LFM-OFLOXACINO

LABORATORIO FARMACEUTICO DA MARINHA — LFM

COMPRIMIDOS REVESTIDOS
400mg



- LFM-OFLOXACINO 400 mg

IDENTIFICAGAO DO MEDICAMENTO
LFM-OFLOXACINO 400 mg
DCB: OFLOXACINO

APRESENTACOES
Forma Farmacéutica: Comprimidos revestidos de 490 Gada caixa contém 250 ou 500 comprimidos rilast

“USO ORAL.”
“USO ADULTO.”

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido contém: 400mg de Oflaxaci

Excipientes: celulose microcristalina (MC-102),easato de magnésio, polivinilpirrolidona (PVP-K3@co R2BL,
crospovidona, opadry gastrico YS 1-7003 e diéxiddi@nio.

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

Esse medicamento é indicado nas infec¢Ges baasrausadas por agentes sensiveis ao Ofloxadmoptao:

InfecgBes do trato urinario, doengas sexualmeatesinissiveis, infecges gastrintestinais e abdasniméeccdes do trato
respiratorio, infeccdes 6sseas e articulares, ¢ofes dermatoldgicas e de tecidos moles, paciemi@socomprometidos,
meningococos da orofaringe.

Adicionalmente, o Ofloxacino pode ser usado comdepde esquemas de multiplos farmacos para o teastmnda
hanseniase.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

A eficacia do LFM-Ofloxacino foi demonstrada nogsates estudos: “OFLOXACIN. A review of its antdbarial
activity, pharmacokinetic properties and therageusie” Monk JP. Campoli-Richards DM.; “OFLOXACIN. A repmisal
of its antimicrobial activity, pharmacology and thgeutical use”. Todd PA, Faulds.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
O LFM-Ofloxacino & um antimicrobiano sintético mertente ao grupo das quinolonas.

Propriedades farmacodindmicas
O LFM-Ofloxacino possui amplo espectro antibactarieO alvo desses antimicrobianos é a DNA giraséopoisomerase
IV das bactérias.

Propriedades farmacocinéticas

As quinolonas sdo bem absorvidas ap6s a admirésia@l e distribuem-se amplamente pelos tecidaodmw. Os niveis
séricos maximos séo alcancados 1-3 horas apés dmiistracdo de 400 mg. A biodisponibilidade dasejonas é
superior a 50%. O volume de distribuicdo das qouma$ apresenta-se elevado, sendo as concentrdig@igdas na urina,
nos rins, pulmdes, tecidos prostaticos, nas fewebjle e nos macréfagos e neutréfilos maioresutoas niveis séricos. As
concentracdes no liquido cefalorraquidiano no @&sso liquido prostatico sdo menores do que as o €% niveis no
liquido ascitico aproximam-se dos niveis séricosdetectada a presenca de Ofloxacino no leite homa

4. CONTRAINDICACOES

Este medicamento é contraindicado para pacientes hipersensibilidade ao Ofloxacino, ou com histode
hipersensibilidade a outra quinolona ou a qualquéno ingrediente da formula.

LFM-Ofloxacino ndo deve ser usado por criangastagéss, durante a amamentagcdo, em pacientes cadmichide
hipersensibilidade, em pacientes com histéria derdiem convulsiva, parkinsonismo, psicose e esfiaizia.
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“Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhers gravidas sem orientagcdo médica ou do cirurgiacedtista.”
“Este medicamento é contraindicado para menores di8 anos.”

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Tome especial cuidado com LFM-Ofloxacino:

= Se tiver diarreia, particularmente se for sevgeasistente e/ou com perda de sangue, durantedsuapatamento com a
ofloxacina, pode ser sintomética de uma colite gsmembranosa. Se se suspeitar de colite pseudomensaro LFM-
Ofloxacino deve ser interrompido imediatamente. éd@\ser iniciada uma terapéutica com antibiétiepeeificos o mais
rapidamente possivel (ex.. vancomicina via orapfganina via oral ou metronidazol). Nesta sitwaclinica, os produtos
inibidores da peristaltise estdo contraindicados.

