ILG

1. Qualificagao da Proponente e Representante legal

PROPOSTA COMERCIAL
PREGAO ELETRONICO N° 46/2026

FORNECEDOR: ILG Comercial LTDA

Enderego: Rua ltacolomi, 377 - La Salle. CEP: 85.505-050

Cidade: Pato Branco Estado: Paran IE: 90.682.569-49 IM: 3344750
CNPJ: 20.657.155/0001-02 Telefone/ Fax: (46) 3225-1002

Optante pelo Simples? Nao

E-mail: ilgcomercialpb@gmail.com

REPRESENTANTE: Adolfo Frederico Grams Fungao: Representante Legal
Escolaridade: Ensino Superior Completo Estado Civil: Casado

CPF: 025.663.419-07 RG n° 3.088.369-1 SESP/PR Data de Nascimento: 12/05/1978
Enderego: Rua Jodo Alves de Medeiros, n° 262- Bairro Pinheiros - Pato Branco — PR

E-mail: ilgcomercialpb@gmail.com Telefone: (46) 3225 1002

2. Dados Bancarios: Banco do Brasil — Agéncia: 0495-2 — Pato Branco - PR, Conta Corrente: 73282-6

3. DECLARAMOS:

a) A proponente declara conhecer os termos do instrumento convocatorio que rege a presente licitagéo.
Examinamos os documentos da licitag&o, inteirando-nos dos mesmos para elaborar a presente proposta;

b) Que os objetos ofertados atendem a todas as especificagdes descritas no edital e que atende todas as
exigéncias técnicas minimas, inclusive de garantia, prazos de entrega e quantidades;

c) Os produtos séo de étima qualidade e atendem plenamente as caracteristicas do edital;

d) Que aceitamos e concordamos com todas as clausulas e condigdes do presente edital;

e) Que os pregos propostos serdo completos, computando todos 0s custos necessarios para o atendimento
do objeto desta licitagdo, bem como todos os impostos, encargos trabalhistas, previdenciarios fiscais,
comerciais, taxas, fretes, seguros, deslocamento de pessoal, prestacédo de assisténcia técnica, garantia e
quaisquer outros que incidam ou venham a incidir sobre o objeto licitado constante na proposta;

f) Prazo de validade da proposta: 60 (sessenta) dias;

g) Local e prazo de entrega: Conforme estabelecido no Edital.

h) Vigéncia do Contrato: Conforme Edital;

i) Pagamento: Conforme Edital.

j) Prazo de validade dos produtos, observado o parametro minimo do Edital/Termo de Referéncia;

a) Que os produtos/medicamentos, estdo devidamente registrados no érgdo competente e atendem as

normas de controle de qualidade.

ILG COMERCIAL LTDA

46.3225.1002 - ilgcomercialpb@gmail.com
CNPJ 20.657.155/0001-02 — Inscrigdo Estadual 90.682.569-49 - Inscrigdo Municipal 3344750
Rua Itacolomi, 377 — La Salle — CEP 85505-050 — Pato Branco — PR



ILG

Que as propostas econdémicas compreendem a integralidade dos custos para atendimento dos direitos
trabalhistas assegurados na Constituigdo Federal, nas leis trabalhistas, nas normas infra legais, nas
convengdes coletivas de trabalho e nos termos de ajustamento de conduta vigentes na data de entrega
das propostas.

Que atende aos requisitos de habilitacdo, e declara pela veracidade das informagdes prestadas, na forma
da lei (art. 63, I, da Lei n® 14.133/2021).

Que cumpre as exigéncias de reserva de cargos para pessoa com deficiéncia e para reabilitado da
Previdéncia Social, previstas em lei e em outras normas especificas.

Que ndo incide nas vedagdes previstas na Lei n° 14.133/2021.

Temos conhecimento e submetemo-nos ao disposto na Lei n° 8.078, de 1990 — Cddigo de Defesa do
Consumidor, bem como, ao Edital e Anexos.

As propostas de nossa empresa sdo formuladas com valores isentos de ICMS, conforme previsto para os
medicamentos listados no Convénio 87/02 — CONFAZ.

ILG COMERCIAL LTDA

46.3225.1002 - ilgcomercialpb@gmail.com
CNPJ 20.657.155/0001-02 — Inscrigdo Estadual 90.682.569-49 - Inscrigdo Municipal 3344750
Rua Itacolomi, 377 — La Salle — CEP 85505-050 — Pato Branco — PR



ILG COMERCIAL LTDA
RUA ITACOLOMI N© 377 Bairro: LA SALLE CEP: 85.505-050 - PATO BRANCO/PR

CNPJ:
Telefone / Fax

20.657.155/0001-02

IE: 90.682.569-4 IM 334475-0
(46) 3225-1002 E-MAIL medigram@medigram.com.br

PREGAO ELETRONICO ILG:PE 46/2026
Processo Administrativo N° 96/2026

Ao PREFEITURA DO MUNICIPIO DE MERCEDES/PR, apresentamos nossa proposta de precos.

PROPOSTA COMERCIAL
LOTE | N° DESCRICA'O DO ITEM MARCA, NOME CATEGOBIA NO° REGISTRO QTDE. | UNID. | VALOR VALOR
ITEM LABORATORIO COMERCIAL REGULATORIA UNIT. TOTAL
12 PENTOXIFILINA 400MG - 30CPR EMS GENERICO GENERICO 1.0235.0496.006-1 1.200 CPR 1,9900 2.388,00
) Cédigo GGREM:
CODIGO BR0268159 507720103117119
Valor Unit.: Um real e noventa e nove centavos Valor Total: Dois mil trezentos e oitenta e oito reais
17 TIOCOLCHICOSIDEO 2MG/ML - CX C/ 25 AMP DE 2ML NEWCOM TIOCOLCHICOSIDE GENERICO 1.1011.0057.001-1 350 AMP 4,4600 1.561,00
FARMACEUTICA 0 2MG/ML - CX C/ Co6digo GGREM:
LTDA 25 AMP DE 2ML
TIOCOLCHICOSIDEO 2MG/ML - CX C/ 25 AMP DE 2ML
Valor Unit.: Quatro reais e quarenta e seis centavos Valor Total: Um mil quinhentos e sessenta e um reais
22 FENTANILA SOL INJ 50MCG/ML AMP 10ML NEWCOM GENERICO GENERICO 1.1011.0036.006-8 20 AMP 3,4000 68,00
FARMACEUTICA Cédigo GGREM:
LTDA
509520120028407
Valor Unit.: Trés reais e quarenta centavos Valor Total: Sessenta e oito reais
23 MIDAZOLAM SOL INJ 5MG/ML CX C/50 AMP 10ML NEWCOM MIDAZOLAM SOL GENERICO 1.1011.0047.011-4 25 AMP 2,8000 70,00
FARMACEUTICA INJ 5MG/ML CX Codigo GGREM:
LTDA C/50 AMP 10ML
BR0268481-3 509521070032817
Valor Unit.: Dois reais e oitenta centavos Valor Total: Setenta reais
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LOTE | N° DESCRIGAO DO ITEM MARCA NOME CATEGORIA NO© REGISTRO QTDE. | UNID. | VALOR | VALOR
ITEM LABORATORIO COMERCIAL REGULATORIA UNIT. TOTAL
25 NITRAZEPAM 5MG - B1 - 20CPR GERMED NITRAZEPAM PSICOTROPICO - 1.0583.0362.002-9 360 CPR 0,5300 190,80
5MG - 20CPR GENERICO Cédigo GGREM: VALOR ONERADO: R$ 0,53
NITRAZEPAM 5MG - 20CPR 526116020096306 VALOR DESONERADO: R$ 0,6583
Valor Unit.: Cinqiienta e trés centavos Valor Total: Cento e noventa reais e oitenta centavos ~ PERCENTUAL DE ONERACAOQ: 19,5%

Numero de Item(s): 5

Valor Total da Proposta: R$ 4.277,80

Quatro mil duzentos e setenta e sete reais e oitenta centavos

DADOS BANCARIOS: Banco do Brasil - Agéncia:

0495-
2

PATO BRANCO, quinta-feira, 21 de maio de 2026

- Pato Branco - PR Conta Corrente:73282-6

Adolfo Frederico Grams
REPRESENTANTE LEGAL
CPF:025.663.419-07
RG:3.088.369-1
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GRAMS_024
Máquina de escrever
VALOR ONERADO: R$ 0,53



VALOR DESONERADO: R$ 0,6583



PERCENTUAL DE ONERAÇÃO: 19,5%


14/04/2025, 16:09

Consultas / Medicamentos / Medicamentos

Detalhe do Produto: PARINEX

Nome do Produto PARINEX Complemento da
Marca
Numero da 113430200 Data da Regularizagdo 12/07/2021
Regularizagao
Empresa Detentora da HIPOLABOR CNPJ 19.570.720/0001-10
Regularizagao FARMACEUTICA
LTDA

Principio Ativo HEPARINA SODICA SUINA

Medicamento de -

referéncia
Classe Terapéutica ANTICOAGULANTES
Tipo de Priorizagao Ordinaria Parecer Publico -

Bulario Eletronico Acesse aqui Rotulagem « PARINEX_SOLUGAO INJETAVEL.PDF - 1 de 1
N° Apresentagao Registro Forma Farmacéutica
1 5000 U1/0,25 ML SOL INJ CX 50 AMP VD TRANS X 1134302000018  Solugéo Injetavel
0,25 ML
Principio HEPARINA SODICA SUINA
Ativo

Complemento -
Diferencial da
Apresentagao

Embalagem * Primaria - Ampola de vidro transparente

« Secundaria - Caixa

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/2386736?numeroRegistro=113430200

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Numero do Processo

25351.654380/2021-
81

Vencimento da 05/2028
Regularizagao
AFE 1.01.343-0
Categoria Regulatoria Biolégico
ATC
Data de Validade
Publicacao
12/07/2021 18 meses

13


https://consultas.anvisa.gov.br/api/consulta/medicamento/1/25351654380202181/rotulo/P/29081207?Authorization=Guest
https://consultas.anvisa.gov.br/api/consulta/medicamento/1/25351654380202181/rotulo/P/29081207?Authorization=Guest
https://consultas.anvisa.gov.br/api/consulta/medicamento/1/25351654380202181/rotulo/P/29081207?Authorization=Guest

