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NILPERIDOL®
Solucéo injetavel
citrato de fentanila 0,0785 mg/mL +
droperidol 2,5 mg/mL
Cristalia Prod. Quim. Farm. Ltda.

MODELO DE BULA PARA O
PACIENTE
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IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO
NILPERIDOL”

citrato de fentanila + droperidol

0,0785 mg/mL + 2,5 mg/mL

Analgésico / Neuroléptico

FORMA FARMACEUTICA:
Solucéo injetavel 0,0785 mg/mL + 2,5 mg/mL.

APRESENTACAO:
Caixa com 50 ampolas de 2 mL.

USO INTRAVENOSO E INTRAMUSCULAR

USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE DOIS ANOS

COMPOSICAO:

Cada mL de solugdo injetavel contém:

CItrato de FENtANTIA ........ecvvee e 0,0785 mg
(equivalente a 0,05 mg de fentanila base)

(o[0T 1= T[] PP 2,5mg
VEICUIO ESTENTT 0uS.0. wevreieiie ittt sttt st e r et st e e e et e besbeane et e seesrenres 1mL

(Veiculo: &cido lctico, metilparabeno, propilparabeno, dgua para injetaveis).
INFORMACOES AO PACIENTE:

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO FOI INDICADO?

NILPERIDOL® é indicado para produzir analgesia e tranquilizacgdo em processos cirdrgicos e em
procedimentos diagndsticos, podendo ser utilizado em neuroleptoanalgesia com a finalidade de proporcionar
protecdo neurovegetativa e cardiocirculatéria em qualquer tipo de intervencdo cirdrgica, qualquer que seja a
condicdo fisica do paciente.

NILPERIDOL® pode, também, ser utilizado na pré-medicacéo, na inducdo em anestesia geral associada ou nao
a um hipnotico, e como complemento de manutencdo da anestesia geral e regional.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

NILPERIDOL® apresenta a associacdo de um analgésico narcético, citrato de fentanila, e um neuroléptico, o
droperidol.

O efeito combinado, algumas vezes denominado de neuroleptoanalgesia, é caracterizado por um estado de
absoluta tranquilizacéo, reducdo da atividade motora e analgesia profunda. Geralmente nédo ocorre perda total da
consciéncia isoladamente.

A incidéncia de vomitos e dor no pds-operatdrio imediato é reduzida.

O citrato de fentanila é um analgésico narcético utilizado na inducéo e na manutencdo da anestesia, produzindo
intensa analgesia e com ac¢des qualitativas similares as da morfina e meperidina. Na dose de 0,1 mg (2,0 mL) é
aproximadamente equivalente em atividade analgésica a 10 mg de morfina ou 75 mg de meperidina. A duragéo
do efeito analgésico é de 30 a 60 minutos apds dose Unica intravenosa de até 0,1 mg.

Ja na administracdo intramuscular, o inicio de acdo é de 7 a 8 minutos, e a duracdo de acdo € de 1 a 2 horas.

O droperidol é um neuroléptico do grupo das butirofenonas com potente acdo tranquilizante e sedativa. Produz
acentuado efeito antiemético, exerce a¢do blogueadora adrenérgica com dilatacdo vascular periférica e também
reduz o efeito pressérico da epinefrina. O inicio da acdo é de 3 a 10 minutos apds a administracdo intravenosa
ou intramuscular. A duracédo do efeito tranquilizante e sedativo é geralmente de 2 a 4 horas.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Unidade | — Rod. Itapira-Lindéia, Km 31,5 - Ponte Preta - Itapira/SP - CEP: 13970-970 - Tel./Fax: (19) 3843-9500
Unidade Il — Av. Paoletti, 363 - Nova ltapira - Itapira/SP - CEP: 13974-070 - Cx. Postal 124 - Tel./Fax: (19) 3863-9500
Unidade Il — Av. Nossa Senhora Assuncéo, 574 - Butanta - Séo Paulo/SP - CEP: 05359-001 - Tel./Fax: (11) 3732-2250
Edificio Valério — Rua Padre Eugénio Lopes, 361 - Morumbi - Sao Paulo/SP - CEP: 05615-010 - Tel./Fax: (11) 3723-6400



ACRISTALIA

PRODUTOS QUIMICOS FARMACEUTICOS LTDA.