= Como para as outras quinolonas, o LFM-Ofloxacireved ser usado com extrema precaucdo em doentes com
predisposicdo para convulsdes. Estes doentes peetedoentes com lesdes pré-existentes do SistermaseeCentral, em
tratamento concomitante com o fenbufen e medicassernti-inflamatérios n&o esterdides similares amc
medicamentos que baixem o limiar convulsivo cellelbais como a teofilina. (ver Tomar LFM-Ofloxacimmm outros
medicamentos)

= As tendinites, raramente observadas com quinolopaslem ocasionalmente conduzir a ruptura, envdlyen
particularmente o tendao de Aquiles. Os doentesogltém uma maior predisposicdo para tendinitesd0 de ruptura do
tenddo pode aumentar pela coadministracdo de astdimides. Se se suspeitar de tendinite, o tratanmem LFM-
Ofloxacino deve ser interrompido imediatamente. dd@wser iniciado tratamento apropriado (p. ex. iliz@lgao) para o
tendéo afetado.

= A ofloxacina deve ser administrada com precaugdaleentes com insuficiéncia hepéatica e/ou renakleeecessario
proceder-se ao ajuste posoldgicos nestes doemie€¢vno tomar LFM-Ofloxacino).

= Problemas cardiacos: deve ter precaucdo quandestesdipo de medicamentos se nasceu com, ou tesuantamilia,
prolongamento do intervalo QT (perceptivel no EGR,registo elétrico da atividade do coracao), temdesequilibrio de
sais minerais no sangue (especialmente niveis dalgopotassio ou magnésio), tem um ritmo cardiaaitontento
(chamado “bradicardia”), tem um coracédo fraco (icg&ncia cardiaca), ja teve algum ataque cardigadarte do
miocardio), € mulher ou idoso, ou se esta a tormans medicamentos que possam levar a alteracdEECGo(ver secéo
ao tomar LFM-Ofloxacino com outros medicamentos).

= Devido ao risco de fotossensibilizacdo, a exposiduz solar forte e as radiacdes UV devem sdadas durante o
tratamento com LFM-Ofloxacino.

= Como com outros antibiéticos, a utilizacdo de LE¥exacino, particularmente se prolongada, pode/qgurar o sobre-
crescimento de organismos néo sensiveis. E esbanwaavaliagio repetida do estado do doente. @eepaima infecgéo
secundéria durante a terapéutica, devem ser tomeaeldisas apropriadas.

Efeitos sobre a habilidade para dirigir veiculos owperar maquinas

Alguns efeitos indesejaveis (p.ex. tonturas/vertigesonoléncia e perturbacdes visuais) podem partar capacidade de
concentracdo e de reacdo do doente, e como tafrpodastituir um risco em situac@es onde essas ks tenham
especial importancia (p.ex. conduzir um carro dizat maquinas).

Risco de uso por via de administracdo nao recomenda
Por segurancga e para eficacia deste medicameatimimistracio deve ser somente pela via oral.

Gravidez

Estudos em animais com altas doses revelaram é@revidde fetotoxicidade e teratogenicidade. Emitefando ha dados
controlados na gravidez humana. Estudos de vigdam@o tém reportado um aumento do risco de dsfeibmgénitos
importantes. No entanto, o dano a cartilagem epatra sdo relatados em animais imaturos, danderaora preocupagao
com os efeitos sobre a formacdo 6ssea do feto esmndelvimento. Existindo alternativas mais segumsjso do
Ofloxacino deve ser evitado durante a gravideze@afmente no primeiro trimestre. A relacéo riseokéficio devera ser
avaliada durante esse periodo.

Categoria de risco na gravidez: categoria C.

“Este medicamento nédo deve ser utilizado por mulhes gravidas sem orientacdo médica ou do cirurgidcedtista.”

Lactacdo
Uma vez que o LFM-Ofloxacino é excretado no leitgemo, o aleitamento ou o tratamento devem semarhpidos.



