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mesalazina

APRESENTACOES
Comprimido revestido, de 800 mg. Embalagem comr@ades.

USO ORAL
USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido de 800 mg contém:
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* amido pré-gelatinizado, polimero ndo-idnico dadadcmetacrilico, celulose microcristalina, lactasenoidratada,
amidoglicolato de sédio, estearato de magnésim,tpblimero aniénico do acido metacrilico, diéxdotitanio, éxido
de ferro vermelho, corante aluminio laca amaredp@sculo 6, citrato de trietila, macrogol, alcampropilico e agua
purificada.

1. INDICACOES

A mesalazina é indicada como anti-inflamatério g&oalocal no tratamento de doencas inflamatorigsiimais na fase
aguda e na prevencao ou reducéo das recidivasdegtrmidades, tais como etocolite ulcerativapeesica (RCUI)
(tanto a colite como a proctite ulcerativa) e deete Crohn coldnica.

A mesalazina é também indicado para o tratamentorsético da doenca diverticular do colon, assac@dndo com
terapia a base de antibiéticos como ampicilinagatm ou rifaximina.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

A mesalazina é comprovadamente o farmaco de espaltzase obter a remissdo da doenca na coliteatil@rna
doenca de Crohn e na doenca diverticular do cddem como na prevencéo da diverticulite. Por suescteisticas
farmacologicas, mesalazitem apresentado significativos indices de eficaamestudos clinicos comparativos tanto
em terapia de doenca ativa como na manutenciontasén. Em um estudo prospectivo aberto, mesal8gidang
quatro vezes ao dia por via oral foi eficaz noatmsnto da colite ulcerativa leve a moderada eneptes intolerantes
ou alérgicos a sulfassalazina.

Um estudo duplo-cego, randomizado, multicéntricon d 58 pacientes, comparando mesalazésadoses de 1,6 g/dia
e 2,4 g/dia com placebo resultou em redugdo dadatie da doenga significativamente maior comprovada
endoscopicamente — 49% com mesalazga@7% com placebo (p=0,048). Os pacientes do gagro dose mais
elevada responderam de forma mais rapida do quacelm ou a dose mais baixa, além de apresentamthonas
acentuadas do sangramento retal e da frequéncievalmiacdes.Uma relacdo dose-resposta no tratamento com
mesalazina de liberacdo controlada ficou evidenteuen estudo de quatro semanas no qual se obseegposta
endoscopica significativamente superior (remissacs melhora) em 63%s. 32% (p<0,05) e remissédo clinica em 46%
vs. 12% dos pacientes (p<0,05) tratados respectivanoeme3,6 g/dia e 1,2 g/diO estudo ASCEND Il comprovou
gue os pacientes com colite ulcerativa tratados £@8ng/dia de mesalazina apresentam maior posisiléi de melhora
global ap6s seis semanas de terapia que os pacteatigdos com doses de até 2,4 g/tNa. manutencdo da remissao
da colite ulcerativa, um estudo duplo-cego, randado, de 6 meses de avaliacdo, envolvendo 264npesigatados
com doses de 0,8 g/dia ou 1,6 g/dia de mesalamitam placebo resultou em manutencéo da remissfiisedpica da
doenga em 70,1% dos pacientes tratados com 16Hwg/di8,3% dos que receberam placebo (p=0,00&).doenca de
Crohn ativa leve a moderada, 3,2 g/dia de mesa#aiam superiores a placebo na melhora dos sint@pés 16
semanas de tratamento em um estudo duplo-cego miwatp. A resposta clinica global com a mesalafma
significativamente maior (p<0,05) que com placetaspectivamente 45% e 22%Estes resultados comprovam 0s
verificados em um amplo estudo (n=302) multicéotméo-comparativo, que registrou melhora sintora&in 81 a
98% dos pacientes.

A eficacia do uso isolado da mesalazina na doeivgatidular sintomatica foi avaliada em um estutiaico com 70
pacientes tratados com mesalazina e rifaximinalPodias/més: um grupo recebeu rifaximina 200 mgs digzes ao
dia, outro grupo recebeu rifaximina 400 mg duasesezo dia, um terceiro foi tratado com mesalazD g duas
vezes ao 1 dia e um quarto grupo com mesalazina®00uas vezes ao dia. No basal e apds trés megsestainento
foram registrados os dados referentes a 11 difeserdriaveis avaliadas por meio de uma escalatafizdi de quatro
pontos.