NILPERIDOL® é contraindicado em pacientes com intolerancia conhecida a qualquer um dos componentes da
associacdo, e em criangas menores de 2 anos de idade.

4. O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

Precauces

« A dose inicial deve ser reduzida em pacientes idosos e debilitados, de acordo com cada caso.

« Controle clinico para vasodilatacdo periférica e hipotensdo, que podem ser potencializadas pela acdo dos
componentes do produto, quando utilizado como complemento da anestesia regional.

« Em caso de hipotensdo (queda da pressdo arterial), deve ser levada em conta a possibilidade de hipovolemia
(diminuicdo do volume sanguineo), que sera controlada por medidas adequadas incluindo, se necessario, 0 Uso
de agentes vasopressores gque ndo seja a adrenalina.

» O produto deve ser utilizado com controle clinico adequado em pacientes com doenc¢a pulmonar obstrutiva
crbnica ou outras patologias que possam diminuir a capacidade respiratdria.

» Recomenda-se cautela na administracdo do produto em pacientes portadores de insuficiéncia hepética e/ou
renal.

» O componente citrato de fentanila pode provocar bradicardia (diminuicdo da frequéncia cardiaca), que embora
seja revertida pela atropina, implicard na utilizacdo do produto com cautela em pacientes portadores de
bradiarritmia (distarbios do ritmo cardiaco).

Adverténcias

Assim como ocorre com outros depressores do Sistema Nervoso Central, os pacientes sob o efeito do
NILPERIDOL® devem estar sob controle clinico adequado devendo-se ter & disposicdo 0s meios necessérios a
uma reanimacao de urgéncia e um antagonista narcético (medicamento com a¢do oposta).

Em caso de hipotensdo, devem estar disponiveis solugdes parenterais e demais meios necessarios ao controle.
Quando houver necessidade de uso de analgésicos com atividade narcética no periodo pds-operatério, as doses
devem ser reduzidas a 1/4 ou 1/3 das habitualmente recomendadas, em funcdo do possivel prolongamento do
efeito depressor respiratério do produto, além da duracdo do seu efeito analgésico.

A utilizagdo do produto pode dar origem a uma rigidez muscular, comprometendo principalmente os musculos
da respiracdo. Esse efeito encontra-se relacionado com a velocidade da inje¢do, podendo ser contornado com
aplicacdo endovenosa lenta.

Uma vez instalada a rigidez muscular, a respiracao devera ser assistida ou controlada, podendo-se empregar, se
necessario, um agente curarizante.

NILPERIDOL® deve ser administrado com cautela, particularmente em pacientes com maior risco de depressao
respiratoria, como aqueles em estado de coma por trauma craniano ou tumor cerebral.

O citrato de fentanila, 0 componente analgésico narcético de NILPERIDOL®, pode produzir droga-dependéncia
do tipo morfinico.

Uso na gravidez e lactacao:

Até o momento, ndo existem estudos que garantam a seguranca do uso do produto nos periodos de gravidez e
lactacdo. Portanto, o uso do produto nesses periodos devera estar estritamente a critério médico, devendo-se
analisar criteriosamente a relacéo de risco-beneficio.

Categoria de risco na gravidez: C

N&o foram conduzidos estudos de reproducdo animal com o NILPERIDOL®. Também nio se sabe se o
NILPERIDOL® pode causar mal ao feto quando administrado a mulheres gravidas; ou que possa afetar a
capacidade de reproducdo. NILPERIDOL® deverad ser administrado em mulheres gravidas somente se
estritamente necessario.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica ou do cirurgiao-
dentista.

