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| - IDENTIFICAGAO DO MEDICAMENTO
Ponsdril (acido mefenamico)

APRESENTAGOES:
Ponsdril comprimidos de 500 mg em embalagens cdatéf e 24 comprimidos.

USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 14 ANOS DE IDADE
VIA ORAL

COMPOSIGAO:

Cada comprimido contém o equivalente a 500 mg ii® &wefenamico.

Excipientes: amido pré-gelatinizado, celulose nddetalina, laurilsulfato de sddio, estearato dgmésio, povidona, diéxido de
silicio, agua purificada.

Il - INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUD E

1. INDICACOES

O Ponsdril é indicado para:

1. Alivio sintomatico de artrite reumatéide (indiesdoenca de Sitill), osteoartrite e dor incluindo muscular, traumatica e
dentéria, cefaléias de varias etiologias, dor grEsaioria e pos-parto.

2. Alivio sintomatico da dismenorréia primaria.

3. Menorragia por causas disfuncionais ou por esbit) (dispositivo intrauterino), tendo sido afalsta as demais causas de
doenca pélvica.

4. Sindrome pré-menstrual.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Estudos Clinicos

O é&cido mefenamico apresenta eficacia no tratantentior leve a moderada de diversas etiologiasnidscular, traumatica,
dentéria, pds-operatoria) (Rowe et al, 1981; Fgskar4).

Em estudos controlados por placebo, o acido mefienéapresentou eficacia no tratamento da dismeaqurémaria (Kintis &
Coutifaris, 1980).

O &cido mefenamico apresenta eficacia em reduhixo menstrual excessivo em pacientes com menar(agaser et al, 1981).
Estudos comparativos mostraram que o Ponsdril epi@eficacia no alivio da dor em pacientes conb&dgia aguda (Sweetman
et al, 1987).

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades Farmacodinamicas

Mecanismo de agéo

O Ponsdril € um agente ndo-esterdide, com atividatmflamatoria, analgésica e antipirética dermais experimentalmente em
animais de laboratério. Em modelos animais, verifise que o Ponsdril inibe a sintese de prostagianeé compete pelo sitio de
ligacéo dos receptores de prostaglandinas.

Propriedades Farmacocinéticas

Absorgéo

O Ponsdril é rapidamente absorvido pelo trato meestinal. Apés uma dose oral de 1 g a adultegisiplasmaticos maximos de
10 mcg/mL ocorrem no intervalo de 1 a 4 horas, uom meia-vida de 2 horas.

Apos doses multiplas, os niveis plasmaticos sgoqpetonais a dose, sem acimulo do farmaco. Um gdsnfRonsdril
administrado 4 vezes ao dia produz niveis plasogititiximos de 20 mcg/mL por volta do segundo diaademento.

Distribuicao
O Ponsdril liga-se extensivamente as proteinasaésas.

Metabolismo

O metabolismo do Ponsdril € predominantemente rdediia citocromo P450 CYP 2C9 no figado. O Ponstivie ser
administrado com cautela em pacientes com certezaspeita de serem metabolizadores fracos pel2 C¥,aseados no
histdrico ou experiéncia prévia com outros subssr&tYP2C9. Esses pacientes podem ter niveis plassaitos anormais devido
ao reduzidalearance metabdlico.

Eliminacéo

Apds uma unica dose oral, 52-67% da dose é realgerurina sob a forma inalterada ou sob formanuldos dois metabdlitos.
Apos trés dias de tratamento, 20-25% da dose astnzida € eliminada nas fezes, principalmente costabnlito Il ndo-
conjugado.

Dados de Seguranca Pré-clinicos

Ratas que receberam até 10 vezes a dose recomgradtadaumanos mostraram diminuicdo da fertilidattaso no parto e taxa de
sobrevivéncia ao desmame reduzida. Nao foram ahdasvanormalidades fetais neste estudo e nem eonaugual utilizou cées
recebendo 10 vezes a dose recomendada para humanos.

