&
Bula Profissional da Satide _Nevanac® Abm

IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO

NEVANAC® SUSPENSAO
nepafenaco 1 mg/ml

APRESENTACAO:
Suspensédo Oftalmica Esteéril.
Frasco plastico gotejador contendo 5 mL de suspensao oftalmica.

VIA DE ADMINISTRAGAO TOPICA OCULAR
USO ADULTO

COMPOSICAO:

Cada ml (26 gotas) contém:

1,0 mg de nepafenaco, ou seja, 0,04 mg de nepafenaco por gota.

Veiculo constituido de: manitol, carbdmer 974P, cloreto de sodio, tiloxapol, edetato dissddico diidratado,
hidroxido de sddio e/ou &cido cloridrico, cloreto de benzalcénio como conservante e 4gua purificada g.s.p. 1ml.

INFORMAGCOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
NEVANAC® Suspensdo Oftalmica é indicado para o tratamento da dor e inflamacéo associadas a cirurgia de
catarata.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Em dois estudos clinicos duplo-cegos e randomizados, nos quais os pacientes foram tratados 3 vezes por dia,
comecando o tratamento no dia anterior a cirurgia de catarata e continuando no dia da cirurgia e pelas 2
primeiras semanas ap6s o periodo pds-operatério, NEVANAC® Suspensdo Oftalmica demonstrou eficacia
clinica quando comparado ao seu placebo no tratamento da inflamag&o pés-operatoria.

Os pacientes tratados com a NEVANAC® Suspensdo Oftalmica foram menos propensos a apresentarem dor
ocular e sinais mensuraveis de inflamacéao (células e “flare”) no periodo anterior ao pds-operatério e até o final
do tratamento, quando comparado com os pacientes tratados com o placebo.

Em relacdo a dor ocular, em ambos os estudos uma porcentagem significativamente maior de pacientes
(aproximadamente 80%) do grupo tratado com nepafenaco ndo reportou dor ocular no dia seguinte ap6s a
cirurgia de catarata (Dia 1), em comparacdo aos pacientes do grupo tratado com placebo (aproximadamente
50%). Os resultados de estudos clinicos indicaram que a NEVANAC® Suspenséo Oftalmica ndo possui efeito
significativo sobre a pressdo intraocular, entretanto, alteracdes na pressdo intraocular podem ocorrer apés a
cirurgia de catarata.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
NEVANAC® Suspensdo Oftalmica é uma pré-droga anti-inflamatéria ndo-esteréide de uso topico oftalmico, e
possui um pH e uma osmolalidade de aproximadamente 7,4 e 305 mOsm/kg, respectivamente.

FARMACODINAMICA:

NEVANAC® Suspensdo Oftalmica contém nepafenaco (0,1%), um anti-inflamat6rio ndo-esteroidal e pré-droga
analgésica. Apds aplicacdo tdpica ocular, o nepafenaco penetra a cdrnea e € convertido pelas hidrolases do tecido
ocular a anfenaco, uma droga anti-inflamatdria ndo-esteroidal. O anfenaco inibe a acdo da prostaglandina H
sintetase (ciclooxigenase), uma enzima requerida para a producao da prostaglandina.

FARMACOCINETICA:

Interagdo medicamentosa: O nepafenaco em concentragoes de até 300 ng/ml ndo inibiu o metabolismo in vitro
de 6 marcadores especificos de substratos das isoenzimas do citocromo P450 (CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6, CYP2EL e CYP3A4). Portanto, intera¢cbes medicamentosas, envolvendo o metabolismo mediado pelo
citocromo P450 de drogas administradas concomitantemente sdo improvaveis. Interagdes medicamentosas
mediadas por ligagcGes com proteinas também sdo improvaveis.

Os dados obtidos de individuos saudaveis ndo indicam diferengas clinicamente relevantes ou significativas
relacionadas ao sexo, no estado de equilibrio farmacocinético do anfenaco, apds doses de 3 vezes por dia do
NEVANAC® Suspensao Oftalmica.

ConcentragBes plasmaticas baixas, mas quantificveis de nepafenaco e anfenaco foram observadas na maioria
dos individuos, 2 e 3 horas p6s dose, respectivamente, apds dose topica ocular bilateral de 3 vezes por dia da
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suspensdo oftdlmica de nepafenaco 0,1%. As concentragBes maximas (Cmax) do estado de equilibrio para o
nepafenaco e para o anfenaco foram 0,310 + 0,104 ng/ml e 0,422 + 0,121 ng/ml, respectivamente, apds
administracdo ocular.

4. CONTRAINDICACOES

NEVANAC® Suspensdo Oftdlmica é contraindicado em pacientes que apresentaram previamente
hipersensibilidade a qualquer um dos componentes da formulacdo ou a qualquer outro anti-inflamatdrio néo-
esteréide (AINE). Gravidez Categoria C: Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas
sem orientacdo médica ou do cirurgido-dentista.