Amamentagao:

N&o se sabe se NILPERIDOL® é excretado no leite humano. Pelo fato de muitas drogas serem excretadas no
leite humano, cuidados devem ser tomados quando o produto for administrado as mulheres que estejam
amamentando.
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Uso em criancas:
Ainda ndo esta estabelecida a seguranca da solucdo injetavel de NILPERIDOL® em criangas menores do que 2
(dois) anos de idade.

InteracGes medicamentosas:

Tem sido descrita uma potencializacdo imprevisivel e intensa dos inibidores da MAO pelos analgésicos
narcoticos. Dessa forma, a administracdo do produto a pacientes em uso desses inibidores deve ser suspensa
pelo menos duas semanas antes de receberem o produto. O emprego concomitante do produto com outros
depressores do Sistema Nervoso Central (ex.: barbitdricos, tranquilizantes, outros narcoticos ou agentes
anestésicos gerais), proporcionara efeitos aditivos ou potencializadores. Nesses casos, a dose do produto deve
ser reduzida.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se vocé esta fazendo uso de algum outro medicamento.
N&o use medicamentos sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para sua saude.

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?

Conservar o produto em temperatura ambiente, entre 15 e 30°C, protegido da luz.

O prazo de validade é de 36 meses a partir da data de fabricacdo, sendo que apés este prazo de validade o
produto pode ndo apresentar mais efeito terapéutico.

Numero de lote e datas de fabricacéo e validade: vide embalagem.
Nao use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Caracteristicas fisicas e organolépticas: Solugdo incolor a levemente amarelada, limpida, essencialmente livre de
particulas visiveis.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. Caso ele esteja no prazo de validade e vocé observe
alguma mudanca no aspecto, consulte o farmacéutico para saber se podera utiliza-lo.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Este medicamento deve ser usado sob orientacdo médica. E destinado exclusivamente ao uso hospitalar.
A dose deve ser individualizada, a critério do médico.

DOSES USUAIS PARA ADULTOS:

1) Pré-medicacdo: A ser modificada individualmente nos pacientes idosos, debilitados e naqueles que
receberam outras drogas depressoras; 0,5 a 2,0 mL podem ser administrados por via intramuscular, 45 a 60
minutos antes da cirurgia, com ou sem atropina.

2) Complemento da anestesia geral: Inducdo: 1 mL para cada 10 — 12 kg de peso corporal podem ser
administrados lentamente por via endovenosa. A dose pode ser diminuida e adaptada com base na resposta
individual dos pacientes. Existe mais de um método para administracdo do produto na inducdo da anestesia:

* Injecdo endovenosa Unica: para atender as necessidades do paciente, o produto pode ser administrado
lentamente fracionando-se a dose total calculada. Com o inicio da sonoléncia, o anestésico geral pode ser
administrado.

« Infusdo endovenosa gota a gota: 10 mL do produto sdo adicionados a 250 mL de solucdo de glicose a 5% e
administrados gota a gota até o inicio da sonoléncia. Neste momento, a infusdo pode ser diminuida ou suspensa
e 0 anestésico geral pode ser administrado.

Manutencdo: o produto ndo é indicado como agente Unico para a manutencdo da anestesia cirirgica.
Geralmente é usado em combinacdo com outros agentes, como o protdxido de nitrogénio e oxigénio e outros
anestésicos de inalag&o Ou anestesia topica ou regional.

Quando se faz necessaria a manutencdo da analgesia em pacientes que receberam o produto inicialmente como
complemento da anestesia geral, deve ser administrado FENTANEST® CRISTALIA isolado para evitar o
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actmulo de droperidol. Nesse caso, a dose recomendada de FENTANEST® CRISTALIA é de 0,025 a 0,05 mg
(0,5a1,0mL).

3) Uso sem anestésico geral em procedimentos diagndsticos: Administrar por via intramuscular a dose
recomendada de pré-medicacdo (0,5 a 2,0 mL) 45 a 60 minutos antes do procedimento. Caso se faca necessario,
na manutencdo da analgesia em pacientes que receberam o produto inicialmente como complemento da
anestesia geral, deve-se empregar a administracdo isolada de FENTANEST® CRISTALIA.