14/04/2025, 16:09

Local de
Fabricacao

Via de
Administragcao

Conservagao
Restrigao de
prescrigao

Restricao de
uso

Destinacao
Tarja

Apresentagao
fracionada

Principio
Ativo
Complemento

Diferencial da
Apresentagao

Embalagem

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

« Fabricante: HIPOLABOR FARMACEUTICA LTDA
CNPJ: - 19.570.720/0001-10
Endereco: SABARA - MG - BRASIL
Etapa de Fabricagao: Produto terminado
« Fabricante: hipolabor farmacéutica Iltda
CNPJ: - 19.570.720/0007-06
Enderego: MONTES CLAROS - MG - BRASIL
Etapa de Fabricagao: Embalagem secundaria
« Fabricante: kin master produtos quimicos ltda
CNPJ: - 91.806.729/0002-96
Enderego: PASSO FUNDO - RS - BRASIL
Etapa de Fabricagéo:
 Fabricante: HIPOLABOR FARMACEUTICA LTDA
CNPJ: - 19.570.720/0001-10
Enderego: SABARA - MG - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Envase
 Fabricante: HIPOLABOR FARMACEUTICA LTDA
CNPJ: - 19.570.720/0001-10
Enderego: SABARA - MG - BRASIL
Etapa de Fabricagao: Embalagem secundaria
 Fabricante: HIPOLABOR FARMACEUTICA LTDA
CNPJ: - 19.570.720/0001-10
Enderego: SABARA - MG - BRASIL
Etapa de Fabricacdo: Embalagem primaria
¢ Fabricante: HIPOLABOR FARMACEUTICA LTDA
CNPJ: - 19.570.720/0001-10
Enderego: SABARA - MG - BRASIL
Etapa de Fabricagao: Granel
« Fabricante: hipolabor farmacéutica Itda
CNPJ: - 19.570.720/0007-06
Enderego: MONTES CLAROS - MG - BRASIL

Etapa de Fabricagao: Envase

SUBCUTANEA

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

PROTEGER DA LUZ

Venda sob Prescricdo Médica
Adulto

Hospitalar
Vermelha
Nao

5000 UI/ML SOL INJ CX 50 FAVD TRANS X 5 ML

HEPARINA SODICA SUINA

* Primaria - Frasco-ampola de vidro transparente
« Secundaria - Caixa

1134302000026

Solugéo Injetavel

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/2386736?numeroRegistro=113430200

12/07/2021

18 meses
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14/04/2025, 16:09

Local de
Fabricacao

Via de
Administragao

Conservagao
Restricao de
prescrigao

Restricao de
uso

Destinagao
Tarja

Apresentagao
fracionada

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Fabricante: HIPOLABOR FARMACEUTICA LTDA
CNPJ: - 19.570.720/0001-10

Endereco: SABARA - MG - BRASIL

Etapa de Fabricagao: Produto terminado
Fabricante: kin master produtos quimicos ltda
CNPJ: - 91.806.729/0002-96

Enderego: PASSO FUNDO - RS - BRASIL

Etapa de Fabricagéo:

Fabricante: HIPOLABOR FARMACEUTICA LTDA
CNPJ: - 19.570.720/0001-10

Enderego: SABARA - MG - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Embalagem primaria
Fabricante: HIPOLABOR FARMACEUTICA LTDA
CNPJ: - 19.570.720/0001-10

Enderego: SABARA - MG - BRASIL

Etapa de Fabricagao: Granel

ENDOVENOSA/INTRAVENOSA

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

Venda sob Prescrigdo Médica

Hospitalar

Vermelha

Nao

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/2386736?numeroRegistro=113430200
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Pontamed Farmacéutica Ltda
www.pontamed.com.br Rua Padre Arnaldo Janssen, 1.452 - Cara-Cara

pontamed@pontamed.com.br J\ CEP - 84.032-300 - Ponta Grossa / PR
Fone - (42) 2101 - 5151 ‘1r Ont a e CNPJ - 02.816.696/0001-54
Insc. Estadual - 90180579-29
PONTA GROSSA, 21 DE MAIO DE 2026

PREFEITURA MUNICIPAL DE MERCEDES - PR
PREGAO ELETRONICO N°. 46/26 ABERTURA AS 08HOOMIN DO DIA 21/05/2026

PROPOSTA DE PRECOS

IT CI QTD UND PRODUTO MARCA [N. COMERCIAL R MS EMB. P. UNIT. P. TOTAL
8 | 105756 50 F/A HEPARINA SODICA 5000UI/ML SML HIPOLABOR PARINEX 1134302000026 50x1 [ R$ 16,2400 [ RS 812,00
TOTAL DA PROPOSTA R$ 812,00

** TOTAL DA PROPOSTA RS 812,00 (OITOCENTOS E DOZE REAIS)

# DADOS ADICIONAIS #

** CONDICOES DE PAGAMENTO - CONFORME EDITAL

** CONDICOES E PRAZO DE ENTREGA - CONFORME EDITAL ** FRETE - PAGO/CIF **
** VALIDADE DA PROPOSTA - CONFORME EDITAL

** VALIDADE DO CONTRATO - CONFORME EDITAL

** NOTA DE EMPENHO/ORDEM DE COMPRA PODE SER ENCAMINHADO PARA O E-MAIL: PEDIDOS@PONTAMED.COM.BR

Assinado digitalmente por FERNANDO
** PREVISAO DE ENTREGA DEVE SER SOLICITADA PARA O E-MAIL: RAFAEL@PONTAMED.COM.BR PAFIELRJ)QQEI[?)([))A NO'CEB UV OU=
** ATA DE REGISTRO DE PRECOS/CONTRATO PODE SER ENCAMINHADO PARA O E-MAIL: CONTRATOS@PONTAMED.COM.BR GG Brasi CN-FEENANDO PARUCKER
RESPONSAVEL: FERNANDO PARUCKER DA SILVA RG N. 188.527 SC - CPF N. 248.710.109-10 (SOCIO ADMINISTRADOR) SILVA248710109 geo e oo sosesossmer
ENDERECO: RUA PADRE ARNALDO JANSSEN, 1.452 - PONTA GROSSA - PR - CEP 84.032-300 - FONE/FAX (42) 2101-5151 10 PO POF Reader Versdo 202380

** DADOS PARA DEPOSITO B.BRASIL (001) - AGENCIA N. 0030-2 - CONTA CORRENTE N. 11060-4

**  NOS SUJEITAMOS A TODAS AS CONDICOES DO EDITAL

** PRECOS LIQUIDOS CONFORME EDITAL

** DECLARAMOS PARA OS DEVIDOS FINS, QUE OS OBJETOS COTADOS ATENDEM FIELMENTE AS EXIGENCIAS DESTE EDITAL

** DECLARAMOS PARA OS DEVIDOS FINS, QUE NO VALOR DA PROPOSTA COMERCIAL ESTAO INCLUSOS, ALEM DE TODAS AS DESPESAS GERAIS, FRETES,
OBRIGACOES TRIBUTARIAS, SECURITARIAS E DEMAIS DESPESAS INCIDENTES , DIRETA E INDIRETAMENTE SOBRE OS OBJETOS LICITADOS.

** CARO CLIENTE, CONFORME REGULAMENTACAO DA ANVISA, FAVOR SOLICITAR O PRODUTO CONFORME EMBALAGENS DESCRITAS NA COLUNA (EMBALAGEM)
VISTO QUE NAO PODE SER FORNECIDO MEDICAMENTOS DE FORMA FRACIONADA

** DECLARA QUE OS PRECOS OFERTADOS ATENDEM AOS LIMITES DO PRECO DE FABRICA (PF) OU, EM CASO DE APLICACAO DO COEFICIENTE

DE ADEQUAGAO DE PRECOS — CAP, DO PRECO MAXIMO DE VENDA AO GOVERNO (PMVG) DEFINIDOS PELA CAMARA DE REGULAGCAO DO
MERCADO DE MEDICAMENTOS — CMED/ANVISA
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Promefarma Medicamentos e Produtos Hospitalares Ltda.
CNPJ: 81.706.251/0001-98

Rua Jodo Amaral de Almeida, n°® 100 - Cidade Industrial

CEP: 81.170-520 | Curitiba-PR

(41) 3165-7900

www.promefarma.com.br

Curitiba - PR, 21 de Maio de 2026

A
PREFEITURA MUNICIPAL DE MERCEDES/PR

CEP: 85998-000
MERCEDES - PR

Referéncia : Pregéo Eletrdnico N° 46/2026

Processo N° 96/2026

Data de Abertura dia 21/05/2026 as 08:00

Data de Limite de Acolhimento dia 21/05/2026 as 08:00

Prezados Senhores,

Atendendo a licitagdo em referéncia apresentamos a seguir nossa proposta.

Condicdes gerais da proposta:

Validade da Proposta: 60 dias

Prazo de Entrega: 10 dias

Prazo para Pagamento: 30 dias

Validade dos Medicamentos: 12 meses da validade total
Vigéncia do Contrato: 12 meses

Informacgdes Gerais da Proponente:

Razao Social Promefarma Medicamentos e Produtos Hospitalares Ltda

CNPJ 81.706.251/0001-98

NIRE 4120226107-1

Inscri¢cdo Estadual 10176046-40

Inscricdo Municipal 00223204-6

Endereco Rua Jodo Amaral de Almeida, 100 - Cidade Industrial, Curitiba - PR, 81170-520

Dados do Representante Legal para Assinatura do Contrato:

Nome Jeferson Campos Mastaler
Funcéo Gerente de Licitagbes

CPF 037.193.609-89

RG 8.882.893-3 SSP/PR

E-mail empenhos@promefarma.com.br

Declaramos concordar e aceitar todas as especificagfes impostas no edital, propondo-nos a executar o contrato conforme as exigéncias, obedecendo ao
edital de licitacéo.

Banco(s) para deposito:

BANCO DO BRASIL Agéncia 3007-4 Conta Corrente 101260-6
BRADESCO Agéncia 0926-1 Conta Corrente 144795-5
ITAU Agéncia 3836 Conta Corrente 31.404-1
SANTANDER Agéncia 3837 Conta Corrente 13001852-7
SICREDI Agéncia 0730 Conta Corrente 95741-7

CAIXA ECONOMICA FEDERAL  Agéncia 4267 Op 003 Conta Corrente 900277-2

0001
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Promefarma Medicamentos e Produtos Hospitalares Ltda.
CNPJ: 81.706.251/0001-98

Rua Jodo Amaral de Almeida, n°® 100 - Cidade Industrial

CEP: 81.170-520 | Curitiba-PR

(41) 3165-7900

www.promefarma.com.br

Item [Nosso Cédigo Qtde| Und |Descricdo / Descrigdo Técnica/ Observacao Preco Unitario R$ Total Item R$

0001 130004 30.000f CPR |AC ACETILSALICILICO 100MG CPR LIB ENTERICA AAS 0,5300 15.900,00
PROTECT HYPERA (CX30CPR)

Principio Ativo: ACIDO ACETILSALICILICO

Apresentacéo: 100 MG COM REV CT BL AL AL X 30
Registro M.S.: 1781709310011

Detentor: COSMED INDUSTRIA DE COSMETICOS E
MEDICAMENTOS S.A

Fabricante: BRAINFARMA INDUSTRIA QUIMICA E
FARMACEUTICA S.A

C6d. Barras: 7896094928046

0014 5262 500 AMP |DIMENIDRINATO+PIRIDOXINA+GLICOSE+FRUTOSE IV 8,3000 4.150,00
10ML AMP DRAMIN B6 DL HYPERA (CX100AMP)

Principio Ativo:  CLORIDRATO DE PIRIDOXINA,
DIMENIDRINATO, FRUTOSE, GLICOSE

Apresentagdo: 3 MG/ML + 5 MG/ML + 100 MG/ML + 100
MG/ML SOL INJ CX 100 AMP VD AMB X 10ML (EMB FRAC)
Registro M.S.: 1781709000045

Origem: BRASIL | ALEMANHA

Detentor: COSMED INDUSTRIA DE COSMETICOS E
MEDICAMENTOS S.A

Fabricante: BRAINFARMA INDUSTRIA QUIMICA E
FARMACEUTICA S.A

Cad. Barras: 7896094922082

Total - 0001: (R$ 20.050,00) - VINTE MIL E CINQUENTA REAIS

Valor Total da Proposta R$: 20.050,00 - VINTE MIL E CINQUENTA REAIS

Declaramos que no prego proposto estdo contemplados todos os custos diretos e indiretos, decorrentes ou de qualquer outra forma, relacionados

com o objeto da presente licita¢&o, tais como: impostos, taxas, fretes, materiais, equipamentos, ferramentas, mao de obra, encargos etc.

