uso de algumas drogas inibidoras
da sintese de prostaglandinas, o que possibilitaria aumento de sua toxicidade.

- Reagdes cutaneas: reacfes cutaneas graves, algumas delas fatais, incluindo dermatite
esfoliativa, sindrome de Stevens-Jonhson e necrolise epidérmica toxica, foram relatadas
muito raramente em associacdo com o uso de AINHs. Os pacientes estdo mais expostos a
estas reagbes no inicio do tratamento. Toradol® deve ser descontinuado ao primeiro
aparecimento de erupcdo cutanea, lesdo nas mucosas ou qualquer outro sinal de
hipersensibilidade.

- Ulceracdo gastrintestinal, sangramento e perfuragdo: sangramentos gastrintestinais,
ulceragdes ou perfuragbes podem ser fatais em pacientes tratados com todos AINHSs,
incluindo Toradol® a qualquer tempo do tratamento, com ou sem sintomas de alerta ou
histéria passada de eventos gastrintestinais graves. Pacientes idosos apresentam maior
frequéncia de eventos adversos, principalmente sangramentos e perfuragdes
gastrintestinais, podendo ser fatais. Pacientes debilitados tem menor toleradncia a
ulceragdes e sangramentos que o0s demais pacientes. A maioria dos eventos
gastrintestinais fatais associados a anti-inflamatérios néo esteroidais, ocorreu em
pacientes debilitados e/ou idosos. Quanto maior a dose de AINHSs, incluindo Toradol®,
maior o risco de ocorrer sangramento gastrintestinal, perfuracdo ou ulceracdes,
principalmente em pacientes com uUlceras complicadas com hemorragias ou perfuracdes e
em idosos.

O risco de ocorrer sangramento gastrintestinal clinicamente importante é dose-
dependente. Os pacientes devem iniciar o tratamento com a menor dose possivel. Para
estes pacientes e para os pacientes que fazem uso de medicamentos que aumentem o
risco de problemas gastrintestinais (p.e., acido acetilsalicilico), deve ser considerada a
terapia de combinacdo com agentes protetores da mucosa géstrica (p.e. misoprostol ou
inibidores da bomba de prétons).

Os AINHs devem ser administrados com cautela em pacientes com doencas inflamatorias

do coélon (colite ulcerativa, doenca de Crohn), uma vez que pode ocorrer exacerbagdo das
mesmas. Pacientes com histérico de toxicidade gastrintestinal, particularmente quando
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idosos, devem relatar qualquer sintoma abdominal incomum (especialmente sangramento
gastrintestinal). Se ocorrer sangramentos ou perfuragcbes gastrintestinais, o tratamento
com Toradol®deve ser suspenso.

Pacientes recebendo tratamentos concomitantes que aumentem o risco de ulceragcdes ou
sangramento, como corticoides orais, anticoagulantes (p.e. varfarina), inibidores seletivos
da recaptacédo de serotonina ou agentes antiplaquetarios (p.e. &cido acetilsalicilico) devem
ter cautela.

- Retencdo hidrica/s6dio em condi¢gdes cardiovasculares e edema: deve-se ter cuidado em
pacientes com historico de hipertensdo e/ou insuficiéncia cardiaca, pois foram relatadas
retencdo hidrica e edema, durante o uso da terapia com AINHs nestes pacientes.

Foram relatados retencao hidrica, hipertensdo e edema com o uso de Toradol® e, portanto,
deve ser usado com cuidado em pacientes com descompensacdo cardiaca ou hipertenséo
ou condigdes similares.

- Efeitos cardiovasculares e cerebrovasculares: foram relatados retencdo de fluidos e
edema durante a terapia com AINHs em pacientes com histérico de hipertensdo e/ou
insuficiéncia cardiaca congestiva de leve a moderada.