4) Complemento da anestesia regional: 1 a 2 mL podem ser administrados por via intramuscular ou
endovenosa ou endovenosa lenta, quando se necessita de sedacdo adicional e analgesia.

DOSE USUAL EM CRIANCAS (acima de 2 anos de idade):

1) Pré-medicacdo: 0,25 mL para cada 10 kg de peso corporal, administrados intramuscularmente 45 a 60
minutos da cirurgia, com ou sem atropina.

2) Complemento da anestesia geral: A dose total combinada para inducéo e manuten%éo € em meédia de 0,5
mL para cada 10 kg de peso corporal. Para manutenc¢do, quando indicado, FENTANEST™ CRISTALIA isolado,
em dose de 1/4 a 1/3 da recomendada para adultos, pode ser usado para evitar o acimulo de droperidol.

Siga a orientacdo do seu médico, respeitando sempre 0s horarios, as doses e a duracdo do tratamento.
Na&o interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

7.0 QUE DEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER DE USAR ESTE MEDICAMENTO?
Uma vez que este medicamento é administrado por um profissional da saide em ambiente hospitalar, ndo
devera ocorrer esquecimento do seu uso.

Em caso de duvidas, procure orientacdo do farmacéutico ou de seu médico, ou cirurgido-dentista.

8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME CAUSAR?
A frequéncia das reacdes adversas estao listadas a seguir, de acordo com a seguinte convengao:

Reagdo muito comum: > 1/10

Reagdo comum: > 1/100 e < 1/10
Reacdo incomum: > 1/1.000 e < 1/100
Reacdo rara: > 1/10.000 e < 1/1.000
Reacdo muito rara: < 1/10.000

Sistema Reacdo Adversa Detalhes
Cardiovascular Arritmia cardiaca
Bradicardia Ocorréncias
Arritmia ventricular Incomum
Extrassistoles ventriculares (batimento Foi relatado * P6s infarto do
cardiaco extra, precoce em rela¢do ao miocéardio

batimento precedente)

Fibrilagéo (tremor ou contracéo espontanea de | Foi relatado * P6s infarto do

fibras musculares individuais) miocardio

Hipotensdo Pode ocorrer
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Hipertensdo

Com e sem hipertensao prévia

Hipertensdo

Pode ocorrer raramente - Pacientes
com feocromocitoma (tipo de tumor

adrenal que produz catecolaminas)

Dermatolégico

Prurido (coceira)

Comum e de intensidade leve

Prurido em administracéo peridural

Incidéncia 13%

Endécrino/Metabélico

Hiperglicemia

Pode ocorrer

Gastrointestinal

Disfagia (incapacidade ou dificuldade de

engolir)

Raro

Doenca do refluxo gastroesofagico

Piora da doenga

Nauseas

Incomum

Vomitos

Incomum

Hematoldgico

Hemdlise (destruicdo de hemécia com a

subsequente liberacdo de hemoglobina)

Em administracdo répida de altas

doses em solugdes hipotdnicas

Hepaético Funcdo hepética - Testes levemente anormais
transitorios

Imunolégico Calafrios Relatos
Tremores Relatos
Espasmos (movimento subito e involuntario | Relatos

ou contracdo muscular que ocorre como

resultado de algo irritante)

Musculoesquelético

Rigidez muscular

Comum e Sério/Grave

Neurologico

Respostas extrapiramidais:  Parkinsonismo,
distonia (contragbes musculares prolongadas),
acatisia (incapacidade de sentar-se, ansiedade,
intranquilidade), crise oculogirica, torcicolo,
anormal,  discinesia,

postura tremor,

hiperextensdo das mdos, movimentos

atetoides (movimentos lentos e irregulares de

[———=
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contracéo)

Achados neurolégicos: tontura, vertigem,
insbnia,  inconsciéncia, sedacdo  pds-
operatdria, sonoléncia, desorientacéo,
mioclonia (condicdo de espasmo ou contragao
de grupo de mdsculo), atividades convulsdo

like, alteracdo do estado mental

Pseudotumoracdo cerebral - Aumento da

pressdo intracraniana

Convulsdes, mioclonia e atividades convulséo
like

Relatos

Oftalmico

Visdo borrada

Pode ocorrer

Diminuigao da pressdo intraocular

Alteracdo da resposta pupilar - Miose
(contracdo anormal das pupilas) ou Midriase