Do Fracionamento — Conforme o art. 10 da RDC n° 80/2006 da ANVISA:

Para efetivo cumprimento da Lei 5991/73, art. 4°, paragrafo XVI, expedido pela Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), que trata da
obrigatoriedade de se fornecer medicamentos e materiais hospitalares na embalagem original, solicitamos que no momento da emiss&do do empenho,
sejam respeitadas as quantidades informadas na proposta financeira para cada produto em embalagem original.

* Art. 4° Para efeitos desta Lei séo adotados os seguintes conceitos:

XVI - Distribuidor, representante, importador e exportador - empresa que exerca direta ou indiretamente o comércio atacadista de drogas,
medicamentos em suas embalagens originais, insumos farmacéuticos e de correlatos.

Dessa forma, acreditamos estar colaborando com a integridade e qualidade dos produtos fornecidos, além de facilitar nos processos de

rastreamento dos itens em estoque ou em transito.

JEFERSON CAMPOS  Aassinado de forma digital por
EFERSON CAMP
MASTALER:03719360 fVIASTiCIfERi)3719c?%560989

089 Dados: 2026.05.21 08:56:11 -03'00' Pagina 2/3



Jeferson Campos Mastaler
Gerente de Licitagfes

RG : 8.882.893-3 SSP/PR
CPF: 037.193.609-89
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OSMED

Industria de Cosmeéticos
e Medicamentos S/A.

AAS® Protect

(acido acetilsalicilico)

Cosmed Industria de Cosmeticos e Medicamentos S.A.
Comprimido revestido de liberacéo entérica

100mg



MED

Industria de Cosmeéticos
e Medicamentos S/A

| - IDENTIFICAGAO DO MEDICAMENTO:

AAS® Protect
acido acetilsalicilico

MEDICAMENTO SIMILAR EQUIVALENTE AO MEDICAMENTO DE REFERENCIA.
APRESENTACAO
Comprimido revestido de liberacéo entérica.

Embalagem contendo 30 comprimidos revestidos de liberagao entérica

VIA DE ADMINISTRACAO: ORAL

USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido de liberacdo entérica contém:

ACIAO ACELHISAICTTICO. ... vttt 100mg
EXCIPIENTES (.51 veveverereeiesieresie ettt 1 comprimido revestido de liberagdo entérica

(celulose microcristalina, lactose monoidratada, amido de milho, diéxido de silicio, hipromelose,
macrogol 400, &cido citrico, didxido de titdnio, Eudragit L-30D, polissorbato 80, talco, trietilcitrato, e
simeticona).

AAS® Protect — Comprimido Revestido de liberagdo entérica — Bula para o profissional de satide 1



MED

Industria de Cosmeéticos
e Medicamentos S/A

1. INDICACOES
AAS® Protect é indicado para adultos para as seguintes situagdes, com base nas suas propriedades
inibidoras da agregacao plaquetaria:

+  parareduzir o risco de mortalidade em pacientes com suspeita de infarto agudo do miocardio;

« para reduzir o risco de morbidade e mortalidade em pacientes com antecedente de infarto do
miocérdio;

« paraa prevencdo secundéria de acidente vascular cerebral;

»  para reduzir o risco de ataques isquémicos transitérios (AIT) e acidente vascular cerebral em
pacientes com AIT;

«  parareduzir o risco de morbidade e morte em pacientes com angina pectoris estavel e instavel,

» para prevencdo do tromboembolismo apds cirurgia vascular ou intervencdes, por exemplo,
angioplastia coronaria transluminal percutdnea (PTCA), enxerto de bypass de artéria coronéria
(CABG), endarterectomia carotidea, shunts arteriovenosos;

« para a profilaxia de trombose venosa profunda e embolia pulmonar apds imobilizacdo
prolongada, por exemplo, ap0s cirurgia de grande porte;

e para reduzir o risco de primeiro infarto do miocardio em pessoas com risco cardiovascular
aumentado.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Cerca de 15.000 pacientes que sofreram infarto do miocardio usaram o acido acetilsalicilico para reduzir o
risco de reinfarto e morte em sete estudos prospectivos, randomizados e controlados por placebo. Esses
estudos testaram diversas doses de &cido acetilsalicilico (325 a 1.500 mg/dia) e envolveram pacientes com
diferentes periodos pds-infarto (4 semanas a 5 anos). Nenhum estudo demonstrou isoladamente uma
reducdo de mortalidade estatisticamente significativa, mas analises globais dos dados demonstraram que 0
acido acetilsalicilico reduz significativamente a mortalidade cardiovascular (em 15%) e eventos vasculares
ndo fatais (infarto do miocardio ou AVC) (em 30%). Para comprovar a eficacia do &cido acetilsalicilico em
baixas doses na prevencdo priméria do infarto do miocérdio, realizaram-se cinco estudos prospectivos e
randomizados conduzidos por pesquisadores independentes: trés estudos com pacientes com fatores de
risco cardiovascular e dois estudos com individuos sadios. Todos os cinco estudos demonstraram que o
acido acetilsalicilico em baixas doses ¢ eficaz na prevencdo de eventos vasculares (especialmente infarto
do miocéardio ndo fatal) em pacientes com risco vascular aumentado. Os fatores de risco investigados
nesses estudos (TPT e HOT) foram hipertensdo, diabetes mellitus, hiperlipidemia e outros. Deve-se
enfatizar que os efeitos benéficos do éacido acetilsalicilico ocorreram em adi¢éo ao tratamento especifico
dos fatores de risco, como, por exemplo, terapia antihipertensiva.

Efeito do AAS sobre o risco de doenca corondria nos estudos clinicos de prevencao primaria:

Estudo cido Controle indice  (IC| Duragdo da| Risco Anual|l Evento
clinico acetilsalicilico | Eventos/ 95%) Terapia* para evento| Vascular
(Referéncia) | Eventos/ Pacientes CHD entre| Evitado por
Pacientes Pacientes 1000
Controle Pacientes
Tratados por
ano
n/n (%) n/n (%) anos % %
BMD (1) 169/3429 88/1710 0,96 (0,73- 5,8 0,89 0,4
(4,93) (5,15) 1,24)
PHS (2) 163/11037 266/11034 0,61 (0,50- 5 0,48 1,9
(1,48) (2,41) 0,74)
TPT (3) 83/1268 (6,55) | 107/1272 0,76 (0,57- 6,8 1,24 2,7
(8,41) 1,03)
HOT (4) 82/9399 (0,87) | 127/9391 0,64 (0,49- 3,8 0,36 1,3
(1,35) 0,85)
PPP (5) 26/2226 (1,17) | 35/2269 0,75 (0,45 3,6 0,43 1,0
(1,54) 1,26)
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BMD = British Male Doctors Trial (Estudo dos Médicos Britanicos); CHD = Coronary Heart Disease
(Doenca Coronéaria Cardiaca); HOT = Hypertension Optimal Treatment Trial (Estudo do Tratamento
Otimo da Hipertensdo); PHS = Physicians’ Health Study (Estudo da Satide dos Médicos); PPP = Primary
Prevention Project (Projeto de Prevencdo Priméaria); TPT = Thrombosis Prevention Trial (Estudo da
Prevencédo da Trombose).

* Os valores fornecidos sdo médios, exceto o valor de TPT, que é a mediana.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
Propriedades farmacodindmicas

O é&cido acetilsalicilico inibe a agregacdo plaquetéria bloqueando a sintese do tromboxano A nas
plaquetas. Seu mecanismo de acdo baseia-se na inibicdo irreversivel da ciclooxigenase (COX-1). Esse
efeito inibitério é especialmente acentuado nas plaquetas, porque estas ndo sdo capazes de sintetizar
novamente essa enzima. Acredita-se que o cido acetilsalicilico tenha outros efeitos inibitdrios sobre as
plaquetas. Por essa razdo, é usado para vdrias indicacBes relativas ao sistema vascular. O 4cido
acetilsalicilico pertence ao grupo dos farmacos anti-inflamatdrios néo-esteroidais, com propriedades
analgésicas, antipiréticas e anti-inflamatorias. Altas doses orais sdo usadas para o alivio da dor e nas
afeccBes febris menores, tais como resfriados e gripe, para a redugdo da temperatura e alivio das dores
musculares e das articulacbes, e em distlrbios inflamatérios agudos e crdnicos, tais como artrite
reumatoide, osteoartrite e espondilite anquilosante.

Propriedades farmacocinéticas

Absorcéo

Apb6s a administracdo oral, o acido acetilsalicilico é rapida e completamente absorvido do trato
gastrintestinal. Durante e apds a absorcdo, o acido acetilsalicilico é convertido em &cido salicilico, seu
principal metabdlito. Em virtude do revestimento do comprimido revestido de AAS® Protect 100mg ser
resistente a &cido, o &cido acetilsalicilico ndo é liberado no estbmago, mas sim no meio alcalino do
intestino. Desta forma, a Cma do &cido acetilsalicilico é alcancada 2-7 horas ap6s administracdo dos
comprimidos gastrorresistentes, sendo retardada em comparagcdo com a do acido acetilsalicilico em
comprimidos de liberagdo imediata. A ingestdo simultanea de alimentos leva a uma absorcéo atrasada,
mas completa, do acido acetilsalicilico, indicando que a taxa de absor¢do, mas ndo a extensao, ¢ alterada
pelos alimentos. Devido as relacbes mecanisticas entre a exposicdo plasmética total do &cido
acetilsalicilico e o seu efeito inibitério na agregacdo plaquetaria, o atraso na absor¢do dos comprimidos
gastrorresistentes de AAS® Protect ndo é considerado relevante para a terapia cronica com baixa dose de
AAS® Protect, para a obtencéo de inibicdo adequada da agregacdo plaquetéria. No entanto, para assegurar
os beneficios da formulagdo gastrorresistente, os comprimidos de AAS® Protect devem ser ingeridos
preferencialmente antes das refei¢des (30 minutos ou mais), com bastante liquido (veja item “Posologia e
Modo de Usar™).

Distribuicdo

Tanto o acido acetilsalicilico como o &cido salicilico ligam-se amplamente as proteinas plasmaticas e sao
rapidamente distribuidos a todas as partes do organismo. O acido salicilico passa para o leite materno e
atravessa a placenta (vide “Adverténcias e Precaugdes — Gravidez e lactagdo”™).