4. CONTRA-INDICACOES

O Ponsdril ndo deve ser utilizado por pacientes luistdria prévia de hipersensibilidade ao farmaca qualquer componente da
formula.

Devido a possibilidade de sensibilidade cruzada &oidp acetilsalicilico ou outros antiinflamatoritgoesterdides (AINES), o
Ponsdril ndo deve ser administrado a pacientesgesentam sintomas de broncoespasmo, rinite @éogi urticaria induzidos
por estes medicamentos.

O Ponsdril é contra-indicado em pacientes com dlativa ou inflamag&o cronica do trato gastrimes$tsuperior ou inferior. O
Ponsdril deve ser evitado em pacientes com disturerdal preexistente.



O Ponsdril é contra-indicado no tratamento da @drqperatéria de cirurgia para revascularizagamiardio.
O Ponsdril é contra-indicado em pacientes com icisufcia renal e hepatica grave.

O Ponsdril é contra-indicado em pacientes com icigufcia cardiaca grave.

Este medicamento é contraindicado para menores dé anos.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUGOES

Deve-se evitar 0 uso concomitante de Ponsdril auiimfamatdrios ndo esteroidais (AINEs) ndo adaetil salicilico (ndo AAS)
sistémicos, incluindo os inibidores da COX-2. O aspcomitante de um AINE sistémico e um outro ABI§émico pode
aumentar a frequéncia de Ulceras gastrintestirmasgramento.

Efeitos Cardiovasculares

Os AINEs podem causar 0 aumento do risco de delsamento de eventos cardiovasculares trombéticeseg, infarto do
miocardio e derrame, que pode ser fatal. O riscie paimentar com a duragdo do uso.

Pacientes com doenca cardiovascular podem estaissolmaior. A fim de minimizar o risco potenail eventos adversos
cardiovasculares em pacientes tratados com Parelv@-se utilizar a menor dose eficaz e o tratéodeve ser feito pelo menor
tempo possivel. Médicos e pacientes devem estéag(gara o desenvolvimento de tais eventos, mesnaniséncia de sintomas
cardiovasculares prévios. Os pacientes devem feemiados dos sinais e/ou sintomas da toxicidad#i@aascular grave e da
conduta caso ocorram (vide item 4 - Contra-indieaLd

Hipertensédo

Assim como todos os AINEs, o Ponsdril pode lev@petensdo ou a piora de hipertenséo preexistgaéspodem contribuir para
0 aumento da incidéncia de eventos cardiovascul@eAINEs, incluindo Ponsdril,

devem ser usados com cautela em pacientes conelnig@o. A pressdo sanguinea deve ser cuidadosamamiterada no inicio e
durante o tratamento com Ponsdril.

Retencéo de Liquido e Edema

Assim como com outros farmacos conhecidos porriailsintese de prostaglandinas, foi observadag@ede liquido e edema em
alguns pacientes recebendo AINEs, incluindo Poh$tbitanto, Ponsdril deve ser utilizado com cauéeh pacientes com
comprometimento da funcéo cardiaca e outras coesligde predisponham, ou piorem a retengdo de digijuhcientes com
insuficiéncia cardiaca congestiva preexistenteipertensdo devem ser cuidadosamente monitorados.

Efeitos Gastrintestinais

Se ocorrer diarréia, a dose deve ser reduzidanoedicamento temporariamente suspenso. Os sintomdasypreaparecer em caso
de reexposi¢do ao medicamento em certos pacientes.

Os AINEs, incluindo Ponsdril, podem causar reag@iiv®rsas gastrintestinais graves incluindo infléioasangramento, ulceragéo
e perfuragdo do estdbmago, intestino delgado owsgragie pode ser fatal. Se ocorrer sangramenticeragédo gastrintestinal
durante o tratamento com Ponsdril, 0 uso do medintadeve ser interrompido. Os pacientes com migimy de desenvolverem
este tipo de complicagdo gastrintestinal com AlN& os idosos, pacientes com doenga cardiovaspatentes utilizando acido
acetilsalicilico concomitantemente, corticostersjdeibidores seletivos de recaptagéo de serotanirgacientes com historia
anterior ou ativa de doenga gastrintestinal, colveracdo, sangramento gastrintestinal ou condig@iesnatorias. Portanto,
Ponsdril deve ser utilizado com cautela nestesptes (vide item 4 - Contraindicacdes).