Estudos clinicos e dados epidemiol6gicos sugerem que o uso de coxibes e alguns AINHs
(principalmente em altas doses) podem estar associados a pequeno aumento do risco de
eventos tromboéticos arteriais (p.e. infarto do miocardio e acidente vascular cerebral),
principalmente em altas doses. Apesar do cetorolaco ndo ter aumentado os eventos
tromboticos, como infarto do miocardio, ndo hé dados suficientes para excluir este risco.
Pacientes com pressdo ndo controlada, insuficiéncia cardiaca congestiva, doenca arterial
coronariana, doenca arterial periférica e/ou distlirbio cerebrovascular s6 devem ser
tratados com Toradol® apés avaliagéo cuidadosa. Deve-se avaliar criteriosamente o uso do
medicamento em pacientes com fatores de risco para doencas cardiovasculares (p.e.
hipertenséo, hiperlipidemia, diabetes mellitus e tabagistas).

Como em outros AINHSs, a incidéncia e gravidade de complicagfes gastrintestinais podem
aumentar de acordo com o aumento da dose e duragdo do tratamento. O risco de ocorrer
sangramento gastrintestinal clinicamente importante é dose-dependente, particularmente
em pacientes idosos que recebam dose diaria média superior a 60 mg/dia. A historia
pregressa de doenca ulcerativa péptica aumenta a possibilidade do desenvolvimento de
complicag@es gastrintestinais durante a terapia com Toradol®.

- Efeito renal: como outros AINHSs, Toradol® deve ser usado com cautela em paciente com
insuficiéncia renal ou histéria de doenca renal por ser um inibidor potencial da sintese de
prostaglandina. Pode ocorrer toxicidade renal com Toradol® e com outros AINHs em
pacientes com reduc¢ao da volemia ou outra condi¢cdo que diminua o fluxo sanguineo renal,
situacfes nas quais as prostaglandinas renais desempenham papel importante na
manutencdo da perfuséo renal. Nessas situagées a administracédo de Toradol® ou de outro
AINH pode causar inibicdo dose-dependente da formac&o de prostaglandina e precipitar
insuficiéncia renal. Os pacientes com maior risco de apresentar esta reacdo séo aqueles
com insuficiéncia renal, hipovolemia, insuficiéncia cardiaca, insuficiéncia hepéatica, em uso
de diuréticos e idosos. A suspens&o de Toradol®, ou outros AINHs, é geralmente seguida
do retorno da funcao renal ao estado pré-tratamento.

- Efeitos anafilaticos: ocorrem principalmente e nédo exclusivamente, em pacientes com
histéria de hipersensibilidade ao acido acetilsalicilico, outros AINHs ou Toradol® e incluem,
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mas ndo estdo limitados a, anafilaxia, broncoespasmo, rubor, erupcdo cutanea,
hipotensdo, edema laringeo e angioedema.

Toradol® deve ser usado com cautela em pacientes com histéria de asma e com sindrome
completa ou parcial de p6lipo nasal, angioedema e broncoespasmo.

A duracdo do tratamento a base de cetorolaco se restringiré a:

Injetavel: Nao deve ser superior a dois dias
As doses se restringiréo a:

Dose maxima para jovens: 90 mg/dia

Dose maxima para idosos: 60 mg/dia

Gestacgéo e lactagéo

Categoria de risco na gravidez: C. Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres
gravidas sem orientagcdo médica ou do cirurgido-dentista.

Toradol® deve ser usado durante a gestacéo e lactagcdo somente se o beneficio potencial
justificar o potencial risco para o feto. E contraindicado durante o trabalho de parto ou o
parto devido ao seu efeito inibidor da sintese de prostaglandinas, o que pode afetar
adversamente a circulagéo fetal e inibir as contragdes uterinas, aumentando assim o0 risco
de hemorragia uterina. Ndo houve evidéncia de teratogenicidade em ratos ou coelhos
estudados em doses toxicas de Toradol® para as mées. O prolongamento do periodo de
gestac&o e/ou atraso no parto foram observados em ratos. Foi demonstrado que o Toradol®
atravessa a placenta em aproximadamente 10% da concentracdo sérica materna e tem sido
detectado no leite humano em baixas concentracdes.