Metabolismo/Biotransformacao

O 4cido acetilsalicilico é convertido em seu metabdlito principal, o &cido salicilico. O grupo acetil do
acido acetilsalicilico comeca a sofrer hidrélise ja durante a passagem através da mucosa intestinal, mas
este processo ocorre principalmente no figado. O &cido salicilico é eliminado principalmente por
metabolismo hepético. Os metabdlitos incluem o &cido saliciltrico, o glicuronideo salicilfendlico, o
glicuronideo salicilacilico, o acido gentisico e o acido gentisdrico.

Eliminacao/Excrecdo/Linearidade

A cinética da eliminacdo do acido salicilico é dependente da dose, uma vez que 0 metabolismo € limitado
pela capacidade das enzimas hepéticas. Desse modo, a meia-vida de eliminagdo varia de 2 a 3 horas apds
doses baixas até cerca de 15 horas com doses altas. O cido salicilico e seus metabdlitos sdo excretados
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principalmente por via renal. Dados farmacocinéticos disponiveis do &cido acetilsalicilico ndo indicam
desvio clinicamente significativo da proporcionalidade a dose, nas faixas de dose de 100 mg a 500 mg.

Dados pré-clinicos de seguranga

O perfil de seguranca pré-clinico do acido acetilsalicilico estd bem documentado. Nos estudos com
animais, os salicilatos causaram dano renal em altas doses, mas nenhuma outra lesdo orgénica. O &cido
acetilsalicilico tem sido extensamente estudado in vitro e in vivo quanto a mutagenicidade. Néo foi
observado nenhum indicio relevante de potencial mutagénico. O mesmo se aplica para os estudos de
carcinogenicidade. Em estudos com animais de diferentes espécies, os salicilatos apresentaram efeitos
teratogénicos. Apds a exposicio durante o periodo pré-natal, foram descritos efeitos embriotdxicos e
fetotdxicos, disturbios de implantacdo e dificuldade na capacidade de aprendizado dos descendentes.

4. CONTRAINDICACOES

O écido acetilsalicilico ndo deve ser utilizado nos seguintes casos:

- hipersensibilidade ao acido acetilsalicilico, a outros salicilatos ou a qualquer outro componente do
produto;

- histérico de asma induzida pela administracdo de salicilatos ou substancias com acéo similar,
principalmente farmacos anti-inflamatdrios ndo-esteroidais;

- Ulceras gastrintestinais agudas;

- diatese hemorrégica;

- insuficiéncia renal grave;

- insuficiéncia hepatica grave;

- insuficiéncia cardiaca grave;

- combinacdo com metotrexato em dose de 15 mg/semana ou mais (vide “Intera¢cdes Medicamentosas”);

- ltimo trimestre de gravidez (vide “Gravidez e lactagdo” em item “Adverténcias e Precaugdes”).

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

O &cido acetilsalicilico deve ser utilizado com cautela nos seguintes casos:

- hipersensibilidade a analgésicos, anti-inflamatorios ou antirreumaticos e em presenca de outras alergias;
- historico de ulceras gastrintestinais, incluindo Ulcera crbnica ou recidivante ou historico de
sangramentos gastrintestinais;

- tratamento concomitante com anticoagulantes (vide “Intera¢cdes Medicamentosas™);

- em pacientes com insuficiéncia renal ou pacientes com insuficiéncia na circulagéo cardiovascular (ex.:
doenca vascular renal, insuficiéncia cardiaca congestiva, deplecdo do volume, cirurgia de grande porte,
septicemia ou evento hemorréagico importante), uma vez que o &cido acetilsalicilico pode aumentar o risco
de dano renal ou insuficiéncia renal aguda;

- em pacientes que sofrem de deficiéncia grave de glicose-6-fosfato desidrogenase (G6PD), o acido
acetilsalicilico pode induzir a hemdlise ou anemia hemolitica. Fatores que podem aumentar o risco de
hemolise sdo, por exemplo, altas doses, febre ou infec¢fes agudas;

- disfuncdo hepatica;

- dipirona e alguns anti-inflamatérios nao-esteroidais (AINES), como ibuprofeno e naproxeno, podem
atenuar os efeitos inibitérios do &cido acetilsalicilico sobre a agregacdo plaquetaria. Pacientes em
tratamento com &cido acetilsalicilico que planejem utilizar dipirona ou AINEs, devem ser orientados a
informar o seu médico (vide “Interagdes Medicamentosas™);

- 0 acido acetilsalicilico pode desencadear broncoespasmo e induzir ataques de asma ou outras reacdes de
hipersensibilidade. Os fatores de risco sdo a presenca de asma preexistente, febre do feno, pélipos nasais
ou doenca respiratdria crénica. Esse conceito aplica-se também aos pacientes que apresentem reacdes
alérgicas (ex.: reagOes cutaneas, prurido e urticaria) a outras substancias;

- devido ao efeito de inibicdo da agregacao plaquetaria, que persiste por varios dias ap6s a administracao,
0 acido acetilsalicilico pode conduzir a uma tendéncia de aumento de sangramento durante e apds
intervencdes cirargicas (incluindo cirurgias de pequeno porte, como por exemplo, extracBes dentarias);

- em doses baixas, o acido acetilsalicilico reduz a excrecdo do acido Urico. Essa reducdo pode
desencadear crises de gota em pacientes predispostos.

Criancas e adolescentes
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- Produtos contendo acido acetilsalicilico, como AAS® Protect, ndo devem ser utilizados por criangas e
adolescentes para quadros de infecgdes virais com ou sem febre, sem antes consultar um médico. Em
certas doencas virais, especialmente as causadas por varicela e virus influenza A e B, ha risco da
Sindrome de Reye, uma doenca muito rara, mas com potencial risco para a vida do paciente, que requer
acdo medica imediata. O risco pode aumentar quando o &cido acetilsalicilico é administrado
concomitantemente na vigéncia desta doenca embora a relagdo causal ndo tenha sido comprovada.
Vomitos persistentes na vigéncia destas doencas podem ser um sinal de Sindrome de Reye.

CRIANCAS OU ADOLESCENTES NAO DEVEM USAR ESTE MEDICAMENTO PARA
CATAPORA OU SINTOMAS GRIPAIS ANTES QUE UM MEDICO SEJA CONSULTADO
SOBRE A SINDROME DE REYE, UMA RARA, MAS GRAVE DOENCA ASSOCIADA A ESTE
MEDICAMENTO.

Efeitos sobre a capacidade de dirigir veiculos e operar maquinas
N&o se observaram efeitos sobre a capacidade de dirigir veiculos e operar maquinas.

Gravidez e lactacao

Gravidez

A inibicdo da sintese de prostaglandinas pode afetar adversamente a gravidez e/ou o desenvolvimento
embrio/fetal. Dados de estudos epidemioldgicos consideram a possibilidade de aumento do risco de
aborto e de malformagdes apds o uso de inibidores da sintese de prostaglandinas no inicio da gravidez.
Acredita-se que o risco aumente com a dose e a duracdo do tratamento. Os dados disponiveis ndo revelam
nenhuma associa¢do entre o uso do &cido acetilsalicilico e 0o aumento do risco de aborto. Os dados
epidemiolégicos disponiveis para o &cido acetilsalicilico, sobre malformagdes, ndo sdo consistentes, mas
ndo se pode excluir o aumento do risco de gastrosquise. Um estudo prospectivo com cerca de 14.800
pares mée-filho expostos no inicio da gestagdo (1° ao 4° més) ndo demonstrou qualquer associacdo com
um indice elevado de malformacdes.

Estudos em animais demonstram toxicidade reprodutiva (vide “Caracteristicas farmacoldgicas”, subitem
“Dados pré-clinicos de seguranga”). Ha relatos de constricdo no ducto arterioso apds o tratamento no
segundo trimestre, a maioria dos quais resolvidos apds a interrupcao do tratamento. N&o se recomenda o
uso de medicamentos que contenham &cido acetilsalicilico durante o primeiro e o segundo trimestres de
gravidez, a menos que seja realmente necessario. Em caso de necessidade de uso destes medicamentos
por mulheres que pretendam engravidar ou durante o primeiro e o segundo trimestres de gravidez, as
doses e a duracdo do tratamento devem ser as menores possiveis. O monitoramento pré-natal da
constricdo do ducto arterioso deve ser considerado ap6s a exposicao a acido acetilsalicilico a partir da 202
semana gestacional. O tratamento com acido acetilsalicilico deve ser descontinuado se ocorrer constrigdo
do ducto arterioso. Durante o terceiro trimestre de gravidez, todos os inibidores da sintese de
prostaglandinas podem expor:

- o feto a:
» toxicidade cardiopulmonar (constri¢cdo/fechamento prematuro do ducto arterioso e hipertensdo
pulmonar);
« disfuncdo renal, que pode progredir para insuficiéncia renal, com oligoidramnios.

- amée e a crianca no final da gestacéo a:
» possivel prolongamento do tempo de sangramento, um efeito antiagregante que pode ocorrer
mesmo apos doses muito baixas;

« inibicdo das contracdes uterinas levando a atraso ou prolongamento do trabalho de parto.

Consequentemente, o &cido acetilsalicilico é contraindicado durante o terceiro trimestre de
gestacao.

O uso do acido acetilsalicilico é contraindicado no ultimo trimestre de gestacdo, apresentando categoria
de risco na gravidez D para tal periodo. Durante os dois primeiros trimestres de gestacdo, o &cido
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acetilsalicilico deve ser utilizado com cautela, se realmente necessario, apresentando categoria de risco na
gravidez C para tal periodo.

Categoria D — Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacéo
médica. Informe imediatamente seu médico em caso de suspeita de gravidez.

Lactacdo

Os salicilatos e seus metabdlitos passam para o leite materno em pequenas quantidades. Como ndo se
observaram até o momento efeitos adversos no lactente ap6s uso eventual, em geral, & desnecesséria a
interrupcdo da amamentacéo. Entretanto, com o uso regular ou ingestdo de altas doses, a amamentacéo
deve ser descontinuada precocemente.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

InteracOes contraindicadas:

- metotrexato em doses de 15 mg/semana ou mais: aumento da toxicidade hematoldgica de metotrexato
(diminuicdo da depuracdo renal do metotrexato por agentes anti-inflamatdrios em geral e deslocamento
do metotrexato de sua ligacdo na proteina plasmatica pelos salicilatos) (vide “Contraindicagdes”).

CombinagGes que requerem precaucdes para 0 uso:

- metotrexato em doses inferiores a 15 mg/semana: aumento da toxicidade hematolégica do metotrexato
(diminuicdo da depuracdo renal do metotrexato por agentes anti-inflamatdrios em geral e deslocamento
do metotrexato de sua ligagcdo na proteina plasmatica pelos salicilatos).

- dipirona e anti-inflamat6rios ndo-esteroidais (AINES): a administracdo simultdnea (mesmo dia) de
dipirona e alguns AINEs, como ibuprofeno e naproxeno, podem atenuar a inibicdo plaquetéria irreversivel
induzida pelo acido acetilsalicilico. N&o é conhecida a relevancia clinica destas interagfes. O tratamento
com dipirona e alguns AINEs, como ibuprofeno e naproxeno, em pacientes com risco cardiovascular
aumentado podem limitar a protecdo cardiovascular do acido acetilsalicilico (vide “Adverténcias e
Precaugoes”).