Este medicamento é contraindicado para menores de 18 anos de idade.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

ADVERTENCIAS: Existe um potencial para sensibilidade cruzada ao 4cido acetilsalicilico, derivados do acido
fenilacético e outros agentes anti-inflamatérios ndo-esteroidais. Portanto, deve-se ter cautela no tratamento de
pacientes que apresentaram previamente sensibilidade a estas drogas. Com algumas drogas anti-inflamatérias
nao-esteroidais, incluindo NEVANAC® Suspensdo Oftalmica, existe um potencial para aumentar o tempo de
sangramento devido a interferéncia com a agregacao de plaquetas. Existem relatos de que a aplicacdo ocular de
drogas anti-inflamatérias ndo-esteroidais pode causar sangramento aumentado nos tecidos oculares (hifemas)
conjuntamente com cirurgia ocular.

PRECAUCOES: As drogas anti-inflamatorias topicas néo-esteroidais (AINES), incluindo NEVANAC®
Suspensédo Oftalmica, bem como corticosterdides topicos podem retardar ou atrasar o processo de cicatrizagdo. O
uso concomitante de AINES e esteroides topicos pode aumentar o potencial de problemas no processo de
cicatrizacdo. O uso de AINES topicos pode resultar em ceratite. Em alguns pacientes susceptiveis, 0 uso
continuo de AINES topicos pode resultar em perda da funcdo epitelial, afinamento, erosdo, ulceracdo ou
perfuracdo da cornea. Estes eventos podem comprometer a visdo. Pacientes com evidéncia de perda da fungédo
epitelial da cornea devem interromper imediatamente o uso de AINES tépicos incluindo NEVANAC® Suspenso
Oftalmica e ter a salde da cornea monitorada de perto. As experiéncias pos-mercado com AINES topicos
sugerem que pacientes com cirurgias oculares complicadas, denervacgao da cdrnea, defeitos epiteliais da cornea,
diabetes mellitus, doencas da superficie ocular (por exemplo, olho seco), artrite reumatoide ou cirurgias oculares
repetidas dentro de um periodo de tempo curto podem ter maior risco de eventos adversos na cornea, o0 que pode
comprometer a visdo. Os AINES tdpicos devem ser usados com cautela nestes pacientes. As experiéncias pos-
mercado com AINES tdpicos também sugerem que o uso por mais de 1 dia antes da cirurgia ou 0 uso por mais
de 14 dias ap0s a cirurgia pode aumentar o potencial de risco da ocorréncia e a gravidade de rea¢des adversas na
cornea.

E recomendavel que NEVANAC® Suspensdo Oftalmica seja usado com precaucéo em pacientes com tendéncias
conhecidas a sangramento ou que estejam em tratamento com outros medicamentos que prolongam o tempo de
sangramento. NEVANAC® Suspensdo Oftalmica ndo deve ser aplicado quando as lentes de contato estiverem
olhos.

CARCINOGENESE, MUTAGENESE E DIMINUICAO DA FERTILIDADE: O nepafenaco ndo foi
avaliado em estudos de carcinogenicidade de longa duracdo. AberracBes cromossdmicas aumentadas foram
observadas em células de ovério de hamsters chineses expostas in vitro & suspensdo de nepafenaco. O
nepafenaco ndo foi mutagénico no teste de Ames ou no teste de mutagdo acelerada em linfona de camundongo.
Doses orais de até 5000 mg/kg ndo resultaram em aumento da formagdo de eritrdcitos policroméaticos
micronucleados in vivo no teste de microndcleos na medula 6ssea de camundongos. Nepafenaco néo diminuiu a
fertilidade de ratos machos e fémeas quando administrado por via oral em doses de 3 mg/kg (aproximadamente
90 e 380 vezes a exposicdo plasmatica ao nepafenaco e ao metabolito ativo anfenaco, respectivamente, na dose
oftalmica topica recomendada para humanos).

GRAVIDEZ: CATEGORIA C: Estudos de reprodugdo realizados com nepafenaco em coelhos e ratos com
doses orais de até 10mg/kg/dia ndo mostraram evidéncia de teratogenicidade devida ao nepafenaco, apesar da
inducdo de toxicidade materna. Nesta dose, a exposicdo plasmatica animal ao nepafenaco e anfenaco foi
aproximadamente 260 e 2400 vezes maior em ratos que a exposi¢cdo plasmatica na dose oftalmica tdpica
recomendada para humanos, e 80 e 680 vezes maior em coelhos que a exposi¢cdo plasmatica humana,
respectivamente. Em ratos, doses tdxicas para a mae > 10 mg/kg foram associadas com distocia, perda pos-
implantacdo aumentada, redugdo do crescimento e do peso fetal e reducédo da sobrevivéncia fetal.