Uso em idosos, criangas e outros grupos de risco:

Pacientes idosos

N&o ha diferenca aparente na frequéncia ou grazidad reacdes adversas em adultos idosos, quangm@mos com
adultos jovens. As propriedades farmacocinéticasLEM-Ofloxacino em pacientes idosos sdo semelhaatesios
individuos mais jovens. A absorcao da droga pasecafetada pela idade. O ajuste da dosagem ésaeogsara pacientes
idosos com insuficiéncia renal devido a reducadetauracdo do farmaco. Deve-se ter em mente quaaisnpes idosos
tém uma maior predisposi¢cdo para tendinites.

Em pacientes idosos, ha um aumento no risco paendelvimento de desordens severas de tendaoindala ruptura. O
risco aumenta nos pacientes que estejam sendddsatancomitantemente com corticosteréides. Tewedioiu rupturas de
tendao podem envolver o tendao de Aquiles, mdoy@nau outro tendao, e podem ocorrer durante os agérmino do
tratamento; foram relatados alguns casos que gaarrearios meses apos o término do tratamento.-Bever cuidado ao
prescrever LFM-Ofloxacino para pacientes idosgse@almente aqueles em tratamento com corticogesoDs pacientes
devem ser informados deste potencial efeito cahteaconselhados a descontinuar o uso de LFM-&@dlog e procurar o
seu médico se qualquer sintoma de tendinite owrajpte tenddo ocorrer.

Criancas

Nao foi estabelecida a seguranca e eficicia enemasi pediatrico e adolescente abaixo de 18 ardd-Qfloxacino
causa artropatia (artrose) e osteocondrose em @njovans de varias espécies. Por isso, 0 uso desdiEamento ndo é
recomendado para individuos com idade inferior arid.

“Este medicamento é contraindicado para menores dE8 anos.”

Grupos de risco

Como para as outras quinolonas, o LFM-Ofloxacineedser usado com extrema precaucao em doentesredimpgosicao
para convulsdes.

O LFM-Ofloxacino deve ser administrado com precauein doentes com insuficiéncia hepatica e/ou resedo
necessario proceder-se ao ajuste posolégico resges.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Antiacidos

Antiacidos contendo hidroxidos de aluminio (inctiorsucralfato) e de magnésio, fosfato de alumiinwo, ferro, podem
reduzir a absorcéo dos comprimidos de LFM-Ofloxa@rassim a sua eficicia terapéutica. O LFM-Ofloxadevera ser
administrado aproximadamente 2 horas distante aéné&tracao de antiacidos.

Teofilina, fenbufeno ou anti-inflamatoérios néo esteides similares

Pode ocorrer um abaixamento pronunciado do limerelral convulsivo quando LFM-Ofloxacino é admirdgb
simultaneamente com teofilina, medicamentos aflafimatorios ndo esterdides ou outros agentes quaaam o limiar
convulsivo.

Antagonistas da Vitamina K
Os testes de coagulac@o devem ser monitorados emeddratados com antagonistas da vitamina K dewvidm possivel
aumento do efeito dos derivados da cumarina.

Glibenclamida
O LFM-Ofloxacino pode causar um ligeiro aumento d@amcentracdes sanguineas da glibenclamida. Por é&s
recomendavel que os doentes medicados simultangammem LFM-Ofloxacina e glibenclamida sejam estreiénte
monitorados.

Probenecida, cimetidina, furosemida, ou metotrexato

Particularmente em casos de terapéutica com ddéesesdas, deve-se tomar em consideracdo uma peyéarbraitua da
excrecdo e um aumento dos niveis séricos guandguiaslonas sdo administradas concomitantemente @oimos
medicamentos que, igualmente, sofrem secre¢doatufials como probenecida, cimetidina, furosemigdanetotrexato).

Vacinas



O LFM-Ofloxacino pode interferir com a resposta moldgica a vacina viva para a febre tiféide. Psojse recomenda a
interrupgéo do tratamento com este farmaco 24 tentes da administragcdo da vacina.