Os pacientes tratados com mesalazina tiveram o®ne®rescores globais aos trés mege®,001). Os autores
concluiram que a mesalazina é téo eficaz quarifaxanmina na diminuicdo de alguns sintomas, masgaser melhor
gue esta na melhora do escore global desses pEmi€itro grupo de investigadores também avaliou &@eificda
mesalazina em comparacdo com a rifaximina na melkortomatoldgica da doenca diverticular nao-cocapla,
utilizando quatro esquemas terapéuticos distintns248 pacientes com diagndstico comprovado pomesicopia e
enema baritado. A avaliacdo clinica foi efetuadzada trés meses durante 12 meses. Os resultadogimen aos
investigadores concluir que a administracdo de lEsa é eficaz para a remissdo sintomatolégicadaenca



diverticular ndo-complicada do célon aos seis eedoeses de acompanhamento. Alguns sintomas apeserdlhora
mais acentuada com a posologia de 800 mg de mimaldaas vezes ao dia do que com os demais esquemas
terapéuticos.O efeito terapéutico da mesalazina na doenca diukxt sintomatica foi demonstrado em outro estudo,
uma vez que a adicdo deste agente a terapia carimiha ofereceu aos pacientes uma probabilidader noke
permaneceram livres de recidivas sintomatipa®,0005) e de fenbmenos micro-hemorragigs®(001)10

A terapia tOpica com supositérios de mesalagmo&ou ser eficaz na colite distal e na proctiterdtiva. Nos estudos
clinicos, a remisséo da doenca aguda variou ded8¥aapds duas a quatro semanas de tratamentanihistlacio
diaria dos supositdrios foi eficaz para prevencaaetorréncia de proctite ulcerativa ou da progtosiditeir Um
estudo randomizado de grupos paralelos compardic&cia de dois esquemas posoldgicos de mesalaapasitorio

na proctite ulcerativa [500 mg duas vezes ao dkdi@ e 1000 mg uma vez ao dia (1x/dia) por 6 sesh Os
pacientes foram avaliados clinica e endoscopicaanéunsiderando o indice de atividade da doencdida@rimaria

de eficacia), ambas as posologias foram eficazaslggtin¢ao significativa entre elas (redugao >7596)grupo de 500
mg 2x/dia, o indice foi reduzido apés 6 semanai,@igpara 1,6 e, no de 100 mg 1x/dia, de 6,2 p&raHbuve melhora
substancial dos sintomas respectivamente em 783%0ea8 final do tratamenta.
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades farmacodinamicas:

O uso da mesalazina (acido 5-aminossalicilico)ratamnento da doenca inflamatéria intestinal (rditecallcerativa
inespecifica — RCUI e Doenca de Crohn) e na dodiveatticular do colon resulta das pesquisas sobmeoanismo de
acdo da sulfassalazina. A sulfassalazina é cliyataacdo das bactérias da flora intestinal, gerandfapiridina e
mesalazina. De acordo com dados recentes, a aéviderapéutica € atribuida a mesalazina (Unico hdkta
biologicamente ativo), enquanto a maior parte deisos adversos é causada pela sulfapiridina.

A mesalazina parece exercer efeito anti-inflamattipico direto no tecido conectivo patologicameatterado.
Pacientes que nao toleraram a terapia com suléassaltém sido tratados com éxito com a mesalazina.

O mecanismo de ac¢do da mesalazina ainda ndo taraente elucidado. Nas concentragdes alcancadagestino
grosso durante o tratamento, a mesalazina inibegeagdo de leucdcitos polimorfonucleares e a ligerase das
células. Também ocorre inibicdo da producdo deoteienos pré-inflamatérios (LTB4 e 5-HETE) pelosamiagos da
parede intestinal. Além disso, em condi¢cbes exmmrieis a mesalazina inibe a cicloxigenase e, destaa, a
liberacdo da tromboxana B2 e da prostaglandinara2,o significado clinico deste efeito ndo esticla

A mesalazina inibe a formacéo do fator de agregatdguetaria (PAF), tendo, ainda, atividade andawrie, o que
diminui a formacdo de produtos contendo oxigénative, favorecendo a captacdo de radicais livrdémAdisso,
experimentalmente a mesalazina inibe a secrecagutee de cloreto e aumenta a reabsorcéo de spditestino.