Efeitos sobre a capacidade de dirigir e operar maquinas, quando for o caso
Durante o tratamento o paciente ndo deve dirigir ou operar maquinas, pois sua habilidade e
atencdo podem estar prejudicadas.

8. USO EM IDOSOS, CRIANCAS E OUTROS GRUPOS DE RISCO

- Idosos maiores que 65 anos de idade: o clearance de Toradol® pode ser mais lento e esta
populagao é mais sensivel aos efeitos adversos dos AINHs, portanto, deve se ter mais cuidado e
reduzir a dosagem nesses casos. Recomenda-se o valor mais baixo, dentro da variagdo de
dosagem (vide Adverténcias).

- Insuficiéncia renal: uma vez que Toradol® e seus metabdlitos sdo excretados basicamente nos
rins, em pacientes com clearance de creatinina reduzido, ocorrera diminui¢gdo do clearance da
droga. Toradol® é contraindicado em casos de insuficiéncia renal moderada ou grave (creatinina
sérica > 442 mcmol/L) e deve ser usado com cautela em insuficiéncia renal leve (creatinina sérica
170 — 442 mcmol/L). Esses pacientes devem receber uma dose reduzida pela metade (nao
excedendo 45 mg/dia). Toradol® ndo & significativamente dialisavel.

- Nas criangas (= 2 anos) que receberem dose Unica IV de cetorolaco (0,5 a 0,6 mg/kg), o volume
de distribuicdo e os valores de clearance foram maiores que os dos adultos, provavelmente
devido ao maior volume liquido corporal e/ou menor ligagdo proteica em criancas. Os valores da
meia-vida de eliminacdo do cetorolaco foram semelhantes. Toradol® ndo é recomendado para
uso em criangas menores de dois anos de idade.

9. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
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Os AINHs podem potencializar o efeito de anticoagulantes, como a varfarina. Toradol® inibe a
agregacao plaquetaria, reduz as concentragbes de tromboexano e prolonga o tempo de
sangramento. Diferentemente dos efeitos prolongados do acido acetilsalicilico, a fungéo
plaquetaria com o uso de Toradol® retorna ao normal dentro de 24 a 48 horas, apds a
descontinuagdo do uso.

Ha aumento do risco de sangramento gastrintestinal quando agentes antiplaquetarios ou
inibidores seletivos da recaptagéo de serotonina sdo combinados com AINHs.

Em pacientes em uso de acido acetisalicilico ou outros AINHs podem ter o risco aumentado de
reagdes adversas graves relacionadas aos AINHSs.

Quando Toradol® é administrado concomitantemente & oxpentofilina, ocorre aumento da
tendéncia de sangramento.

O tratamento concomitante com probenecida é contraindicado devido a diminui¢gdo do clearance
plasmatico e do volume de distribuicdo de Toradol®, com consequentes aumentos no nivel
plasmatico e na meia-vida do mesmo.

Tem sido relatado que algumas drogas inibidoras da sintese da prostaglandina reduzem o
clearance do metotrexato e possivelmente aumentem sua toxicidade.

A inibicao do clearance renal do litio, levando ao aumento de sua concentracido plasmatica, tem
sido relatada com algumas drogas inibidoras da sintese de prostaglandina. Existem relatos de
aumento da concentracéo plasmatica de litio durante a terapia com Toradol®.

Toradol® esta altamente ligado & proteina plasmatica humana (> 99%) e a ligacdo &
independente da concentragdo. Como esta € uma droga altamente potente e esta presente em
baixas concentragbes no plasma, ndo se espera que desloque outras drogas de suas ligacdes
proteicas de forma significativa.

Toradol® nao altera a ligagdo proteica da digoxina. Estudos in vitro indicam que em
concentracdes terapéuticas de salicilato (300 mcg/mL), a ligagdo de Toradol® foi reduzida em
aproximadamente 99,2 a 97,5%, representando aumento potencial na concentragéo plasmatica
desta droga livre em duas vezes. As concentragbes terapéuticas de digoxina, varfarina,
ibuprofeno, naproxeno, piroxicam, acetaminofeno, fenitoina e tolbutamida nao alteram a ligagcao
proteica de Toradol®.

