MODELO DE BULA

Pamigraf®
iopamidol

Meio de contraste ndo-idnico
Forma farmacéutica e apresentacoes:
Solugéo injetavel

Pamigraf® 300: Embalagens contendo 1 ou 10 frascos-ampola com 50 ou 100 mL.
Pamigraf® 370: Embalagens contendo 1 ou 10 frascos-ampola com 50 ou 100 mL.

USO PEDIATRICO E ADULTO

Composicao:
Cada mL de Pamigraf® contém:

Pamigraf® Pamigraf® 300 Pamigraf® 370

lopamidol ........coeevieiieii e, 612 mg (300 mg em iodo) | 755 mg (370 mg em iodo)

Veiculo: trometamol, edetato dissddico
de célcio, acido cloridrico e 4gua para
INJELAVEIS 0.S.P. wvevvereerireieseerieeeeseenneas 1mL 1mL

USO RESTRITO A HOSPITAIS

Cuidados de armazenamento:

Armazenar o produto em temperatura ambiente (entre 15°C e 30°C). Proteger da luz.

Prazo de validade:
24 meses a partir da data de fabricacdo = vide cartucho.

NUNCA UTILIZE MEDICAMENTO COM PRAZO DE VALIDADE VENCIDO, PODE
SER PERIGOSO A SUA SAUDE.

Gravidez e lactacéo:

Informe seu médico a existéncia de gravidez ou se estiver amamentando.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacéo
medica.

Cuidados de administracgao:

O paciente pode manter a dieta normal até 2 horas antes do exame. Durante as 2 horas que
precedem o exame, 0 paciente deve estar em jejum, mas adequadamente hidratado.

Lactentes e criancas pequenas estdo sujeitas ao desequilibrio de eletrélitos e alteracdes
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hemodinamicas. Assim, devem-se controlar a dose do meio de contraste a ser administrada,
0 desempenho técnico do procedimento radioldgico e a condigdo do paciente.

Pode-se administrar sedativo aos pacientes que se encontrem em estados acentuados de
excitacdo, ansiedade e dor, pois esses estados podem aumentar o risco de efeitos colaterais
ou intensificar reacdes relacionadas ao meio de contraste.

O meio de contraste se aquecido a temperatura corporal, antes da administracdo, é melhor
tolerado e pode ser injetado mais facilmente devido a reducgéo da viscosidade.

N&o se recomenda teste de sensibilidade com pequena quantidade de meio de contraste, uma
vez que nao tem valor prognoéstico. Além disso, o préprio teste de sensibilidade pode dar
origem a reagdes graves e até mesmo fatais.

A administragdo intravascular do meio de contraste deve ser realizada preferencialmente
com o paciente deitado. Apds a administracdo do meio de contraste, recomenda-se 0
monitoramento do paciente por, pelo menos, meia hora apés a realizagdo do exame, uma
vez que a maioria das reagdes ocorre neste periodo.

Apds o0 exame com administracdo intratecal, deve-se colocar o paciente em posicdo sentada
com o tronco bem ereto ou manter a cabeceira da cama levantada em angulo de 15° por,
pelo menos, 6 horas. Em seguida, 0 paciente deve permanecer na cama por, no minimo, 18
horas para minimizar qualquer desconforto causado pelo exame e para observagdo de
ocorréncia de possiveis reacdes adversas.

Siga as orientac6es fornecidas antes e ap6s a realizacdo do exame.

Reacbes Adversas:
Informe seu médico sobre o aparecimento de reacfes desagradaveis.

As reacOes que mais freglientemente ocorrem com administracdo de meio de contraste
iodado por via intravascular geralmente sdo passageiras e de natureza leve a moderada.
Entretanto, também tém sido descritas reagdes graves e com risco de morte, assim como
casos fatais. As reacGes mais frequentemente relatadas com essa via de administracdo sédo
nausea, vomito, sensacao de dor e sensacao geral de calor.

As reacOes que mais freqlientemente ocorrem com administracdo de meio de contraste
iodado por via intratecal sdo cefaléia, ndusea, vomito e enrijecimento do pescoco.

Reacdes apos a administracdo em cavidades corporais séo raras. A distensdo de cavidades
corporais causada por enchimento com meio de contraste pode resultar em dor.

Interagdes medicamentosas e outras:
Informe seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando.

Pacientes sob tratamento com neurolépticos ou antidepressivos podem apresentar aumento
do risco de reagOes relacionadas aos meios de contraste.