- anticoagulantes, tromboliticos/outros inibidores da agregacdo plaquetéria/hemostase: aumento do risco
de sangramento.

- anti-inflamatdrios n&o-esteroidais com salicilatos: aumento do risco de Ulceras e sangramento
gastrintestinal devido ao efeito sinérgico.

-inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina (ISRSs): aumento do risco de sangramento
gastrintestinal superior possivelmente em razdo do efeito sinérgico.

-digoxina: aumento das concentragdes plasmaticas de digoxina em funcdo da diminuicdo da excrecdo
renal.

-antidiabéticos, por exemplo, insulina e sulfonilureias em combinacdo com doses elevadas de &cido
acetilsalicilico: aumento do efeito hipoglicémico em altas doses do &cido acetilsalicilico por acdo
hipoglicémica do &cido acetilsalicilico e deslocamento da sulfonilureia de sua ligacdo nas proteinas
plasmaticas.

-diuréticos em combinacdo com acido acetilsalicilico em altas doses: diminuigdo da filtragdo glomerular
por diminuicdo da sintese renal de prostaglandina.

-glicocorticoides sistémicos, exceto hidrocortisona usada como terapia de reposicdo na doenca de
Addison: Diminuicéo dos niveis de salicilato plasmético durante o tratamento com corticosteroides e risco
de superdose de salicilato apds interrup¢do do tratamento, devido ao aumento da eliminagéo de salicilatos
pelos corticosteroides. Uso concomitante pode aumentar a incidéncia de sangramento gastrointestinal e
ulcerago.

-inibidores da enzima conversora de angiotensina (ECA) em combinagdo com &cido acetilsalicilico em
altas doses: diminuicdo da filtracdo glomerular por inibicdo das prostaglandinas vasodilatadoras. Além de
diminuicdo do efeito anti-hipertensivo.

-acido valproico: aumento da toxicidade do acido valproico devido ao deslocamento dos sitios de ligacdo
com as proteinas.

-alcool: aumento do dano a mucosa gastrintestinal e prolongamento do tempo de sangramento devido a
efeitos aditivos do cido acetilsalicilico e do alcool.
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-uricosuricos como benzbromarona, probenecida: diminuigdo do efeito uricosdrico (competicdo na
eliminac&o renal tubular do &cido Urico).

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
AAS® Protect deve ser mantido em temperatura ambiente (entre 15 e 30°C).

Prazo de validade: 24 meses a partir da data de sua fabricacéo.

NUmero de lote e datas de fabricacdo e validade: vide embalagem.
N&o use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Caracteristicas organolépticas:
AAS® Protect ¢ um comprimido branco redondo com um “¥” gravado em um dos lados e o outro lado
liso.

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

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Para uso oral. Tomar os comprimidos gastrorresistentes de preferéncia pelo menos 30 minutos antes das
refeicBes, com bastante dgua. Os comprimidos gastrorresistentes ndo devem ser esmagados, quebrados ou
mastigados para garantir sua liberagcdo no meio alcalino do intestino. Para o tratamento de infarto agudo
do miocardio a dose inicial deve ser esmagada ou mastigada e engolida.

Dosagem:

- Infarto agudo do miocérdio: uma dose inicial de 100 a 300 mg é administrada assim que houver suspeita
de infarto do miocéardio. A dose de manutencédo é de 100 mg a 300 mg por dia, por 30 dias ap6s o infarto.
Ap6s 30 dias deve-se considerar terapia adicional para prevengdo de recorréncia do infarto. Por serem
comprimidos com revestimento gastrorresistente, para esta indicacdo a dose inicial deve ser esmagada ou
mastigada e engolida para obter a absorcéo rapida.

- Antecedente de infarto do miocardio: 100 a 300mg por dia.

- Prevencdo secundéria de acidente vascular cerebral: 100 a 300mg por dia.

- Em pacientes com ataques isquémicos transitrios (AIT): 100 a 300mg por dia.

- Em pacientes com angina pectoris estavel e instavel: 100 a 300mg por dia.

- Prevencéo do tromboembolismo apo6s cirurgia vascular ou intervengdes: 100 a 300mg por dia.

- Profilaxia de trombose venosa profunda e embolia pulmonar: 100 a 200mg por dia ou 300mg em dias
alternados.

- Reducéo do risco de primeiro infarto do miocérdio: 100mg por dia ou 300mg em dias alternados.

Informacd@es adicionais para populacdes especiais

- Pacientes pediatricos:

A seguranca e eficacia de AAS® Protect em criancas abaixo de 18 anos ndo foram estabelecidas. Néo ha
dados disponiveis. Desta forma, AAS® Protect ndo é recomendado para uso em pacientes pediatricos
abaixo de 18 anos.

- Pacientes com insuficiéncia hepatica:

AAS® Protect é contraindicado em pacientes com insuficiéncia hepatica grave (vide “Contraindicacdes™).
AAS® Protect deve ser utilizado com cautela em pacientes com insuficiéncia da fung¢io hepatica (vide “5.
Adverténcias e Precaucdes”).

- Pacientes com insuficiéncia renal:

AAS® Protect é contraindicado em pacientes com insuficiéncia renal grave (vide “Contraindicagdes”).
AAS® Protect deve ser utilizado com cautela em pacientes com insuficiéncia da fungdo renal, uma vez
que o acido acetilsalicilico pode aumentar ainda mais o risco de dano renal e insuficiéncia renal aguda
(vide “Adverténcias e Precaugdes”).

9. REACOES ADVERSAS
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As reagdes adversas a medicamentos listadas sdo baseadas em relatérios espontaneos pos-comercializagao
com todas as formulag@es de aspirina e ensaios clinicos com aspirina como medicamento em estudo. O
calculo da frequéncia baseia-se apenas nos dados do braco da aspirina do estudo ARRIVE.

As frequéncias das reagdes adversas a medicamentos relatadas com aspirina estdo resumidas na tabela
abaixo. Os agrupamentos de frequéncias séo definidos de acordo com a seguinte convenc&o:

Comum: (> 1/100 a < 1/10),
Incomum: (>1/1.000 a < 1/100),
Raro: (>1/10.000 a<1/1.000)

As reacdes adversas a medicamentos identificadas apenas durante a vigilancia pds-comercializacéo e cuja
frequéncia ndo pdde ser estimada estdo listadas em "desconhecida”.

Tabela 1: ReacBes adversas a medicamentos relatadas em Ensaio Clinico ou durante a vigilancia
poscomercializagdo em pacientes tratados com &cido acetilsalicilico.

Classificacdo do Comum Incomum Rara Desconhecida
sistema corpdreo
Distarbios Anemia por Anemia Hemdlise® ; Anemia
sanguineos e do deficiéncia de hemorragica hemolitica®
sistema linfatico ferro®
Distarbios do Hipersensibilidade; | Reacdo anafilatica | Choque anafilatico
sistema Hipersensibilidade
imunoldgico a medicamentos;

Edema alérgico e

angioedema
Disturbios do Tontura Hemorragia
sistema nervoso cerebral e

intracraniana®
Disturbios do Zumbido
ouvido e labirinto
Distarbios Dificuldade
cardiacos cardiorespiratdria®
Distarbios Hematoma Hemorragia; Hemorragia
vasculares Hemorragia perioperatoria

muscular
Distlrbios Epistaxe Rinite Congestdo nasal Doencga respiratoria
respiratérios, exacerbada por
toréacicos e aspirina
mediastinais
Disturbios Dispepsia; Dores | Sangramento Perfuragéo de Doenca
gastrointestinais gastrointestinais e | gengival; Erosdo e | Ulcera diafragmatica
abdominais; Ulcera gastrointestinal intestinal
Inflamacéo gastrointestinais

gastrointestinal;
Hemorragia do
trato
gastrointestinal®

Distarbios Insuficiéncia Aumento dos
hepatobiliares hepatica niveis de

Transaminases
Afeccdes dos Erupcéo cutdnea; | Urticaria

tecidos cutaneos e

Prurido

subcutaneos

Distlarbios renais | Hemorragia do Insuficiéncia

e urinérios trato urogenital renal® ;
Insuficiéncia renal
aguda ®

Lesbes, Veja item “10.
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envenenamentos e
complicacGes
processuais

Superdose”

a No contexto de sangramento

b No contexto de formas graves de deficiéncia de glicose-6-fosfato desidrogenase (G6PD)

¢ LT/ casos fatais foram relatados na AAS e placebo com a mesma frequéncia, <0.1%

d No contexto de reacOes alérgicas graves

e Em pacientes com insuficiéncia renal pré-existente ou circulagdo cardiovascular prejudicada

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

A toxicidade por salicilatos (> 100 mg/kg/dia por mais de 2 dias pode provocar toxicidade) pode ser
resultado de intoxicagdo cronica terapeuticamente adquirida e de intoxica¢fes agudas (superdose) com
potencial risco para a vida do paciente, variando de ingestdo acidental em criancas a intoxicagdes
eventuais.

A intoxicacdo cronica por salicilatos pode ser insidiosa, visto que pode apresentar sinais e sintomas néo
especificos. A intoxicacao cronica leve por salicilato, ou salicilismo, ocorre normalmente apenas apds o
uso repetido de doses elevadas. Os sintomas incluem tontura, vertigem, zumbido, surdez, sudorese,
nusea e vomito, dor de cabeca e confusdo, e podem ser controlados com a reducdo da dose. Zumbidos
podem ocorrer em concentragdes plasmaticas de 150 a 300 microgramas/mL. Eventos adversos mais
graves ocorrem nas concentrac@es acima de 300 microgramas/mL.

A principal manifestacdo da intoxicacdo aguda é um disturbio grave do equilibrio &cido/base que pode
variar de acordo com a idade e a gravidade da intoxicacdo. A acidose metabdlica é a forma mais comum
entre as criangas.

A severidade da intoxicacdo ndo pode ser estimada apenas pela concentracdo plasmatica. A absorcao do
acido acetilsalicilico pode ser retardada devido a reducdo do esvaziamento gastrico, formagdo de
concrecdes no estbmago, ou como resultado da ingestio de preparagbes com revestimento
gastrorresistente. O tratamento da intoxicagdo por acido acetilsalicilico é determinado pela sua extensao,
estagio e sintomas clinicos e de acordo com as técnicas de tratamento padréo para intoxicacdo. Dentre as
principais medidas deve-se acelerar a excrecdo do farmaco, bem como o restabelecimento do
metabolismo &cido/base e eletrolitico.