Reacdes na Pele

Reacdes cutaneas graves, algumas fatais, incldimeatite esfoliativa, sindrome de Stevens-Johaswetrolise epidérmica
téxica foram relatadas muito raramente em assaziagaiso de AINESs, incluindo Ponsdril. Os paciepsgcem estar sob maior
risco de desenvolverem estas reagdes no inici@tiortento; o inicio da reacéo ocorre, na maiorsacdsos, no primeiro més de
tratamento. O Ponsdril deve ser descontinuadoie@o sinal dgash cuténeo, lesdo da mucosa ou qualquer outro sinal de
hipersensibilidade.

Testes Laboratoriais

O Ponsdril pode produzir reagéo falso-positiva @sgpisa de compostos biliares na urina. Ao susgsstde bilitria, devem ser
realizados outros procedimentos diagndsticos, amteste de Harrison.

Efeitos Renais

Em raros casos os AINEs, incluindo Ponsdril, podemsar nefrite intersticial, glomerulite, necroagifar e sindrome nefrética.
Os AINEs inibem a sintese de prostaglandinas quersepara manter a perfuséo renal em pacienteslagmsanguineo renal e
volume sanguineo diminuidos. Nesses pacientesnmisttacdo de AINEs pode precipitar descompenseeréal evidente,
reversivel apds a suspenséo do tratamento. Paceatienaiores riscos séo aqueles com insufici@aciiaca congestiva, cirrose
hepética, sindrome nefrética, doenga renal evidenteidosos. Esses pacientes devem ser cuidadusamenitorados enquanto
estiverem sendo tratados com AINEs.

A interrupcéo do tratamento com AINEs é caraciesstente seguida de retorno ao estado pré-tratamiémta vez que os
metabolitos do Ponsdril séo eliminados principaliagrlos rins, o farmaco nédo deve ser administaguicientes com fungéo
renal significativamente prejudicada.

Efeitos Hematolégicos

O Ponsdril pode inibir a agregagéo plaquetariade pwolongar o tempo de protrombina em paciente$ratamento com varfarina
(vide item 6 - Interagdes Medicamentosas).

Efeitos Hepaticos

Pode haver elevacdes limitrofes em um ou maisstestéuncéo hepatica em alguns pacientes recelffordulril. Estas elevagdes
podem progredir, manterem-se inalteradas ou podeinassitorias com a continuagéo do tratamenttieRies com sintomas e/ou
sinais sugestivos de disfuncéo hepética ou testédial hepético alterado, devem ser avaliadosgetectar o desenvolvimento de
reacOes hepaticas mais graves, quando em trataowmtBonsdril. Caso os testes funcionais hepéaiitesados persistam, piorem
ou aparecam sinais ou sintomas clinicos de doespztiba, ou ainda, se ocorrerem manifestagdesnitsts, o tratamento com
Ponsdril deve ser descontinuado.

Uso com Anticoagulantes Orais

O uso concomitante de AINEs, incluindo Ponsdrimanticoagulantes orais aumenta o risco de sangtargastrintestinal e ndo
gastrintestinal, e deve ser administrado com cautglticoagulantes orais incluem varfarina/tipo-euima e modernos
anticoagulantes orais (p. ex.: apixabana, dabigateaivaroxabana). A anticoagulacao/INR(tempord&a@mbina)deve ser
monitorada em pacientes utilizando anticoagulaatéaxina/tipo cumarina (vide item 6. Interagbes Marhentosas).

Fertilidade

Com base no mecanismo de agédo, o uso de AINEsrptaddar ou impedir a ruptura dos foliculos ovarg@ro que tem sido
associado com a infertilidade reversivel em algumalferes. Em mulheres que tém dificuldade em efdaae/ou que estdo
realizando estudos de infertilidade, a retiradAMNES, incluindo Ponsdril deve ser considerada.