Nepafenaco atravessa a barreira placentaria em ratos. Ndo existem, estudos adequados e bem controlados em
mulheres gravidas. Uma vez que os estudos em animais nem sempre prevéem os efeitos em humanos,
NEVANAC® Suspenséo Oftalmica deve ser usado durante a gravidez somente se o beneficio potencial justificar
0 risco potencial para o feto. Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem
orienta¢do médica ou do cirurgido-dentista.
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EFEITOS NAO-TERATOGENICOS: Devido aos conhecidos efeitos das drogas inibidoras da biossintese de
prostaglandinas no sistema cardiovascular fetal (fechamento do ducto arterial), o uso de NEVANAC® Suspenséo
Oftalmica durante a fase final da gravidez deve ser evitado.

MAES LACTANTES: NEVANAC® Suspensdo Oftalmica é excretado no leite de ratas prenhes. N&o se sabe se
esta droga é excretada no leite humano. Uma vez que muitas drogas sdo excretadas no leite humano, deve-se ter
cautela quando NEVANAC® Suspenséo Oftalmica for administrado em mulheres lactantes.

CRIANCAS: N&o hé estudos que comprovem a eficcia e a seguranca do uso de NEVANAC ® Suspensdo
Oftalmica em criancas.

IDOSOS: Néo foram observadas diferengas gerais na seguranca e eficécia entre pacientes idosos e jovens.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

NEVANAC® Suspensdo Oftalmica pode ser administrado juntamente com outros medicamentos oftalmicos
topicos como beta-blogueadores, inibidores da anidrase carbonica, alfa-agonistas, cicloplégicos e midriaticos.
Interacfes medicamentosas, envolvendo o metabolismo mediado pelo citocromo P450 de drogas administradas
concomitantemente sdo improvaveis. Interagcdes medicamentosas mediadas por ligagbes com proteinas também
sdo improvaveis.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Armazene o frasco de NEVANAC® Suspensdo Oftalmica em temperatura ambiente (15° a 30°C). A validade do
produto é de 24 meses.

NUmero de lote e datas de fabricacao e validade: vide embalagem. Nao use medicamento com o prazo de
validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original. Apés aberto, vélido por 28 dias. NEVANAC®
Suspensdo Oftalmica é uma suspensdo de uma suspenséo de coloracdo amarelo claro a amarelo escuro. Antes de
usar, observe o aspecto do medicamento. Todo o medicamento deve ser mantido fora do alcance das
criancgas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Agite bem antes de usar. Uma gota de NEVANAC® Suspensdo Oftalmica deve ser aplicada no(s) olho(s)
afetado(s) 3 vezes por dia, comegando um dia antes da cirurgia de catarata e continuando no dia da cirurgia e
pelas proximas 2 semanas do periodo pos- operatorio.

9. REACOES ADVERSAS

Assim como qualquer medicamento, podem ocorrer reagdes indesejaveis com a aplicacdo de NEVANAC®
Suspensdo Oftalmica. As seguintes reacfes adversas sdo classificadas de acordo com a seguinte convencéo:
muito comum (ocorre em 10% dos pacientes que utilizam este medicamento), comum (ocorre entre 1% e 10%
dos pacientes que utilizam este medicamento), incomum (ocorre entre 0,1% e 1% dos pacientes que utilizam este
medicamento), rara (ocorre entre 0,01% e 0,1% dos pacientes que utilizam este medicamento), ou muito rara
(ocorre em menos de 0,01% dos pacientes que utilizam este medicamento). Dentro de cada um-grupo de
frequéncia, as reacOes adversas sdo apresentadas por ordem decrescente de gravidade.

Distdrbio do Sistema Nervoso Raro: tontura e dor de cabeca

Distlrbios oculares Incomum: ceratite, ceratite punteada, defeito no epitélio da
cdrnea, conjuntivite alérgica, dor ocular, sensacéo de corpo
estranho nos olhos, crosta na margem da palpebra

Raro: viséo turva, fotosensibilidade, olho seco, blefarite,
prurido ocular, secrecdo nos olhos, aumento do
lacrimejamento

Distlrbios do Sistema Imune Raro: hipersensibilidade
Distlrbios gastrointestinais Raro: ndusea
Doencas da pele e tecidos subcutaneos Raro: dermatite alérgica

Outras reacOes adversas identificadas a partir da vigilancia pds-comercializagdo, incluem o seguinte (as
frequéncias ndo puderam ser estimadas a partir dos dados disponiveis):

Disturbios oculares Ceratite ulcerativa, estreitamento da cornea, opacidade da
cdrnea, cicatriz na crnea, cicatrizagdo prejudicada (cornea),
acuidade visual reduzida, inchago nos olhos, irritagéo ocular,
hiperemia ocular

Distarbios gastrointestinais Vomitos

Investigacdes Hipertensdo
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Em caso de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificagdes em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISA,
disponivel em www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm , ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou
Municipal.

10. SUPERDOSE

Caso de superdose o tratamento deve ser de suporte.

Nenhum efeito toxico é previsto com uma superdose ocular deste produto, nem em caso de ingestao acidental do
contelldo de um frasco. Em caso de intoxicagdo ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais
orientacdes.

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA.
MS- 1.0068.1105.002-1 (5mL)
Farm. Resp.: André Luis Picoli - CRF-SP n° 19161
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