Propriedades farmacocinéticas

Comprimidos: O revestimento dos comprimidos evitgua degradacdo no trato digestivo superior perdatia

liberacdo da mesalazina apenas no ileo e no cotalg o pH é maior que 7. A maior parte, aproximas@aen75% da
dose de mesalazina administrada por via oral, nabsérvida, sendo eliminada com as fezes de fonaiterada,

estando assim disponivel para exercer uma atividatienflamatoria local. A ligacdo da mesalazira moteinas
plasmaticas é de 43% e a da acetiimesalazina 8%e X mesalazina é metabolizada tanto pelo figadmip pela
mucosa intestinal no derivado inativo acido N-&é&zminosalicilico (Ac-5-ASA). A eliminacao fecatorre na forma
de mesalazina e Ac-5-ASA, e a eliminagdo da fraffwmrvida ocorre predominantemente através dosaifisrma do
metabdlito Ac-5-ASA. Parte da droga também é eadaetpela bile. A meia-vida de eliminacdo da mesaaz de

aproximadamente uma hora, e a da acetilmesalaziegpéucas horas. Apds a administracao repetidaaoprimidos

durante sete dias, pela manha e a noite, as qadatdle mesalazina absorvida, eliminada de foraieiada e como
metabdlito N-acetilado, sdo respectivamente de 222,9% no estado de equilibrio

Dados de seguranca pré-clinicos

Como a mesalazina € a parte ativa da sulfassalaziaaarmacologia da sulfassalazina € bem conhenéa se
realizaram novas investigacbes farmacologicas lpmésas com a mesalazina. A toxicidade da mesadazipds
administragao oral foi avaliada em varios experitmgigom dose Unica e doses repetidas, e ndo sealbsexicidade
significativa. Quando uma dose de 1 g/kg/dia fonauistrada repetidamente em ratos, houve danosimog no trato
gastrintestinal.



No teste de Ames, a mesalazina ndo se mostrou émitage ndo mostrou propriedades carcinogénicasstudos com
camundongos e ratos. Também nao se observarawsdfmiatogénicos em ratos (dose de 360 mg/kg) elha® (dose
de 480 mg/kg). Além disso, a mesalazina ndo afeteutilidade de ratos machos e fémeas.

4. CONTRAINDICACOES
Hipersensibilidade a salicilatos e aos componeatdagfdrmula de mesalazicamprimido.

Este medicamento é contraindicado para pacientes roinsuficiéncias hepética e renal graves, com umaa de
filtragcdo glomerular menor que 30 ml/min, Ulcera g&trica e duodenal ativa ou com tendéncia elevada a
sangramento.

Este medicamento é contraindicado para criangas meres de 2 anos.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Assim como todos os salicilatos, a mesalazina deveutilizada com cautela por pacientes com Ulcgéatricas ou
duodenais, por pacientes asmaticos e por pacieries funcdo renal prejudicada em razdo das reacées d
hipersensibilidade.

Em casos isolados, devido a alteracdo do tran&ito éo pH intestinal, pode ocorrer a eliminacaocdmprimido de
mesalazinaas fezes, sem ocorrer sua completa desintegrilefites casos a terapia deve ser reavaliada. Umraime
limitado de relatos de comprimidos integros naeddni recebido. O que parece ser os comprimidestios pode em
alguns casos, ser o revestimento completament® vizicomprimido. Os comprimidos liberam seu contetad
intestino mesmo que o revestimento ndo dissolvaptEiamente. Uma vez que o pH 7 é alcangado, racisdw
revestimento do comprimido séo suficientes parrdiba mesalazina dos comprimidos. Esse processevérsivel a
partir desse ponto e a mesalazina sera liberadéneamente, independente do pH intestinal. Se essaréncia
persistir, o paciente deve consultar seu médico.

O produto contém lactose e deve ser evitado poempi@s com intolerancia a esta substancia.

A diminuicdo da contagem e da funcdo dos espermigiez observada com a sulfassalazina parece rercagsbciada
a mesalazina.

Podem ocorrer reacdes de hipersensibilidade cardfamcardite e pericardite). Usar com cautela etigmtes que
tenham predisposi¢éo a essas condi¢des.

Em pacientes com doencgas tromboembdlicas ou ofstoes de risco, recomenda-se monitoramento dd@s edros
hematoldgicos.

Pacientes com hipersensibilidade a sulfassalazmand usar o produto com cautela e observagdo mpdicasco de
reacdo cruzada.