Uso durante a Gravidez



Vide item 3 — Caracteristicas Farmacoldgicas -rinfe;des Técnicas - Dados de Seguranga Pré-clinicos.

Como néo existem estudos adequados e bem consa@atmulheres gravidas, o Ponsdril deve ser wdiizppenas se o potencial
beneficio para a mée justificar o possivel risaa pefeto. Nao se sabe se Ponsdril ou seus metabatravessam a placenta.
Entretanto, devido aos efeitos dessa classe deametos (por exemplo inibidores da sintese deégglasidina) sobre o sistema
cardiovascular fetal (por ex., fechamento prematiarducto arterioso), ndo é recomendado utilizaedicacdo nestas pacientes. O
Ponsdril inibe a sintese de prostaglandinas que psliltar no prolongamento da gestagéao e intadier@o parto quando o
medicamento é administrado na gravidez mais avangéalheres devem consultar um médico se decidemgnavidar e estiverem
sob tratamento com Ponsdril.

A inibicdo da sintese das prostaglandinas podaraiegativamente a gravidez. Dados de estudosmejpidgicos sugerem
aumento do risco de abortamento espontaneo apEsdelinibidores da sintese de prostaglandinasicio da gravidez. Em
animais, a administracéo de inibidores da sinteggastaglandinas mostrou o aumento da perdagds-enplantacao.

O Ponsdril € um medicamento classificado na categarC de risco de gravidez. Portanto, este medicam@&nnao deve ser
utilizado por mulheres gravidas sem orientagcdo méda ou do cirurgido-dentista.

Uso durante a Lactagéo

Quantidades minimas de Ponsdril podem estar pessentleite materno e passar para o lactente nporste ndo deve ser
utilizado por mulheres em fase de amamentacéo.

Uso em Pacientes Pediatricos

O Ponsdril demonstrou ser eficaz para dor em ackriéss acima de 14 anos de idade.

O tratamento em pacientes pediatricos (acima de Jhos) nédo deve se prolongar por mais de 7 dias.

Uso em Pacientes ldosos

Foi relatada diminuigdo da funcgao renal, algumaswvéevando a insuficiéncia renal aguda. Paciéthtes®s ou debilitados
parecem incapazes de tolerar ulceracéo ou sang@erarelacéo a outros pacientes. A maioria dasaglespontaneos de eventos
gastrintestinais fatais encontra-se nesta populagédo

Efeitos na Habilidade de Dirigir e Operar Maquinas

O efeito do Ponsdril na habilidade de dirigir erapenaquinas nao foi sistematicamente avaliadaekarito, devido a relatos de
visdo turva, o paciente sé podera executar estédaates caso o0 medicamento ndo afete suas hatabda

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

acido acetilsalicilico:Ponsdril interfere no efeito antiplaquetario deirsp de baixa dosagem, e pode, assim, interferir n
tratamento profilatico de doenca cardiovascular espirina.

anticoagulantes:o Ponsdril desloca a varfarina dos sitios de ligacfroteina e pode aumentar a resposta aos antiantes

orais. Portanto, a administragdo concomitante aesdtd com farmacos anticoagulantes requer morgmdrequente do tempo de
protrombina.

anti-hipertensivos incluindo os diuréticos, inibidoes da enzima conversora da angiotensina (ECA), agonistas da
angiotensina Il e beta bloqueadoresos AINEs podem diminuir a eficacia dos diuréticafeeutros farmacos anti-hipertensivos,
incluindo inibidores de ECA, antagonistas da amgisina Il e beta bloqueadores.