Devido aos complexos efeitos fisiopatolégicos da intoxicagdo por salicilatos, sinais e sintomas/achados de
investigagdes podem incluir:

Sinais e Sintomas Achados de investigacbes Medidas Terapéuticas

Intoxicacao leve a
moderada

Lavagem gastrica,
administracdo repetida de
carvao ativado, diurese
alcalina forcada

Monitoramento de fluidos e
eletrélitos

Taquipneia, hiperventilacéo, Alcalose, alcaldria

alcalose respiratdria

Sudorese

Nausea e vOmito

Intoxicacdo moderada a
grave

Lavagem géstrica,
administracdo repetida de
carvao ativado, diurese
alcalina forgada, hemodidlise
em casos graves

Alcalose respiratdria com
acidose metabdlica
compensatdria

Acidose, aciddria

Monitoramento de fluidos e
eletrolitos

Hiperpirexia

Monitoramento de fluidos e
eletrolitos

Respiratorios: variando de
hiperventilacdo, edema
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pulmonar néo cardiogénico
a parada respiratoria, asfixia

Cardiovasculares: variando de
disritmia, hipotensdo a parada
cardiaca

Por exemplo: Pressdo arterial,
alteracdo do eletrocardiograma

Perdas de fluidos e eletrdlitos:
desidratacéo, oliguria a
insuficiéncia renal

Por exemplo: Hipocalemia,
hipernatremia, hiponatremia,
funcéo renal alterada

Monitoramento de fluidos e
eletrolitos

Danos no metabolismo da
glicose, cetose

Hiperglicemia, hipoglicemia
(principalmente em criancas)
Aumento dos niveis de cetona

Zumbidos, surdez

Gastrintestinal: sangramentos
gastrintestinais

Hematol6gicos: variando de
inibicdo plaquetéria a
coagulopatia

Por exemplo:
prolongamento do tempo de
protrombina,
hipoprotrombinemia

Neuroldgico: encefalopatia
toxica e depressao do Sistema
Nervoso Central com
manifestagdes que variam de
letargia, confuséo a coma e
convulsdes.

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacdes.
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Registrado por: Cosmed Industria de Cosméticos e Medicamentos S.A.
Rua Bonnard (Green Valley 1) n° 980 - Bloco 12, Nivel 3, Sala A - Alphaville Empresarial - Barueri - SP
CEP 06465-134 - C.N.P.J.: 61.082.426/0002-07 - IndUstria Brasileira

Fabricado por: Brainfarma Inddstria Quimica e Farmacéutica S.A.
VPR 1 - Quadra 2-A - Mddulo 4 - DAIA - Anépolis - GO - CEP 75132-020
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ANEXO B
Histérico de Alteracao da Bula

Dados da submissao eletronica Dados da peti¢do/notificacdo que altera bula Dados das alteragoes de bulas
Data do No. Assunto Data do N° do Assunto Data de Itens de bula Versoes Apresentagoes
expediente expediente expediente expediente aprovagao (VP/VPS) relacionadas

10450 -

SIMILAR — 11203 - SIMILAR -

Notificagdo de Solicitagdo de

Alteragdo de Transferéncia de . . Comprimido
07/11/2022 4911052/22-8 Texto de Bula - 19/04/2022 2463621/22-2 Titularidade de 08/08/2022 IIl — Dizeres legais VP/VPS revestido

publicagdo no Registro (operagao

Bulério RDC comercial)

60/12

10450 - 4. 0 que devo saber

SIM.IL.AR: 10450 — SIMILAR — antejs de usar este VP

Notificacdo de e medicamento?

Alteracdo de Notificacgo de Comprimido
14/03/2023 | 0252792238 ¢ 14/03/2023 | 0252792238 Alteragdo de Texto 14/03/2023 p.

Texto de Bula - - . . revestido

publicacio no de Bula - publicagao 5. Adverténcias e

Bulario RDC no Bulario RDC 60/12 precaugdes VPS

60/12

10450 -

PIMILAR 10450 — SIMILAR — I11 - Dizeres Legais vP

Notificacdo de I

Alteracdo de Notificacgo de Comprimido
11/04/2025 § 11/04/2025 Alteragdo de Texto 11/04/2025 p.

Texto de Bula - . . revestido

publicacio no de Bula - publicagao b Legai VS

- izeres Legais
Buldrio RDC no Bulario RDC 60/12
60/12
AAS® Protect — Comprimido Revestido de liberagdo entérica — Bula para o profissional da salide 12
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Consultas / Medicamentos / Medicamentos

Detalhe do Produto: AAS PROTECT

Nome do Produto AAS PROTECT Complemento da Marca
Numero da Regularizagao 178170931 Data da Regularizagao 08/08/2022
Empresa Detentora da COSMED INDUSTRIA DE COSMETICOS E CNPJ 61.082.426/0002-

Regularizagao

Principio Ativo

MEDICAMENTOS S.A.

ACIDO ACETILSALICILICO

Medicamento de referéncia  ASPIRINA PREVENT

Classe Terapéutica ANTIAGREGANTE PLAQUETARIO
Tipo de Priorizagao Ordinaria Parecer Publico
Bulario Eletronico Acesse aqui Rotulagem
N° Apresentagao Registro

1 100 MG COM REV CT BLALAL X 30 1781709310011
Principio ACIDO ACETILSALICILICO

Ativo
Complemento
Diferencial da

Apresentagao

Embalagem

Local de
Fabricagao

Via de
Administragao

Conservagao

¢ Primaria - BLISTER DE ALUMINIO/ALUMINIO
¢ Secundaria - CARTUCHO DE CARTOLINA

» Fabricante: OPELLA HEALTHCARE BRAZIL LTDA
CNPJ: - 38.391.432/0001-43
Endereco: SUZANO - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagao: Processo produtivo completo

ORAL

07

Forma Farmacéutica

COMPRIMIDO REVESTIDO

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

Numero do Processo
Vencimento da
Regularizagao

AFE

Categoria Regulatéria

ATC

25351.497237/2022-
66

11/2026

1.07.817-7

Similar

Data de Validade
Publicacao

08/08/2022 24 meses



Restrigcao de
prescrigao

Restricao de
uso

Destinagao
Tarja

Apresentacao
fracionada

Venda sob Prescrigdo Médica

Adulto

Comercial
Vermelha

Nao

100 MG COM REV CT BLALAL X 120

100 MG COM REV CT BLAL AL X 20

1781709310028 COMPRIMIDO REVESTIDO

1781709310036 COMPRIMIDO REVESTIDO

08/08/2022

08/08/2022

24 meses

24 meses
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DRAMIN® B6 DL

(3 mg/ml (dimenidrinato) + 5 mg/ml
(cloridrato de piridoxina) + 100

mg/ml (glicose) + 100 mg/ml (frutose))

Cosmed Industria de Cosméticos e Medicamentos S.A.

Solucio injetavel



MED

I - IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO:

Dramin® B6 DL
dimenidrinato, cloridrato de piridoxina, glicose, frutose

APRESENTACAO
Solugdo injetavel. Embalagem contendo100 ampolas de 10 mL.

VIA DE ADMINISTRACAO: USO ENDOVENOSO
USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 2 ANOS

COMPOSICAO
Cada mL da solugdo injetavel contém:

AIMENIATINATO ..eeieieeiiiiiii ittt e ettt e e e e ettt e e e e e ettt ee e e e e s eteeeeaeee s nnteeeeeeeeaannntbeeeeeeeanas 3mg
Cloridrato de PIrIAOXING ..eeeeeiieiie ittt ettt e e e ettt e e e e st ee e e e e e st ee e e e e e enneteeeeeeaan Smg
Fed DT ]SSR UPPRUR 100mg
LT U PSURRRSURRN 100mg
e (010 To e R0 o PR SORPRPR 10mL

(propilenoglicol, benzoato de s6dio, metabissulfito de sddio e agua para injetaveis).
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I - INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE:

1. INDICACOES
Profilaxia e tratamento de nauseas e vomitos em geral, dentre os quais:
- nauseas ¢ vomitos da gravidez;
- nauseas, vomitos e tonturas causados pela doenga do movimento — cinetose;
- nauseas e vOmitos pos-tratamentos radioterapicos e em pré e pos-operatorios, incluindo
vOmitos pos-cirurgiasdo trato gastrintestinal.
No controle profilatico e na terapéutica da crise aguda dos transtornos da fungdo vestibular e ou
vertiginosos, de origemcentral ou periférica, incluindo labirintites.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

O dimenidrinato, presente em Dramin® B6 DL, é considerado medicamento de referéncia na prevengio
da cinetose e no controle da vertigem.! Sua eficacia clinica est estabelecida h4 varias décadas?® e seu
uso estd comprovado por varios estudos clinicos. A administragdo de dimenidrinato por via
intravenosa tem-se mostrado eficaz na preveng¢do e no tratamento de nauseas, vOomitos e tontura
associados aos quadros vertiginosos. Um estudo duplo-cego comparando a eficacia de dimenidrinato
e lorazepan no tratamento da vertigem mostrou em ambos os grupos a redu¢do dos sintomas (sem
diferenca estatistica) e sedagiio duas vezes menor no grupo dimenidrinato.?

Em um estudo de revis@o demonstrou-se que dimenidrinato e piridoxina sdo eficazes no tratamento de
nauseas e vomitos do inicio da gravidez.* Dimenidrinato intravenoso administrado antes do inicio de
cirurgias, imediatamente apés a indugdo anestésica, foi mais eficaz que placebo na redugéo das nauseas
e vOmitos do pds-operatorio de criangas (p<0,003).° Estudos tém demonstrado que o dimenidrinato é
eficaz na redugdo de nauseas e vOomitos do pds-operatorio em mais de 85% dos pacientes. Uma
metanalise de estudos randomizados controlados envolvendo mais de 3.000 pacientes indicou que o
dimenidrinato ¢ um antiemético de baixo custo ¢ eficaz, que pode ser utilizado na profilaxia de nauseas
e vOmitos no pods-operatorio.® Em relagdo a eficacia, dimenidrinato é mais eficaz que placebo e
comparavel a metoclopramida. Ndo ha diferengas clinicas relevantes na eficacia entre as vias de
administragdo intramuscular e endovenosa.” Um estudo randomizado prospectivo mostrou que o
dimenidrinato intravenoso pode ser tdo eficaz quanto a ondansetrona intravenosa no tratamento
profilatico de nauseas e vOmitos pos-operatdérios em pacientes submetidos a colecistectomia
laparoscopica®, assim como em pacientes pediatricos (média de idade: 11,8 anos) submetidos a cirurgia
reconstrutora pds-queimadura.’

A glicose (dextrose) ¢ o substrato metabolico do agucar simples. Usada em muitos preparados de
nutricdo oral, enteral e parenteral, por ser a fonte preferida de carboidratos, a dextrose ¢ eficaz no
tratamento da hipoglicemia de qualquer etiologia. A frutose tem sido usada como repositor de fluidos
com minimas calorias em qualquer situacdo em que a reposi¢do de fluidos ndo eletroliticos e calorias
seja necessaria. A frutose tem sido usada no tratamento de nduseas e vomitos da gravidez e para o
tratamento da hipoglicemia.’