Apbs o uso do meio de contraste, 0s pacientes que tenham sido tratados com interleucina
tendem a apresentar, com maior frequéncia, reacdes tardias como febre, vermelhidéo,

sintomas de gripe, dor nas articulagdes e coceira.
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Pacientes sob tratamento com beta-bloqueadores podem aumentar o risco de reacdes de
hipersensibilidade moderada ou grave.

O uso de meio de contraste também interfere na realizacdo de exames de tireodide.

Informe ao seu médico caso esteja planejando realizar qualquer exame de tiredide em um
futuro préximo. Mesmo apds semanas ou meses 0s resultados do exame de tiredide podem
ser afetados pelo iodo do meio de contraste.

Contra-indicac0es:

Pamigraf® (iopamidol) é contra-indicado no hipertireoidismo manifesto e na
hipersensibilidade, suspeita ou provada, a preparacdes que contém iodo.

Durante a gravidez ou na presenca de inflacdo na pelve ndo se deve realizar radiografia do
Utero e das trompas uterinas.

O exame colangiopancreatografia retrograda endoscopica € contra-indicado no caso de
presenca de pancreatite aguda.

Informe seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando, antes do inicio,
ou durante o tratamento.

Precaucdes:

A presenca de problemas médicos pode afetar o uso de agentes radioldgicos. Informe o seu
médico sobre qualquer doenca atual ou anterior, especialmente hipersensibilidade ou caso
de reacdo anterior a meios de contraste iodados; alergia (por exemplo, alergia a frutos do
mar, febre do feno e urticaria) ou asma bronquica; disfuncdo da tiredide; doenca
cardiovascular; idade avancada; estado de saude bastante debilitado; doenca renal grave;
diabetes melito com disfuncéo renal; mieloma maultiplo ou paraproteinemia; pressdo alta
cronica; feocromocitoma; distarbios do sistema nervoso central; disfuncéo grave do figado;
distdrbios imunologicos pré-existentes; miastenia gravis (distarbio da funcéo
neuromuscular); alcoolismo ou dependéncia de droga; utilizacdo de betabloqueadores,
interleucina, antidiabéticos, neurolépticos e antidepressivos, medicamentos utilizados no
tratamento da depressdo e outras doencas cardiacas. A avaliacdo risco-beneficio deve ser
considerada em cada caso.

Efeitos sobre a habilidade de dirigir e operar maquinas: Como acontece com todos 0s
meios de contraste iodados, em casos raros, existe uma possibilidade de ocorréncia de
reacOes tardias ap6s a administracdo de meios de contraste que pode prejudicar a habilidade
de dirigir e operar maquinas.

NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO, PODE SER
PERIGOSO PARA A SAUDE.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS
CRIANCAS.
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INFORMACOES TECNICAS
Caracteristicas:

O iopamidol é um agente de contraste triiodado, n&o-idnico, hidrossolivel, usado para
procedimentos radioldgicos (raio-X).

Farmacocinética:

A injecdo intravascular de um agente de diagnostico radioldgico opacifica os vasos em seu
fluxo, permitindo a visualizacdo radiografica de estruturas internas do corpo humano até
ocorrer uma hemodiluicdo significativa.

ApOls uma injecdo intravascular, o agente de diagnostico radiologico € imediatamente diluido
no plasma circulante. Célculos do volume aparente de distribuicdo no estado de equilibrio
indicam que iopamidol é distribuido entre o volume sanguineo circulante e outros fluidos
extracelulares; aparentemente ndo ocorre depésito significativo de iopamidol nos tecidos. A
distribuicdo uniforme de iopamidol no fluido extracelular é refletida pela sua demonstrada
utilidade no aumento do contraste em tomografia computadorizada de cabeca e corpo apés
administracdo intravenosa.

A farmacocinética da administracdo intravenosa de iopamidol em individuos normais segue
0 modelo de dois compartimentos com eliminacdo de primeira ordem (uma fase alfa rapida
de distribuicdo do farmaco e uma fase beta lenta de eliminacdo do farmaco). A meia-vida de
eliminacdo sérica ou plasmaética é de aproximadamente 2 horas e ndo é dose dependente.
N&o ocorre metabolismo, desiodagdo ou biotransformacao significativa.