Em caso de prejuizo na funcdo pulmonar, especidnasma, os pacientes precisam ser cuidadosament®rados.
Em pacientes com histérico de hipersensibilidadelfassalazina, a terapia deve ser iniciada sonsaitesupervisdo
médica cuidadosa. O tratamento deve ser interrampigdiatamente se sintomas agudos de intoler&ceerem,
tais como colicas, dor abdominal, febre, dor deecalsevera ou rash.

Casos muito raros de discrasia sanguinea foramtagjos. Investigacdes hematoldgicas, incluindoagsrh sanguinea
completa, devem ser realizadas antes do inicior@ntluia terapia, de acordo com a avaliagdo métiaa.testes sao
recomendados 14 dias ap6s o inicio do tratamento Z8 medicdes apds outras 4 semanas. Se os desuftzrem
normais, os testes sdo recomendados trimestralméateaso do aparecimento de doencas adicionais, testes de
controle sdo necessarios. Este procedimento dewegeido especialmente se o0 paciente desenvahas &€ sintomas
sugestivos de discrasia sanguinea durante o tratantais como sangramentos sem explicacdo, heraatgmrpura,
anemia, febre persistente ou dor de garganta. niesi®n com mesalazina deve ser interrompido imadiztée se
houver suspeita ou evidéncia de discrasia sangeinsgacientes devem procurar orientacdo médiediata.

Gravidez e lactacdo: Deve-se ter cuidado quandalemsa for administrada a pacientes gravidas otamées. Em
principio, o produto ndo deve ser empregado enagiEest e lactantes, exceto quando absolutamentssédgice O risco
tedrico de kernicterus relacionado a sulfapirid{parte da molécula da sulfassalazina) é evitado nwmsalazina.
Estudos pré-clinicos ndo revelaram evidéncia di#osfteratogénicos ou de toxicidade fetal oriunda@snesalazina. A
pequena experiéncia de uso da mesalazina duragtavadez ndo revelou efeito prejudicial ao fetofretanto, a
mesalazina deve ser usada com cautela duranteidegr® somente quando os beneficios para a mém feuperiores
aos riscos potenciais ao feto. Detectaram-se baieasentracdes de mesalazina e de seu metabohbicetlado no
leite materno, mas o significado clinico desta &vaa ainda ndo foi determinado. Portanto, deviesseautela na
administracdo da mesalazina a lactantes.

Categoria B de risco na gravideZ£ste medicamento ndo deve ser utilizado por mulhes gravidas sem orientagao
médica ou do cirurgido-dentista.

Pacientes idosos: Em pacientes idosos existe @ disocorréncia de discrasias sanguineas. O usdosws deve ser
feito com cuidado e somente em pacientes com furegéd normal.



Pacientes pediatricos: Ainda ndo esta estabelacs@guranca do produto em criancgas.

Pacientes com insuficiéncia renal: mesalazifia é recomendado para pacientes com a funcéo pegjabdicada,
devendo-se ter cautela com pacientes com protaimiri cujos niveis sanguineos de uréia estejam daduen A
mesalazina é rapidamente excretada pelos ring;ipglmente o seu metabdlito acido N-acetil-5-amatioslico. Em
ratos, altas doses da mesalazina administradayvi@divV causaram toxicidade tubular e glomerular. Easo de
ocorréncia de problemas renais durante o tratanteEve-se suspeitar de nefrotoxicidade induzida pelsalazina.
Nesses casos recomenda-se monitorar a fungdo respécialmente no inicio do tratamento. Em tratdosen
prolongados é também necesséario monitorar regufdeme fungdo renal, iniciando-se, geralmente, dgoslias do
inicio da medicacéo, com 2-3 medi¢des apoOs outsmmanas. No caso de mesalazimaprimidos revestidos, se 0s
resultados forem normais, recomenda-se realizaame trimestralmente. Para mesalasumgositorio, se os resultados
forem normais, recomenda-se realizar os examedaa&cmeses e anualmente apos 5 anos. No casodgiamnto de
doencas adicionais, mais testes serdo necesshtiamento com mesalazina deve ser interrompiddiatemente se
houver evidéncia de insuficiéncia renal e os paesdevem procurar orientacdo médica imediata.

Em pacientes com doenca renal moderada ou gratanah-se alteracGes na funcdo renal e até faléwih

Portanto, recomenda-se cautela no uso de mesalamnases pacientes. O médico devera avaliar a oelaca
risco/beneficio para o seu uso.