Alimentos
O alimento ndo compromete a absorcdo oral, masgtaielar o momento da concentracdo sanguinea maxim

Interferéncia em exames de laboratorio

A interferéncia do LFM-Ofloxacino na determinaca@opmbrfirinas foi descrita. Foi observada uma elé@vage 20 vezes na
concentracdo de porfirinas na urina de pacientésdos com LFM-Ofloxacino. (SCHOENFELD e MAMET, ¥99

Baden et al. estudaram o efeito de quinolonaspsagkém de opiaceos, por cinco métodos de imun@easgimatizados
(Baden LR, Horowitz G, Jacoby H, Eliopoulos GM. @Qulbones and falsepositive urine screening for egiaby
immunoassay technology. JAMA 2001; 286(24):31158B)i verificado que as quinolonas interferiram rtestes
produzindo resultados falso-positivos. O LFM-Ofloixe foi uma das quinolonas que induziram resukgdtso-positivos
em praticamente todos os métodos utilizados. Aisméla urina em seis voluntarios saudaveis, aggssiao de LFM-
Ofloxacino, apresentou reatividade cruzada conmsaierpara opiaceos.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Conservar em temperatura ambiente (entre 15°C@)3Bfoteger da luz e umidade.

“NUmero de lote e datas de fabricacéo e validadeide embalagem”.
“N&o use medicamento com o prazo de validade vencidGuarde-o em sua embalagem original”.

Aspecto do medicamento
Comprimido revestido, biconvexo de cor branca.

“Antes de usar, observe o aspecto do medicamento”.
“Todo medicamento deve ser mantido fora do alcanadas criancas”.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
Os comprimidos devem ser ingeridos inteiros sentigaascom um pouco de liquido, em jejum ou durasteefeigbes.

Hanseniase
Ver Portaria n° 3.125, de 07 de outubro de 2010ihistério da Salde.

Diagnéstico Posologia Duracao do tratamento
Infecgdes urinarias ndo complicadas (ex. cistite) 200 mg 2xdia 3 dias
provocadas por E. coli e Klebsiella pneumoniae

Infecgdes urinarias ndo complicadas provocadas por 200 mg 2xdia 7 dias
outros agentes

Infecgdes urinarias complicadas 200 mg 2xdia 10 dias
Uretrite e cervicite aguda gonocdécica ndo compésad 400 mg Tomada Unica
Uretrite e cervicite aguda ndo gonocdcica provogama 300 mg 2xdia 7 dias

Chlamidia trachomatis

Doenca inflamatdria pélvica aguda 400 mg 2xdia 14 dias*
Prostatite poE. coli 300 mg 2xdia 6 semanas
Infeccdes do trato respiratério superior 300 a 800 mg (dividido 3 a 58 dias**

em 2 ou 3 doses)




Pneumonia adquirida na comunidade 400 mg 2xdia 10 dias

Infeccdes da pele ndo complicadas 400 mg 2xdia 10 dias
Exacerbacdes agudas da bronquite cronica 400 mg 2x/dia 10 dias
Diarreia do viajante 300 mg 1x/dia Comecar 24 horas
antes da chegada e
continuar

até 48 horas apds a
partida da regido
endémica.***

* pode ser associado ao esquema terapéutico nadrmmi500 mg 2xdia

**consoante a gravidade da patologia (otite médizda - 200 mg; 2xdia durante 10 dias. Otite inv@sxterna provocada
por pseudomonas aeruginosa — 400 mg; 2xdia durante 30 a 58 dias na doencamadda grave, respectivamente)

*** durante o periodo maximo de 3 semanas

Nas Infeccdes dos ossos e articulacdes a posakgpanendada é de 400 mg/dia e nas Infec¢des ddadavabdominal é
de 400 mg/dia.

No caso de ser necessario, pode aumentar-se ad@doseaté 600 ou 800 mg/dia na presenca de agpatégenos de
sensibilidade variada, em infec¢des graves ourssposta a terapéutica for insuficiente. O mesmaptiea as infecgdes
complicadas: nestes casos, o LFM-Ofloxacino devedministrado em duas doses diarias.

Na prevencao de infecgbes em doentes com redugd@sidéncia a infecgbes, recomenda-se a admidéstide 400 a 600
mg/dia.