Apesar dos estudos ndo indicarem uma interacdo significante entre Toradol®, varfarina ou
heparina, o uso concomitante de Toradol® e terapias que afetem a hemostasia, incluindo doses
terapéuticas de anticoagulantes (varfarina), baixa-dose de heparina profilatica (2500 - 5000U a
cada 12 horas) e dextran, pode estar associado ao aumento do risco de hemorragia.

Toradol® reduziu a resposta diurética da furosemida em individuos sadios e normovolémicos em
aproximadamente 20%, portanto deve-se ter cuidado especial em pacientes com
descompensacao cardiaca.

Os AINHs podem reduzir o efeito de diuréticos e anti-hipertensivos. O risco de insuficiéncia renal
aguda, a qual é usualmente reversivel, pode aumentar em alguns pacientes com
comprometimento da funcao renal (p.e. pacientes desidratados e idosos), quando inibidores da
ECA e/ou antagonistas de angiotensina Il sdo combinados com AINHs. No entanto, a combinagao
deve ser administrada com cautela, especialmente em idosos. Pacientes devem ser
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adequadamente titulados e deve-se monitorar a funcao renal apés o inicio da terapia combinada
e, a partir deste momento, periodicamente.

Toradol® tem mostrado reduzir a necessidade de analgesia concomitante com opiéde quando &
utilizado para o alivio da dor pés-operatéria.

Abuso/Dependéncia: Toradol® é isento de potencial de dependéncia. Nao foram observados
sintomas de abstinéncia apds sua descontinuagcao abrupta.

10. REACOES ADVERSAS A MEDICAMENTOS

Distlrbios do Trato Gastrintestinal: os eventos adversos mais comumente observados sdo
os gastrintestinais. Ulceras pépticas ou n&o, perfuracdo ou sangramento gastrintestinal,
algumas vezes fatais, podem ocorrer principalmente em idosos. Dor/desconforto
abdominal, anorexia, obstipacdo, diarreia, dispepsia, eructacdo, flatuléncia, plenitude,
gastrite, sangramento gastrintestinal, hematémese, nausea, esofagite, pancreatite,
ulceracao/perfuracdo gastrintestinal, estomatite, estomatite ulcerativa, vdmito, boca seca,
sangramento retal, melena, exaberbacéo de colite ou sindrome de Crohn, foram relatas
durante a administracdo. Menos frequentemente foi observada gastrite.

Infeccdo: meningite asséptica.
Distarbio do Sistema Linfatico e Sangue: trombocitopenia.

Distarbios do Sistema Imunoldgico: anafilaxia, rea¢cfes anafilactoides, reacdes
anafilactoides como anafilaxia, pode ter resultado fatal, reacdes de hipersensibilidade
como broncoespasmo, rubor, erupcdo cutanea, hipotenséo e edema laringeo.

Disturbios Metabdlicos e Nutricionais: anorexia, hipercalemia e hiponatremia.

Distarbios Psiquiatricos: pensamentos anormais, depressdo, insbnia, ansiedade,
nervosismo, reacfes psicoéticas, sonhos anormais, alucinacfes, euforia, habilidade de
concentracdo prejudicada e sonoléncia.

Distarbios no Sistema Nervoso Central: cefaleia, hipercinesia, parestesia, tontura,
convulsdes e paladar anormal.

Distarbios Visuais: visdo anormal.
Distarbios Auditivos: zumbido, diminui¢cdo da audicdo e vertigem.

Distarbios no Trato Urinério e Rins: insuficiéncia renal aguda, aumento da frequéncia
urinaria, nefrite intersticial, sindrome nefrética, retencdo urinaria, oliguria, sindrome
hemolitico-urémica, dor em flanco (com ou sem hematuria). Como as outras drogas que
inibem a sintese de prostaglandina renal, hipercalemia, hiponatremia, elevacéo da ureia e
da creatinina sérica.