Pacientes com insuficiéncia hepatica: Em paciecties doenca hepatica existem relatos de insufi@émepatica com
uso de mesalazina. Portanto, recomenda-se caatelacndo mesalazina nesses pacientes. O médiccadmvadiar a
relagdo risco/beneficio para o seu uso.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

A acéo hipoglicemiante das sulfonilureias podeistensificada, assim como a hemorragia gastrimgistausada por
cumarinicos.

A administracao oral da mesalazina pode potenaratizoxicidade do metotrexato. O efeito uricosxida probenecida
e da sulfimpirazona pode ser diminuido, assim canaxdo diurética da furosemida e da espironolactAnacao
tuberculostatica da rifampicina também pode seirdifda. Em tese, a administracdo concomitante tlecaigulantes
orais deve ser feita com cautela.

Substancias como a lactulose, que diminuem o peblim, podem reduzir a liberagéo da mesalazinacdogprimidos
revestidos de mesalazina.

A mesalazina pode aumentar o efeito imunossupesiivazatioprina e 6-mercaptopurina. Ao se inieigerapia
combinada, a contagem sanguinea, especialmentudécltos e linfocitos, deve ser monitorada repetiehte (vide
item “Adverténcias e Precaucfes”).

Sulfassalazina reduz a absorgao da digoxina. N@adids da interagdo entre mesalazina e digoxina.

O uso concomitante agentes nefrotdxicos conhecidosy anti-inflamatdrios ndo esteroidais e azatim@prpode
aumentar o risco de reacfes renais. Entretantohodee eventos adversos relatados com essa inteaic® item
“Adverténcias e Precaucdes”).

Estudos de interacdo em pacientes adultos e pedganédo foram realizados.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Manter a temperatura ambiente (15°C a 30°C). Peotég luz e manter em lugar seco.

Numero de lote, data de fabricacao e validade: vidembalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidduarde-o em sua embalagem original.
Comprimido revestido na cor vermelha, oblongo, imexo e monossectado.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcances criancas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

A dose recomendada é de 800 a 2400 mg por didnigage dividida a critério médico, dependendo devigade do
caso. Nos casos mais graves a posologia podersentada para 4.800 mg ao dia.

De forma geral recomendam-se as seguintes posslpgia adultos em doses divididas diariamente:
Colite ulcerativa:

- Inducédo da remissédo: dose de 2.400 - 4.800 mg.

- Manutencao da remissao: dose de 1.200 — 2.40paodgndo ser aumentada para 4.800 mg.

Doenca de Crohn:



- Manutencado da remissao: dose de 2.400 mg.

Doenca diverticular sintomatica:
- 800 mg duas vezes ao dia durante sete dias adivgeca cada més.

Os comprimidos ndo devem ser mastigados, partidosi eriturados.

9. REACOES ADVERSAS

Ocorrem reacdes adversas como nauseas, diarrestosd dor abdominal, cefaleia e flutuagdes do huerm uma
pequena propor¢éo de pacientes que previament®le&aram a sulfassalazina.

Mesalazingpode estar associado com a exacerbacdo dos sintteneslite nos pacientes que tiveram previamente
problemas com a sulfassalazina.

Os efeitos indesejados relatados de nove estufiisod e seis estudos abertos para 0s quais aaEsmcom 0 uso da
mesalazina é suspeita e ndo pode ser descartadaapsesentados abaixo. As reacdes adversas dgmeamente da
experiéncia no pds-comercializacdo ou literatucacssideradas raras (<0,1%) e também estéo repadas abaixo.
O efeito indesejavel mais comum foi dor de cabdga.seguintes reacbes indesejaveis foram relatadassea,
dispepsia, dor abdominal, tontura, rash, vomitdsalgia, diarreia e febre medicamentosa.

Ha relatos das seguintes reacfes adversas, digathem grupos de frequéncia:

Reacao muito comum: (>1/10): dor de cabega.

Reacgbes comuns (> 1/100 e < 1/10): tontura, paiasteausea, dispepsia, dor abdominal, vomitosreid rashes,
artralgia, febre medicamentosa.

Reacdes incomuns (> 1/1.000 e < 1/100): anemiabion flatuléncia, prurido, urticaria, mialgia, feévidade
terapéutica.