Posologia em doentes com insuficiéncia renal
Nos doentes com insuficiéncia renal, a primeiraedds Ofloxacino serd a habitual, seguindo-se a deseanutencéo

seguinte:

Clearance da creatinina Creatinina sérica Dose de manutencao
50-20 ml/min. 1,5-5 mg/dl 100-200 mg/24 h

< 20 ml/min. > 5 mg/dl 100 mg/24 h

Nos doentes submetidos a hemodiélise ou dialistopeal a dose inicial € de 200 mg, seguida demi@024 horas como
dose de manutencgéo.
Para as posologias acima mencionadas, devem ls&eadas apresentacdes comerciais de Ofloxacin@@eari).

Posologia na insuficiéncia hepéatica
A excrecado do Ofloxacino pode ser reduzida em d@senbm perturbacdes graves da funcao hepética. (@resse
hepética com ascite). Uma dose maxima diaria demlle Ofloxacino ndo deve, portanto, ser excedida.

Os doentes em tratamento com LFM-Ofloxacino na@uegxpor-se desnecessariamente a luz solar fer#gaegem raios
UV (soléarios, lampadas de UV).

A duragdo do tratamento depende da sensibilidadegeote causal e do quadro clinico.

Deve ser feito o isolamento cultural do agenteldgioo/patolégico Assim, tal como sucede com outreslicamentos
antibacterianos, o tratamento com LFM-Ofloxacineedeontinuar pelo menos 3 dias depois da melharsitomatologia
clinica e da normalizacao da temperatura. Na naagios casos de infec¢des agudas € suficiente tamerato de 7 a 10
dias. Até se dispor de maior experiéncia a durdgématamento ndo deve ultrapassar 2 meses.

E necessario o controle analitico da urina em @secbm esquemas posoldgicos que incluam dosesiceser
recomendada, para pesquisa da cristalUria.

“Este medicamento ndo deve ser partido, aberto amastigado.”

9. REACOES ADVERSAS



As frequéncias sdo definidas segundo a seguinteengéo:
= muito frequentes (> 1/10),

= frequentes (> 1/100, < 1/10),

= pouco frequentes (> 1/1000, < 1/100),

= raros (> 1/10000,< 1/1000),

= muito raros (> 1/10000), incluindo comunicactetadas.

Reacbes anafilaticas/dides, rea¢cdes mucocutaneas

Pouco frequentes: prurido, rash, ardor nos ollussgtirritante, catarro nasal.

Raros: reag6es anafilaticas/dides tais como uidicangioedema, dispneia/broncoespasmo, rubor, sngrgdo pustular.
Muito raros: choque anafilatico/6ide, eritema niattne, necrose epidérmica toxica, fotossensibiivagrupcéo cutanea,
purpura vascular, vasculite que em casos excepsipnde originar necrose da pele.

Comunicacdes isoladas: Sindrome Stevens-Johnspmeia grave.

Infec¢des gastrointestinais, Doencas do metabolisreautricdo

Pouco frequentes: dor abdominal, diarreia, nauséasitos.

Raros: anorexia, enterocolite que pode ser hemoar&gn casos isolados.

Muito raros: Colite pseudomembranosa.

Comunicacdes isoladas: hipoglicemia em diabéticedicados com agentes hipoglicemiantes

Neurolégicas

Pouco frequentes: agitagéo, tonturas/vertigenalaia$, transtornos do sono/insénia.

Raros: reacdes psicoéticas (por ex. alucinagaojedaxde, confusdo, pesadelos, depresséo, sonoldmstiabios sensoriais
periféricos tais como parestesia, alterages dapak do olfato, disturbios visuais.

Muito raros: distdrbios auditivos tais como zumbaloperda de audigdo, convulsées, sintomas exiaailais ou outros
distarbios de coordenacdo muscular, hipoestesia.

Comunicacgdes isoladas: reacdes psicéticas e dépressr comportamento que pode pér em perigo oiprdpente.

Cardiovascular

Raros: hipotensao, taquicardia

Frequéncia desconhecida: ritmo cardiaco acelenditop cardiaco irregular potencialmente fatal, rades no ritmo
cardiaco (denominadas “prolongamento do intervald, @erceptivel no ECG, um registo eléctrico davidide do
coragéo).