Assim como outras drogas que inibem a sintese de prostaglandinas renais, pode ocorrer
ap6s uma dose de Toradol®, sinais de insuficiéncia renal, como elevagéo de creatinina e
potassio, dentre outros.

Disturbios no Sistema Cardiovascular: bradicardia, palpitacéo e insuficiéncia cardiaca.
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Distarbios no Sistema Vascular: hipertensdo, hipotensdo, hematoma, rubor, palidez e
hemorragia pos-operatoéria.

Dados de estudos clinicos e epidemioldgicos sugerem que o uso de coxibe e alguns AINHs
(particularmente em altas doses) podem estar associados a um pequeno aumento dos
riscos de eventos trombéticos arteriais (p.e. infarto do miocardio ou acidente vascular
cerebral). No entanto, o cetorolaco ndo mostrou aumento nos eventos trombadticos, como
infarto do miocéarido, mas nao ha dados suficientes para excluir o risco do cetorolaco.

Distarbio no Sistema Reprodutor Feminino: infertilidade.
Distarbios no Sistema Respiratdrio: asma, dispneia, edema pulmonar.
Disturbios Hepatobiliares: hepatites, ictericia colestatica, faléncia hepatica.

Distarbios na Pele e Tecidos Subcutaneos: dermatite esfoliativa, erup¢do maculopapular,
prurido, urticéaria, purpura, angioedema, sudorese, rea¢cfes em bolus, incluindo sindrome
de Stevens-Johnson e necroélise epidérmica toxica (muito rara).

Distarbio Musculo-esqueléticos e Tecidos Conectivos: mialgia.

Distarbios Gerais e no Local de Administracdo: sede excessiva, astenia, edema, reacdes
no local da injecéo, febre e dor toracica.

Exames: tempo de sangramento aumentado, aumento da ureia sérica, aumento da
creatinina, testes de funcdo hepética anormais.

Atencédo: este é um medicamento novo e, embora as pesquisas tenham indicado eficacia e
seguranca aceitaveis para comercializacdo, efeitos indesejaveis e ndo conhecidos podem
ocorrer. Neste caso, informe ao seu médico.

11. SUPERDOSE

Superdosagem Unica de Toradol® tem sido associada a dor abdominal, nausea, vémito,
hiperventilagcéo, Ulcera péptica e/ou gastrite erosiva e insuficiéncia renal que se resolveram apds a
descontinuacgéo da droga.

Também podem ocorrer sangramentos gastrintestinais. Raramente, observa-se hipertenséo
arterial, insuficiéncia renal aguda, depressao respiratdria € coma associados ao uso de AINHSs.
Reacdes anafilactoides foram relatadas com ingestdo de AINHs em dose terapéutica e podem
ocorrer com superdosagem.

Tratamento: pacientes devem ser tratados suportivamente de acordo com os sintomas
apresentados e de acordo com o manejo de intoxicacdo por AINHs. Nao ha antidotos especificos.
A dialise nao retira quantidades significativas do cetorolaco da corrente sanguinea.

12. ARMAZENAGEM

As ampolas devem ser conservadas em temperatura ambiente (entre 15° e 30° C) e protegidas da
luz.

17

F.REG.004.03



Copy from GRASS PID2011-05442

MS -1.0100.0587 .
Farm. Resp.: Guilherme N. Ferreira - CRF-RJ n- 4288

Fabricado por Produtos Roche Quimicos e Farmacéuticos S.A.
Est. dos Bandeirantes, 2020 CEP 22775-109 - Rio de Janeiro - RJ
CNPJ: 33.009.945/0023-39

Industria Brasileira

Distribuido por Farmoquimica S/A
Rio de Janeiro - RJ

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA

N© do lote, data de fabricacéo, prazo de validade: vide cartucho.

CDS2.0D

F.REG.004.03

18