Em pacientes com comprometimento da funcéo renalkfp, pacientes desidratados ou idosos com @durepal comprometida),
a co-administracéo de inibidores da ECA ou de amiigtps da angiotensina Il e/ou diuréticos comidioites da ciclooxigenase
pode aumentar a deterioracédo da fungéo renaljmadwa possibilidade de insuficiéncia renal agugi, € geralmente reversivel. A
ocorréncia destas interagdes deve ser considemaga@entes sob administracdo de Ponsdril condioibs da ECA ou de
antagonistas da angiotensina Il e/ou diuréticogaRtm, a administragcdo concomitante destes meeica® deve ser feita com
cautela, especialmente em pacientes idosos. Canpesidevem ser adequadamente hidratados e davelise a necessidade de
monitoramento da fungé&o renal no inicio do tratameoncomitante e periodicamente.

corticosterdides:aumento do risco de ulceragdo gastrintestinal ngramento.

ciclosporina: devido aos efeitos nas prostaglandinas renais)MEsAcomo o Ponsdril, podem aumentar o risco detmficidade
com a ciclosporina.

agentes hipoglicemiantesha relatos de altera¢es no efeito dos agenteglitipmiantes orais na presenca de AINEs. Portanto,
Ponsdril deve ser administrado com cautela em pigsigecebendo insulina ou agentes hipoglicemianéés.

litio: O Ponsdril produziu elevacéo do nivel plasméaticttiee redugéo nolearance renal de litio. Sendo assim, quando Ponsdril
e litio sdo co-administrados, os pacientes devemusgadosamente observados com relagdo aos dméixicidade por litio.
metotrexato: deve-se ter cautela na administragdo concomitanteedotrexato e AINESs, incluindo Ponsdril, j& quaaninistragéo
de AINEs pode resultar no aumento dos niveis plasosdde metotrexato, especialmente em pacientebeado altas doses de
metotrexato.

- tacrolimo: possibilidade de aumento do risco de nefrotoxi@dguhndo AINEs séo co-administrados com tacrolimo.

- cetorolaco:aumento do risco de sangramento gastrointestinal.

- ginko biloba: aumento do risco de sangramento.

- diuréticos poupadores de potassialiminuicdo da atividade diurética e hipercalemia.

- diuréticos tiazidicos:diminui¢do da atividade diurética.

- inibidores seletivos da recaptacédo de serotoninaumentam o risco de sangramento.

- antiacidos:levam ao aumento das reac¢des adversas tipicanddrito

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
O Ponsdril deve ser conservado em temperatura atel{ientre 15 e 30 C). Proteger da luz e mantdugar seco e pode ser
utilizado por 24 meses a partir da data de fabficac

Numero de lote e datas de fabricacéo e validade:dé embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidduarde-o em sua embalagem original.
Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcances criangas.

Caracteristicas fisicas e organolépticas do pro@dmprimido oblongo, branco e biconvexo.
8.POSOLOGIA E MODO DE USAR

As reacgOes adversas podem ser minimizadas utitizamdenor dose eficaz para o controle dos sintomasenor tempo de
tratamento possivel.



O Ponsdril pode ser ingerido com alimentos em dasiesconforto gastrintestinal.

Dor Leve a Moderada/Artrite Reumatoide/Osteoartriteem adultos e pacientes pediatricos acima de 14 ande idade a dose
recomendada é de 500 mg, 3 vezes ao dia.

Dismenorréia: Ponsdril 500 mg, 3 vezes ao dia, administrado faoimia dor menstrual e enquanto persistir a siatologia de
acordo com o julgamento médico.

Menorragia: Ponsdril 500 mg, 3 vezes ao dia, administrado fuioimla menstruacéo e sintomatologia associadaaahmos
sintomas persistirem e de acordo com o julgameséticu.

Sindrome Pré-menstrual:Ponsdril 500 mg, 3 vezes ao dia, come¢ando n@id&isintomatologia e continuando até o término
antecipado da mesma, de acordo com o julgamentizméd

Uso em Pacientes ldososide item 5 - Adverténcias e Precaugbes — Uso esietas Idosos e Efeitos Gastrintestinais.

Dose Omitida

Caso o paciente esqueca de tomar o Ponsdril nddhestabelecido, deve toma-lo assim que lembrar.

Entretanto, se ja estiver perto do horéario de taradxima dose, deve desconsiderar a dose esguetithar a proxima. Neste
caso, o paciente ndo deve tomar a dose duplicadapampensar doses esquecidas. O esquecimentselpalie comprometer a
eficacia do tratamento.