Reacdes raras (> 1/10.000 e < 1.000): desordengliseas, leucopenia por depressao da medula desgegpenia,
trombocitopenia, pancitopenia, anemia aplasticemragocitose, miocardite, pericardite, reacdesgadés pulmonares,
pneumonia intersticial, pneumonia eosinofilica,pdea, dor no peito, distarbios pulmonares, togs®umonia,
exacerbacdo dos sintomas da colite, pancreatpatites alopecia, lUpus eritematoso medicamentoso gericardite e
pleuropericardite (como sintomas proeminentesyras®mo rash e artralgia), nefrite intersticial,dséme nefrética,
insuficiéncia renal (que pode ser revertida naags do medicamento), aumento na bilirrubina saregyiresultados
anormais nos testes de fungdo hepatica.

Reacdes de frequéncia desconhecida: flutuag6egrderhmeta-hemoglobinemia.

Tém sido relatadas reacdes de hipersensibilidanieq@xantema alérgico, febre, broncoespasmo, Enpiesnatoso,
rashes e artralgia).

Estes efeitos ocorrem independentemente da doseiattada.

Dos efeitos indesejaveis acima, um nimero descathesta mais associado a doenca intestinal da quesalazina.
Isso é valido especialmente para os efeitos indesis) gastrointestinais e artralgia (vide item “Ad&ncias e
Precaucdes”).

Deve-se suspeitar de nefrotoxicidade induzida pesaalazina (que pode ser revertida na retiradaetticaamento) em
pacientes que desenvolverem disfuncéo renal ducanégamento (vide item “Adverténcias e Precaugbes

Para evitar a discrasia sanguinea resultante des#® da medula 6ssea os pacientes devem seoradaog com
cuidado (vide item “Adverténcias e Precaucgfes”).

A co-administracdo de medicamentos imunossupressai® como azatioprina e 6-Mercaptopurina podeipitar a
leucopenia (vide item “Interac6es Medicamentosas”).

O uso concomitante de anti-inflamatérios néo e&ter® pode aumentar o risco de reagdes renais ifeice’Interacdes
Medicamentosas”).

Em casos de eventos adversos, notifique o Sistema HNotificaces em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISA,
disponivel em http://www8.anvisa.gov.br/notivisa/ffmCadastro.asp, ou a Vigilancia Sanitaria Estadual w
Municipal. Notifique também a empresa através do seico de atendimento.

10. SUPERDOSE

Em vista das propriedades farmacocinéticas da amsal ndo se esperam efeitos toxicos diretos, megms a
ingestdo de grande quantidade da substancia. [Reverscautela, considerando os possiveis efeitagrsak
gastrintestinais.

No caso de superdose podem ocorrer 0s mesmos ami@iacionados a intoxica¢édo por salicilatos,dammo acidose
ou alcalose, hiperventilacdo, edema pulmonar, desicBo por transpiracdo excessiva e vOmito, hipemia,
distaurbios do sistema nervoso central e hipoterMéste caso, o tratamento deve ser sintomaticoecoestauracao do
equilibrio acido-basico, hidratacéo do pacientdrainistracao de glicose.

Na eventualidade de administracao acidental desdosito acima das preconizadas, recomenda-se lavggstrica e
administracdo intravenosa de eletrélitos para px@ma diurese.

N&o ha antidoto especifico.



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

DIZERES LEGAIS

MS - 1.6773.0221
Farm. Resp.: Dra. Maria Betania Pereira
CRF-SP n° 37.788

Registrado por:

LEGRAND PHARMA INDUSTRIA FARMACEUTICA LTDA.
Rod. Jornalista Francisco Aguirre Proenca, Km 08

Bairro Chacara Assay

CEP 13.186-901 - Hortolandia/SP

CNPJ: 05.044.984/0001-26

INDUSTRIA BRASILEIRA

Fabricado por:

EMS S/A

Hortolandia/SP

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA

SAC: 0800-500600
www.legrandpharma.com.br

2 A
TS



Histdrico de Alteracao da Bula

Dados da submisséo eletrbnica

Dados da peticdo/notificac@o que altera bula

Dados das alteragfes de bulas

Versoes ~
Data_do N°. expediente|  Assunto Data_do Nof Assunto Data d% Itens de bula (VPIVPS) Apres_entaq,oes
expediente expediente | expediente aprovacao relacionadas
Atualizag&o de textq
de bula conforme
bula padréo
(10459) — publicada no bulario
GENERICO
— Inclusao Comprimidos revestidos 80
11/09/2014 N/A Inicial de N/A N/A N/A N/A VP/IVPS mg: embalagem com 30
Texto de Submisséo unidades
Bula — RDC eletronica para
60/12 disponibiliza¢édo do

texto de bula no
Bulario eletrdnico da
ANVISA.