Referéncias bibliograficas:

1. Ferreira MBC. Antagonistas H1. In: Escola Nacional de Satde Publica. Nucleo de Assisténcia
Farmacéutica. Fundamentos farmacoldgico-clinicos dos medicamentos de uso corrente 200. Rio de
janeiro: ENSP, 2002. [http://www.anvisa.gov.br/divulga/public/index.htm]. 2. Gay LN, Carliner PE.
The prevention and treatment of motion sickness; seasickness. Bull Johns Hopkins Hosp
1949;84(5):470-90. 3. Marill KA, et al. Intravenous lorazepan versus dimenhydrinate for treatment of
vertigo in the emergency department: a randomized clinical trial. Ann Emerg Med 2000; 36(4):310-
319. 4. Jewell D, Young G. Interventions for nausea and vomiting in early pregnancy. Cochrane
Database Syst Rev 2002;(1):CD000145. 5. Vener DF, et al. Dimenhydrinate decreases vomiting after
strabismus surgery in children. Anesth Analg 1996; 82(4):728-31]. 6. Kranke P, et al. Dimenhydrinate
for prophylaxis of postoperative nausea and vomiting: a meta-analysis of randomized controlled trials.
Acta Anaesthesiol Scand 2002;46:238-44. 7. DRUGDEX® Drug Evaluations (Electronic version).
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MICROMEDEX® Healthcare Series Vol. 120;2009. 8. Kothari SN, et al. Antiemetic efficacy of
prophylactic dimenhydrinate vs ondansetron; a randomized, prospective trial in patients undergoing
laparoscopic cholecystectomy. Surg Endosc 2000;14:926-9. 9. McCall JE, et al. The search for cost-
effective prevention of postoperative nausea and vomiting in the child undergoing reconstrutive burn
surgery: ondansetron versus dimenhydrinate. J Burn Care Rehabil 1999;20(4):309-15.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades farmacodindmicas

O dimenidrinato ¢ o sal cloroteofilinado do anti-histaminico difenidramina. Embora o mecanismo de sua
acdo como antiemético, anticinetdsico e antivertiginoso nao seja conhecido com precisdo, demonstrou-se
inibicdo da estimulagdo vestibular com a¢@o inicial nos otolitos ¢, em grandes doses, nos canais
semicirculares. O dimenidrinato inibe a acetilcolina nos sistemas vestibular e reticular, responsaveis por
nausea ¢ vomito na doenca do movimento. Uma agdo sobre a zona de gatilho quimiorreceptora parece
estar envolvida no efeito antiemético, admitindo-se, ainda, que atue no centro do vomito, no nucleo do
trato solitario e no sistema vestibular. Ha tolerancia ao efeito depressivo no sistema nervoso central que
geralmente ocorre apés alguns dias de tratamento.

A piridoxina faz parte do grupo de compostos hidrossoliveis denominados vitamina B6 e é o mais usado
clinicamente. E convertida no figado, principalmente, em fosfato de piridoxal, uma coenzima implicada
em numerosas transformag¢des metabolicas de proteinas e aminoacidos, na biossintese dos
neurotransmissores GABA, de serotonina e dopamina, atuando também como um modulador das agdes
dos hormoénios esteroides por meio da interagdo com receptores esteroides complexos. Sua agdo trofica
sobre o tecido nervoso lhe confere utilidade terapéutica nos casos em que existe uma degeneragio coclear
com comprometimento vestibular.

O dimenidrinato demonstra sua eficacia como medicag@o sintomatica nas nauseas e vomitos da gravidez,
principalmente quando administrado junto com o cloridrato de piridoxina (vitamina B6). A zona de
gatilho quimiorreceptora e o centro do vOmito no bulbo parecem estar também envolvidos na
fisiopatologia das nauseas e¢ dos vomitos da gravidez. No entanto, a base do processo fisiopatologico
permanece indefinida: admite-se que existam varios fatores etiologicos (agdo multifatorial), entre os quais
a deficiéncia da vitamina B6. Agindo no figado, apiridoxina opde-se a formagdo de substancias toxicas
provenientes especialmente do metabolismo das proteinas - tais substdncias funcionam como fatores
predisponentes aos vomitos.

A formula de Dramin® B6 DL ¢ enriquecida por uma solugdo equimolecular de glicose € frutose, que
atuam como coadjuvantes no tratamento da hiperémese e toxemia gravidicas ¢ dos estados nauseosos
aliados a fraqueza geral.

Considerando que durante o processo de émese ocorre uma perda de eletrolitos importantes, como sodio e
potassio, a acio dodimenidrinato e da piridoxina é complementada na formulagio do Dramin® B6 DL por
glicose e frutose, que tém por finalidade suplementar o fornecimento das calorias necessarias para as
reagdes metabdlicas, diminuir as perdas proteicas ede nitrogénio, reduzir ou prevenir a ocorréncia de
cetose, promover a deposi¢do de glicogénio e reduzir a perda de eletrdlitos. A frutose tem aprovagdo da
FDA para tratamento de nauseas e vomitos.

Propriedades farmacocinéticas

O dimenidrinato ¢ bem absorvido apds a administragdo intravenosa e o inicio de seu efeito antiemético é
muito rapido. A duragdo da agdo persiste por quatro a seis horas. Nao ha dados sobre a distribuigdo de
dimenidrinato nos tecidos, umavez que ele ¢ extensamente metabolizado no figado. Ndo ha dados sobre
possiveis metabolitos. A elimina¢do do dimenidrinato, assim como de outros antagonistas H1, ¢ mais
rapida em criangas do que em adultos e mais lenta nos casos de insuficiéncia hepatica grave. E excretado
no leite materno em concentragdes mensuraveis, mas nao existem dados sobre seus efeitos em lactentes.
A piridoxina ¢é rapidamente absorvida quando administrada por via intravenosa. O pico de concentragao
ocorre 1,25hora apds a administragio oral. E metabolizada no figado primariamente em fosfato de
piridoxal (metabdlito principal e forma ativa da vitamina), sendo liberado na corrente sanguinea, onde se
liga a4 albumina. Os musculos sdo o principal sitio de armazenamento. Outro metabdlito ativo € o fosfato
de piridoxamina. Uma comparacdo das AUCs dos diferentes metabdlitos plasmdaticos mostrou uma
disposicao significantemente mais elevada apos a via intravenosa; a AUC do fosfato de 5’-piridoxal foi
7,5 vezes maior ap6s administragdo I'V do cloridrato de piridoxina do que com suplementagdo oral. A
taxa de excrecdo renal é de 35% a 63%. O acido 4-piridéxico ¢ a forma primaria inativa da vitamina
excretada na urina. Outra forma de excrecdo da piridoxina ocorre através da bile (2%). A excrecao no
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leite materno € segura. A meia-vida de eliminagdo da piridoxina ¢ de 15 a 20 dias.

A glicose ¢ usada, distribuida ¢ estocada em todos os tecidos do organismo. A glicose (dextrose)
metabolizada em didxido de carbono e agua, com liberacdo de energia. A excrecdo no leite
desconhecida.

A frutose ¢ metabolizada principalmente no figado, onde proporciona o aumento da formagao de lactato
e de acido trico, deplecdo dos fosfatos de alto valor energético ¢ inibi¢do da sintese de proteinas,
resultando no aumento da concentracdo de lactato no sangue ¢ de acido trico sérico. A frutose é mais
rapidamente convertida em glicogénio do que a glicose. E metabolizada por vias insulinodependentes no
figado, na parede intestinal, nos rins e no tecido adiposo. A frutose ¢ oxidada em didxido de carbono e
agua; sendo fosforilada principalmente no figado, onde uma parte ¢ convertida em glicose. Qualquer
quantidade de frutose acima de 300 g/dia é excretada na urina.

o~ O~

4. CONTRAINDICACOES

Hipersensibilidade conhecida aos componentes da formula. O dimenidrinato ¢ contraindicado para
pacientes porfiricos.

A frutose pode ser fatal ou causar retardo do crescimento, se administrado a pacientes com intolerancia
hereditaria a frutose.

Este medicamento é contraindicado para menores de 2 anos.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Como o produto pode causar sonoléncia, recomenda-se cuidado no manejo de automdveis e maquinas.
Recomenda-se ndo administrar o produto quando houver ingestdo de alcool, sedativos e
tranquilizantes, pois o dimenidrinato pode potencializar os efeitos neurologicos dessas substancias.
Requerem-se cuidados em pacientes asmaticos, com glaucoma, enfisema, doenga pulmonar cronica,
dispneia e retencdo urinaria (condi¢des que podem ser agravadas pela atividade anticolinérgica).

O dimenidrinato pode mascarar os sintomas de ototoxicidade secundaria ao uso de drogas ototoxicas.
Pode ainda exacerbar desordens convulsivas.

O dimenidrinato pode aumentar a concentragdo sérica de acido urico e ndo deve ser administrado a
pacientes com gota. Pertencendo ao grupo dos anti-histaminicos, o dimenidrinato pode ocasionar, tanto
em adultos como em criangas, uma diminui¢do na acuidade mental e, particularmente em criangas
pequenas, excitagao.

Gravidez e lactacido: o dimenidrinato é considerado seguro para uso durante a lactagdo. Assim como
outros antagonistas H1, o dimenidrinato é excretado no leite materno em quantidades mensuraveis.
Entretanto, ndo ha dados avaliando os efeitos do farmaco em lactentes de maes em uso da medicagéo.
Em geral, os anti-histaminicos sdo relativamente seguros para administracdo no periodo de lactagéo,
no entanto é o médico quem deve avaliar a necessidade do seu uso, da suspensdo do uso da medicagéo
ou da interrup¢do da amamentacgao.

Uso criterioso no aleitamento ou na doacao de leite humano.

O uso deste medicamento no periodo da lactacio depende da avaliacdo e acompanhamento do
seu médico ou cirurgido-dentista.

Categoria B de Risco na Gravidez — Este medicamento nio deve ser utilizado por mulheres
gravidas sem orientacio médica ou do cirurgiio-dentista.

Pacientes pediatricos: Dramin® B6 DL ndo deve ser administrado a menores de 2 anos.

Pacientes idosos: Nio existem restri¢gdes ou cuidados especiais quanto ao uso do produto por pacientes
idosos. Portanto, eles devem utilizar dose semelhante a dose dos outros adultos e de criangas acima de
12 anos.

Pacientes com insuficiéncia renal: Utilizar com precau¢do em pacientes com insuficiéncia renal.
Pacientes com insuficiéncia hepatica: Deve-se considerar redugdo da dose em pacientes com
insuficiéncia hepatica aguda, uma vez que o dimenidrinato ¢ intensamente metabolizado pelo figado.
O 4cido lactico € o principal produto do metabolismo de frutose, portanto deve ser utilizado com
precaugdo em pacientes com doenca hepatica ou em pacientes com acidose pré-existente.

Este produto contém benzoato de so6dio, que pode causar reacdes alérgicas, como a asma,
especialmente em pessoas alérgicas ao acido acetilsalicilico.

Atenc¢ao: Este medicamento contém metabissulfito de sédio, que pode causar reacdes alérgicas
graves, principalmente em pacientes asmaticos.

Dramin® B6 DL - Solugdo injetével - Bula para o profissional de satde
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Atencgio: contém 1000mg de frutose e glicose (tipo de acicar)/ampola.

Este medicamento nio deve ser usado por pessoas com sindrome de ma-absorcio de glicose-
galactose.