(dilatagdo anormal da pupila)

Psiquiétrico Inquietagdo Descrito
Agitacdo Descrito
Hiperatividade Descrito
Sedagdo pds-operatoria Frequente
Delirio Descrito
Alucinacdo - Episodios Descrito
Ansiedade Descrito
Desconforto Descrito
Afonia (incapacidade de produzir sons de | Descrito
fala)
Estimulo auditivo doloroso Descrito

Urogenital Priapismo (erecdo anormal, dolorosa e | Relatos

continua do pénis em decorréncia de doenca e
habitualmente desacompanhada de desejo

sexual)

Respiratdrio

Apneia

Frequente - Sério/Grave

Espasmo laringeo

Foi relatado
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Depressdo respiratoria Frequente - Sério/Grave

Os efeitos colaterais mais comuns sao: depressao respiratoria, rigidez muscular, apneia e hipotensao.

Tem sido observadas reagdes extrapiramidais (distonia, acatisia e crises 6culo-giricas), geralmente controladas
atraves de antiparkinsonianos. Sintomas como inquietagdo, hiperatividade e ansiedade podem pertencer ao
quadro de acatisia ou serem devidos a dose insuficiente de droperidol.

Outros efeitos colaterais incluem: tonturas, calafrios ou tremores, laringoespasmo e episédios alucinatorios pos-
operatorios (as vezes associados com periodos transitdrios de depressdo mental); tem sido relatada a ocorréncia
de hipertensdo arterial apds administracdo do produto, mesmo em pacientes sem hipertensdo prévia. Esta
hipertensdo pode ser devida a alteragdes ndo conhecidas da atividade simpética em virtude de altas doses, porém
sendo também atribuida a estimulacdo anestésica ou cirurgica durante anestesia leve.

Informe ao seu médico, cirurgido-dentista ou farmacéutico o aparecimento de reac6es indesejaveis pelo
uso do medicamento. Informe também a empresa através do seu servico de atendimento.

9. O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA QUANTIDADE MAIOR DO QUE A INDICADA DESTE
MEDICAMENTO?

Em caso de administracdo de dose excessiva do produto, caso ocorra hipoventilacdo ou apneia, deve ser
administrado oxigénio e a respiracdo deve ser assistida ou controlada, de acordo com o caso. Deve ser mantida
uma via aérea livre, se necessario, por meio de cénula intratraqueal. Se houver associacdo de depressdo
respiratoria com rigidez muscular, pode ser necessario o0 uso de um curarizante. O paciente deve ser observado
cuidadosamente durante 24 horas; a temperatura corporal e a reposicdo de liquidos devem ser mantidas de forma
adequada. Se a hipotensédo for acentuada e persistente, deve ser levado em conta a possibilidade de hipovolemia
gue deve ser corrigida com a administracdo parenteral de solu¢des adequadas.

Deve estar disponivel um antagonista narcético especifico, como cloridrato de nalorfina ou naloxona, para o
controle de depressdo respiratdria. Ndo deve ser esquecido que a depressao respiratoria provocada pelo produto
pode ser mais prolongada do que a duracdo do efeito do antagonista narcético empregado.

Em caso de uso de grande quantidade deste medicamento, procure rapidamente socorro médico e leve a
embalagem ou a bula do medicamento, se possivel. Ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais
orientacdes.

VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA _ ) )
ATENGAO: PODE CAUSAR DEPENDENCIA FiSICA OU PSIQUICA
USO RESTRITO A HOSPITAIS

DIZERES LEGAIS

N° do lote, data de fabricacao e prazo de validade: vide rétulo/caixa
MS N.° 1.0298.0302

Farm. Resp.: Dr. José Carlos Mddolo, CRF-SP N° 10.446

SAC (Servico de Atendimento ao Cliente): 0800-7011918
Fabricado por:

Cristalia Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda.