Durante a infuséo de LFM-Ofloxacino, pode ocorraixad da pressdo arterial e taquicardia. A baixgmésséo arterial
pode, em casos muito raros, ser grave. Nestes dagesse suspender a perfusdo de LFM-Ofloxaciriméddiato.

InfecgBes musculoesqueléticas

Raros: tendinite.

Muito raros: artralgia, mialgia, ruptura de tend@or ex. tenddo de Alquiles). Como com outras doimas este efeito
indesejavel pode ocorrer dentro de 48 horas ajidisio do tratamento e ser bilateral.

Comunicacdes isoladas: rabdomidlise e/ou miopatgueza muscular que pode ser de especial impoxt&m doentes
com miastenia graves.

Infec¢des hepatobiliares
Raros: aumento das enzimas hepaticas (ALT, AST, ld2ha-GT e/ou fosfatase alcalina) e /ou bilirrabin
Muito raros: hepatite, que pode ser grave.

Doencas renais e urinarias:

Raros: aumento da creatinina sérica.

Muito raros: insuficiéncia renal aguda.
Comunicacdes isoladas: nefrite intersticial aguda.

Doencas do sangue e do sistema linfatico
Muito raros: anemia hemolitica, leucopenia, eodiaptrombocitopenia.
Comunicacgdes isoladas: agranulocitose, pancitopde@essao da medula 6ssea.

Outros



Pouco frequentes: desenvolvimento de microorgarsgesistentes e sobrecrescimento de fungos.
Comunicacdes isoladas: pneumonite alérgica, cdisgmrfiria.

“Em casos de eventos adversos, notifiqgue ao Sistense Notificacdes em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISA
disponivel emwww.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htmou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municiml e
entre em contato com o setor de FarmacovigilanciaodLaboratério Farmacéutico da Marinha pelo telefoneou pelo
servico de atendimento ao consumidor (SAC) — (21880-8259.”

10. SUPERDOSE

Sintomas

No caso de superdosagem podem ocorrer sintomasoreddos com o SNC como: confuséo, tonturas, gfiesada
consciéncia e eventuais convulsdes assim comagaatrintestinais como ndusea e erosdes da mucosa.

Tratamento
No caso de sobredosagem, devera ser implementaaldauagem gastrica e um tratamento sintomaticopajado. Deve-
se efetuar monitorizacdo por ECG devido a posdddié de prolongamento do intervalo QT. Ndo existeamtidoto
especifico.

“Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 60Gsk vocé precisar de mais orientacdes.”

DIZERES LEGAIS

LFM-OFLOXACINO 400mg - Registro no Ministério da Saude — MS: 1.26251006
Farmacéutico Responsavel: Jacques Magalhdes S&B-RJ N° 6513
LABORATORIO FARMACEUTICO DA MARINHA — www.Ilfm.mar.m il.br
Avenida Dom Hélder Camara, N° 315 — Benfica — Readldneiro - RJ.

CNPJ 00394.502/0071-57

“Inddstria Brasileira”

SAC: (0XX21) 3860-2859

sac@Ifm.mar.mil.br

“SO PODE SER DISPENSADO COM RETENGAO DE RECEITA. (RDC N°20/2011).”
"USO SOB PRESCRICAO MEDICA".
“VENDA PROIBIDA AO COMERCIO.”

“Esta bula foi aprovada pela ANVISA em dd/mm/2015.”
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Anexo B
Historico de alteracao da bula

Dados da submisséo eletrénica

Dados da peticédo/rmdcéo que altera a bula

Dados das alteraces delas

Data do N° Data do N° Data de Versfes | Apresentacdes
Expediente| Expediente Assunto Expediente | Expediente Assunto aprovacao Itens de bula (VP / VPS)| relacionadas
N&o SIMILAR —
disponivel Inclusdo Todos os itens fora Comprimidos
(geradono | Inicialde | | | alterados para )
Xx/x2015 momento do| Texto de adequacéo a Bula aVP eVvpPs re\i%%t'?nos de
peticionamenit Bula - RDC RDC 60/12 9-
0) 60/12