Este medicamento nio deve ser usado por pessoas com insuficiéncia de sacarose-isomaltase.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Pode ocorrer potencializacdo dos depressores do sistema nervoso central, como tranquilizantes,
antidepressivos e sedativos. Evitar o uso concomitante com inibidores da monoaminoxidase e com
levodopa. Evitar o uso com medicamentos ototéxicos, pois pode mascarar os sintomas de
ototoxicidade.

O uso concomitante da piridoxina e contraceptivos orais, hidralazina, isoniazida ou penicilamina pode
aumentar as necessidades de piridoxina.

O dimenidrinato pode causar uma elevac¢do falso-positiva nos niveis de teofilina quando a teofilina for
medida por meio de alguns métodos de radioimunoensaio.

Ingestdo concomitante com outras substincias: evitar o uso do produto concomitantemente com
bebidas alcoodlicas, pois o dimenidrinato pode potencializar os efeitos neuroldgicos do alcool.
Ingestdo concomitante com alimentos: ndo ha restrigdes quanto ao uso do produto com alimentos.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Armazenar em temperatura ambiente (de 15°C a 30°C).

Prazo de validade: 24 meses.

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

Nio use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem
original Apés aberta, a ampola deste medicamento deve ser utilizada imediatamente.

A solucdo injetavel de Dramin® B6 DL ¢ limpida, incolor a levemente amarela e inodora.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
Dramin® B6 DL deve ser aplicado exclusivamente por via intravenosa.

Necessidade de aquisicio de agulha:

Para aspirar o medicamento da ampola para ele ser diluido antes de ser aplicado via endovenosa:
1 agulha hipodérmica 18G, tamanho 40 x 1,20mm.

Para aplicar o medicamento ja diluido via endovenosa: 1 agulha hipodérmica 25 x 0,8mm ou 1
scalp calibre 21G ou 23G para aplicar via endovenosa.

Posologia:

Adultos acima de 12 anos: uma ampola (30 mg de dimenidrinato) diluida em 10 mL de cloreto de
sodio 0,9%, administrados lentamente por um periodo de no minimo dois minutos, repetidos a cada
quatro a seis horas, se necessario.

Criangas acima de dois anos de idade: Recomenda-se administrar 1,25 mg de dimenidrinato/kg de
peso, diluido em 10 mL de cloreto de so6dio 0,9%, administrados lentamente por um periodo de no
minimo dois minutos a cada seis horas se necessario, ndo ultrapassando 300 mg/dia de dimenidrinato.
Dramin® B6 DL pode ser administrado como infusdo, diluido em solucdo intravenosa compativel, tal
como solugdo salina estéril.

Na insuficiéncia hepatica: Deve-se considerar redu¢do da dose em pacientes com insuficiéncia
hepatica aguda, uma vez que o dimenidrinato é intensamente metabolizado pelo figado.

9. REACOES ADVERSAS

Este medicamento pode causar as seguintes reagdes adversas:

Reagdo muito comum (> 1/10): sedagdo e sonoléncia. Reagdo comum (> 1/100 e < 1/10): cefaleia.
Reag¢do muito rara (< 1/10.000): relatos isolados de erupgdo cutanea fixa e purpura anafilatica

O dimenidrinato pertence a classe de anti-histaminicos que também pode causar efeitos
antimuscarinicos, como por exemplo visdo turva, boca seca e reten¢do urinaria. Outras reagdes
adversas que podem ser causadas por esta classe de medicamentos sdo tontura, insdnia e irritabilidade.

Dramin® B6 DL - Solugdo injetével - Bula para o profissional de satde
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Porém, especificamente para o dimenidrinato, a documentagéo de tais sintomas na literatura cientifica
¢ escassa ou inexistente.
Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema VigiMed, disponivel no Portal da Anvisa.

10. SUPERDOSE

Em caso de ingestdo de uma dose excessiva da medicagdo (superdose), podem ocorrer os seguintes
sintomas: sonoléncia intensa, taquicardia ou disritmia, dispneia e espessamento da secre¢do bronquica,
confusdo, alucinag¢des ¢ convulsdes, podendo chegar a depressdo respiratdria e coma.

N3ao se conhece um antidoto especifico. Devem-se adotar as medidas habituais de controle das fungdes
vitais e tratamento sintomatico de suporte: administracdo de oxigénio e de fluidos intravenosos;
controlar a pressdo arterial (vasopressores - dopamina ou noradrenalina; ndo usar adrenalina). Nas
convulsdes administrar um benzodiazepinico IV. Em caso de depressdo respiratdria e coma podem
haver necessidade de procedimentos de ressuscitagdo (ndo utilizar estimulantes/analépticos, pois
podem causar convulsdes).

Em caso de intoxicac¢io ligue para 0800 722 6001 se vocé precisar de mais orientacdes.
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III - DIZERES LEGAIS
Registro: 1.7817.0903
VENDA SOB PRESCRICAO
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0800 97 99 900

MED

Indistria de Cosméticos
e Medicamentos S/A.

Registrado e Importado por: Cosmed Industria de Cosméticos e Medicamentos S.A.
Rua Bonnard (Green Valley I) n° 980 - Bloco 12 - Nivel 3 - Sala A - Alphaville Empresarial - Barueri
- SP CEP 06465-134- C.N.P.J.: 61.082.426/0002-07

Produzido por: Brainfarma Industria Quimica e Farmacéutica S.A.
Anapolis - GO
ou

Produzido por: Takeda Austria GmbH
Linz - Austria

P
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Historico de Alteraciao para a bula

Dados da submissao eletronica

Dados da peti¢do/notifica¢do que altera bula

Dados das alteragdes de bulas

Data do No. expediente Assunto Data do N° do Assunto Data de tens de bula Versoes Apresentagdes
expediente - €Xp expediente expediente aprovagao (VP/VPS) relacionadas
11200 - MEDICAMENT
10451 - MEDICAMENTO 00 4 C N 0
. NOVO - Solicitagdo de N
NOVO - Notificagdo de . . K . . Solugdo
21/06/2021 2397654/21-1 N 25/02/2021 0768874/21-1 Transferéncia de Titularidade 22/03/2021 Il - Dizeres legais VP/VPS L
Alteragdo de Texto de Bula — R N injetavel
de Registro (operagdo
RDC 60/12 .
comercial)
12269 - Notificagdo da . . Solugdo
03/10/2023 1051401/23-2 . 03/10/2023 1051401/23-2 03/10/2023 Il - Dizeres legais VP/VPS L
alteragdo de rotulagem injetavel
4.0 QUE DEVO SABER ANTES DE
USAR ESTE MEDICAMENTO?
5. ONDE, COMO E POR QUANTO
TEMPO POSSO GUARDAR ESTE VP
MEDICAMENTO?
10451 - MEDICAMENTO 10451 - MEDICAMENTO 6. COMO DEVO USAR ESTE
NOVO - Notificagdo de NOVO - Notificagdo de MEDICAMENTO? Solugdo
Alteragdo de Texto de Bula - Alteragdo de Texto de Bula — DIZERES LEGAIS injetavel
publicagdo no Buldrio RDC publicagdo no Buldrio RDC 5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES
60/12 60/12 7. CUIDADOS DE
ARMAZENAMENTO DO
VPS

MEDICAMENTO
8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
DIZERES LEGAIS
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Consultas / Medicamentos / Medicamentos

Detalhe do Produto: DRAMIN B6 DL

Nome do Produto DRAMIN B6 DL Complemento da Marca Numero do Processo 25351.109986/2021-
66
Numero da Regularizagao 178170900 Data da Regularizagao 22/03/2021 Vencimento da 08/2026

Regularizagao

Empresa Detentora da COSMED INDUSTRIA CNPJ 61.082.426/0002-07 AFE 1.07.817-7
Regularizagao DE COSMETICOS E

MEDICAMENTOS

SA.
Principio Ativo DIMENIDRINATO, CLORIDRATO DE PIRIDOXINA, GLICOSE, FRUTOSE Categoria Regulatéria Novo

Medicamento de referéncia -

Classe Terapéutica ANTIEMETICOS E ANTINAUSEANTES ATC
Tipo de Priorizagao Ordinaria Parecer Publico -

Bulario Eletrénico Acesse aqui Rotulagem ¢ 1.LAYOUT_DRAMIN B6 DL INJ.PDF - 1 de 1

N° Apresentagao Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagao

1 (3+5+100 + 100) MG/ML SOL INJ CX 3 AMP VD AMB X 1781709000010 SOLUCAO INJETAVEL 22/03/2021 24 meses

oML

2 (3+5+100 + 100) MG/ML SOL INJ CX 5 AMP VD AMB X 1781709000029 SOLUGCAO INJETAVEL 22/03/2021 24 meses

oML

3 (3+5+ 100+ 100) MG/ML SOL INJ CX 10 AMP VD AMB X 1781709000037 SOLUCAO INJETAVEL 22/03/2021 24 meses

10ML

4 (3+5+100 + 100) MG/ML SOL INJ CX 100 AMP VD AMB 1781709000045 SOLUCAO INJETAVEL 22/03/2021 24 meses

X 10ML (EMB FRAC)

Principio DIMENIDRINATO

Ativo CLORIDRATO DE PIRIDOXINA
GLICOSE
FRUTOSE

Complemento -
Diferencial da
Apresentagao


https://consultas.anvisa.gov.br/api/consulta/medicamento/1/25351109986202166/rotulo/P/34339822?Authorization=Guest
https://consultas.anvisa.gov.br/api/consulta/medicamento/1/25351109986202166/rotulo/P/34339822?Authorization=Guest
https://consultas.anvisa.gov.br/api/consulta/medicamento/1/25351109986202166/rotulo/P/34339822?Authorization=Guest

Embalagem

Local de
Fabricagao

Via de
Administracao

Conservagao

Restricao de
prescrigao

Restricao de
uso

Destinacao

Tarja

Apresentagao
fracionada

¢ Primaria - AMPOLA DE VIDRO AMBAR
» Secundaria - CAIXA COM CAMA PARAAMPOLA

« Fabricante: BRAINFARMA INDUSTRIA QUIMICA E FARMACEUTICA S/A
CNPJ: - 05.161.069/0005-44
Enderego: ANAPOLIS - GO - BRASIL

Etapa de Fabricagao: Processo produtivo completo

¢ Fabricante: TAKEDA GMBH
Cédigo Unico: A000452
Enderego: ROBERT-BOSCH-STRASSE 8, 78224 SINGEN - ALEMANHA
Etapa de Fabricagao: Processo produtivo completo
» Fabricante: TAKEDA AUSTRIA GMBH
Cédigo Unico: A000450
Enderego: ST. PETER-STRASSE 25, 4020, LINZ - AUSTRIA

Etapa de Fabricagao: Processo produtivo completo

ENDOVENOSA/INTRAVENOSA

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

Venda sob Prescrigdo Médica
Adulto e Pediatrico acima de 2 anos

Hospitalar
Institucional
Comercial

Vermelha
Sim

(3+5+100 +100) MG/ML SOL INJ CX 50 AMP VD AMB X 1781709000053 SOLUCAO INJETAVEL

10ML (EMB FRAC) [ Ativo |

22/03/2021

24 meses
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