Av. Nossa Senhora da Assuncéo, 574 — Butantd — Sao Paulo / SP
CNPJ N° 44.734.671/0008-28 — Industria Brasileira
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Unidade Il — Av. Paoletti, 363 - Nova ltapira - Itapira/SP - CEP: 13974-070 - Cx. Postal 124 - Tel./Fax: (19) 3863-9500
Unidade Il — Av. Nossa Senhora Assuncéo, 574 - Butanta - Séo Paulo/SP - CEP: 05359-001 - Tel./Fax: (11) 3732-2250
Edificio Valério — Rua Padre Eugénio Lopes, 361 - Morumbi - Sao Paulo/SP - CEP: 05615-010 - Tel./Fax: (11) 3723-6400
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Registrado por:

Cristalia Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda.
Rodovia Itapira-Lindbia, km 14 — Itapira / SP
CNPJ N° 44.734.671/0001-51 — Industria Brasileira

Esta bula foi aprovada pela Anvisa em 10/09/2014.
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Unidade | - Rod. Itapira-Linddia, Km 31,5 - Ponte Preta - Itapira/SP - CEP: 13970-970 - Tel./Fax: (19) 3843-9500
Unidade Il — Av. Paoletti, 363 - Nova ltapira - Itapira/SP - CEP: 13974-070 - Cx. Postal 124 - Tel./Fax: (19) 3863-9500
Unidade Ill — Av. Nossa Senhora Assungao, 574 - Butanta - Sao Paulo/SP - CEP: 05359-001 - Tel./Fax: (11) 3732-2250
Edificio Valério — Rua Padre Eugénio Lopes, 361 - Morumbi - S0 Paulo/SP - CEP: 05615-010 - Tel./Fax: (11) 3723-6400
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Anexo B

Histdrico de alteracdo da bula

Dados da submisséo eletrdnica Dados da peti¢do/notificacdo que altera a bula Dados das alteragdes de bulas
Data do Ndmero do Assunto Data do Ndmero do Assunto Data de Itens de bula Versdes| Apresentacdes
expediente | Expediente expediente | Expediente aprovacao relacionadas
10450 - 10450 - 4. 0 QUE DEVO
SIMILAR -] 10/09/2014 SIMILAR - | 10/09/2014 Solugéo Injetavel
10/09/2014 Notificagdo Notificagdo SABER ANTES DE Caixa com 50
de Alteragio de Alteragio IUSAR ESTE ampolas de 2mL
de Texto de de Texto de MEDICAMENTO?
Bula—- RDC Bula-RDC
60/12 60/12 9.0 QL}E FAZER SE
ALGUEM USAR
IUMA QUANTIDADE
MAIOR DO QUE A
INDICADA DESTE
JMEDICAMENTO?
26/06/2014 |0503204/14-| 10457 — | 26/06/2014 |0503204/14-| 10457 - | 26/06/2014 | Todos os itens foram Solugéo Injetavel
1 SIMILAR - 1 SIMILAR - alterados para Caixa com 50
Incluséo Inclusao adequagdo a RDC ampolas de 2mL
Inicial de Inicial de 47/09.
Texto de Texto de
Bula- RDC Bula—- RDC
60/12 60/12

Unidade | — Rod. Itapira-Lindéia, Km 31,5 - Ponte Preta - Itapira/SP - CEP: 13970-970 - Tel./Fax: (19) 3843-9500

Unidade Il — Av. Paoletti, 363 - Nova ltapira - Itapira/SP - CEP: 13974-070 - Cx. Postal 124 - Tel./Fax: (19) 3863-9500
Unidade Il — Av. Nossa Senhora Assungao, 574 - Butanta - S&o Paulo/SP - CEP: 05358-001 - Tel./Fax: (11) 3732-2250
S3o Paulo/SP - CEP: 05615-010 - Tel./Fax: (11) 3723-6400

Edificio Valério — Rua Padre Eugénio Lopes, 361

- Morumbi -