Este medicamento n&o deve ser partido, aberto ou siggado.

9. REAGOES ADVERSAS

Disturbios nos sistemas sanguineo e linfaticagranulocitose, anemia aplastica, anemia hemotitit@imune*, hipoplasia da
medula éssea, decréscimo do hematécrito, eosmdélicopenia, pancitopenia, purpura trombocitag@éaiinibicdo da agregacéo
plaguetaria.

Distarbios do sistema imunolégicoanafilaxia.

Distlrbios metabdlicos e nutricionaisintolerancia a glicose em pacientes diabéticogr@pemia, e retengdo de liquidos.
Distlrbios psiquiatricos: nervosismo.

Disturbios do sistema nervosomeningite asséptica, viséo turva, convulsdes, tansonoléncia, cefaléia e insonia.
Distarbios oculares:irritagdo ocular, perda reversivel de visdo daescor

Distlrbios auditivos: otalgia.

Disturbios cardiacos:palpitacao.

Distlrbios vasculares:hipotensao e hipertenséo.

Distlrbios respiratério, toracico e mediastinal:asma, dispnéia.

Disturbios gastrintestinais:inflamagao, hemorragia, Ulcera e perfuracio gasstimal.

Os efeitos colaterais mais frequentemente relajadssciados ao uso de Ponsdril, referem-se aogaatrintestinal. A diarréia
parece ser o efeito colateral mais comum; na naad#s vezes esta relacionada a dose. Geralmerireidaom a reducéo da dose,
desaparecendo rapidamente ao término do tratanfgtms pacientes ndo estéo aptos a continuareataortento.

Os efeitos colaterais gastrintestinais mais comtenmatatados sdo: dor abdominal, diarréia e nauseau sem vomitos.

Os efeitos colaterais gastrintestinais/hepatoktianenos frequentes incluem: anorexia, icteridestitica, colite, constipagao,
enterocolite, flatuléncia, ulceragéo gastrica censem hemorragia, toxicidade hepatica leve, hepaiitdrome hepatorrenal,
pirose, pancreatite e esteatorréia.

Distlrbios da pele e tecido subcutane@ngioedema, edema da laringe, eritema multiforahemne de face, sindrome de Lyell
(necrolise epidérmica toxica), sudorese, pruridepgdes cutaneasagh), sindrome de Stevens-Johnson, urticéria e deemati
esfoliativa..

Distlrbios renais e urinarios:disUria, hematuria, insuficiéncia renal incluind=rose papilar, nefrite tubulointersticial,
glomerulonefrite e sindrome nefrética.

Disturbios gerais e condi¢Ges de administracdedema.

Investigacdo:urobilinogénio na urina (falso-positivo) e testefulecdo hepatica alterado.

Pacientes PediatricosDisturbios Gerais - hipotermia.

* Relatos de tratamento com Ponsdril por mais dmé&es e a ocorréncia de anemia, demonstrarammasraa é reversivel na
descontinuacéo do tratamento.

Em casos de eventos adversos, notifique ao SistedeaNotificacbes em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISAdisponivel em
http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municpal.

10. SUPERDOSAGEM

Em caso de superdosagem acidental, deve-se pramedsvaziamento gastrico imediatamente por inddga@mito ou lavagem
géstrica, seguida de administracéo de carvao atiiaeem ser tomadas as medidas necessarias parauéencao e
monitoramento das fung¢8es vitais. Uma vez que Ribessieus metabdlitos apresentam forte ligagao @sproteinas plasmaticas,
a hemodidlise pode ser de pouca valia no tratantensoiperdosagem.

Convuls6es, disfuncéo renal aguda, coma, estadordaséo, vertigem e alucinagfes foram relatadasecsuperdosagem de
Ponsdril. A superdosagem levou a fatalidade

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001 yveeé precisar de mais orientagées.
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Historico de alteracao para a bula

Dados da submisséo eletrbnica

Dados da peticdo/notificacdo que altera bula

Dados das alterac8es de bulas
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