O iopamidol é excretado principalmente através dos rins apds administracdo intravascular.
Em pacientes com insuficiéncia renal a meia-vida de eliminacéo é prolongada de acordo com
0 grau da insuficiéncia. Na auséncia de disfuncéo renal, a excre¢do urinéria cumulativa para
iopamidol, expressa como uma porcentagem da dose intravenosa administrada, é de
aproximadamente 35 a 40% em 60 minutos, 80 a 90% em 8 horas e 90% ou mais em 72 a 96
horas ap0s a administracdo. Em individuos normais, aproximadamente 1% ou menos da dose
administrada aparece nas fezes ap0s 72 a 96 horas.

lopamidol pode ser visualizado no parénquima renal dentro de 30 a 60 segundos apds uma
administracdo intravenosa rapida. Uma opacificacdo dos célices e pelves em pacientes com
fungdo renal normal se torna aparente em 1 a 3 minutos, com um contraste 6timo ocorrendo
entre 5 e 15 minutos. Em pacientes com deficiéncia renal, a visualizacdo do contraste pode
ser atrasada. O iopamidol demonstra uma pequena tendéncia a se ligar a proteinas
plasmaticas e séricas.

Nenhuma evidéncia de ativagdo do complemento in vivo foi encontrada em pacientes
normais.

Indicacdes:

Pamigraf® (iopamidol) é indicado para mielografia, cisternografia, para todas as exploracdes
angiograficas, incluindo angiografia por subtracdo digital (DSA) e angiocardiografia
(arteriografia coronaria seletiva ou ventriculografia), urografia e para realce de contraste em
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tomografia computadorizada do corpo e cabeca. Suas propriedades também permitem a
visualizacdo de cavidades corporais (por exemplo, artrografia, fistulografia, vesiculografia,
colangiopancreatografia endoscépica retrograda, histerossalpingografia).

Contra-indicac0es:

Pamigraf® (iopamidol) é contra-indicado no hipertireoidismo manifesto e na
hipersensibilidade suspeita ou provada a preparacfes que contém iodo.

Durante a gravidez ou na presenca de processos inflamatdrios pélvicos agudos ndo se deve
realizar histerossalpingografia.

O exame colangiopancreatografia endoscopica retrograda € contra-indicado no caso de
presenca de pancreatite aguda.

Precaucdes:

A presenca de problemas médicos pode afetar o uso de agentes radioldgicos. Portanto, o
risco-beneficio deve ser avaliado nas doengas atuais ou anteriores descritas a seguir.

Para todos procedimentos:

- Asma, febre do feno ou outras alergias (ou historia): o risco do paciente sofrer uma reagéo
alérgica ao agente radioldgico é maior;

- Diabetes melito: ha maior risco de aparecimento de problemas renais;
- Doenca cardiovascular;
- Hipertenséo (severa);

- Disfuncdo renal: a excrecdo de iopamidol pode ser retardada, embora o risco de
nefrotoxicidade induzida com uso intravascular na presenca de insuficiéncia renal seja
menor com iopamidol que com agentes de contraste de alta osmolalidade, cuidado é
recomendado; pode ocorrer desenvolvimento de problemas renais mais severos;

- Disfuncdo hepética: a concentragdo do agente radioldgico pode aumentar no corpo e
causar reacOes adversas;

- Mieloma mdltiplo (cancer 6sseo) ou paraproteinemia: podem ser desenvolvidos problemas
sérios nos rins; hidratacdo adequada é obrigatoria;

- Estado de saude bastante debilitado;

- Feocromocitoma: a administracdo do agente radiolégico pode causar aumento perigoso na
pressdo sanguinea; deve-se proceder a um monitoramento da pressdo durante o
procedimento; recomenda-se pré-tratamento com agentes alfabloqueadores;

- Hipertireoidismo: um aumento inesperado nos sintomas tais como taquicardia ou
palpitacdes, cansagco ou fraqueza ndo usual, nervosismo, sudorese intensa ou fraqueza
muscular pode ocorrer;

- Anemia falciforme: o agente radioldgico pode promover a formacéo de células sanguineas
anormais;
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- Disturbios do sistema nervoso central: na administragdo intravascular de meios de
contraste deve-se ter cuidado especial em paciente com infarto cerebral agudo, hemorragia
intracraniana aguda, outras condi¢6es que envolvam dano da barreira hematoencefalica,
edema cerebral ou desmielinizagdo aguda. Tumores intracranianos ou metastases e historia
de epilepsia podem aumentar a incidéncia de crises convulsivas apds administracdo de
meios de contraste iodados. Sintomas neuroldgicos decorrentes de doencas
cerebrovasculares, tumores intracranianos ou metastases, patologias degenerativas ou
inflamatorias podem ser aumentados pela administracdo de meios de contraste.
Vasoespasmo e fendmeno isquémico cerebral subseqiiente podem ser causados por injecoes
intra-arteriais de meios de contraste. Pacientes com doencas cerebrovasculares sintomaticas,
acidente vascular cerebral recente ou ataques isquémicos transitorios, freqiientes tem um
risco aumentado de complicacdes neuroldgicas;

- Disturbios imunolégicos pré-existentes: em casos de vasculite grave ou sindrome do tipo
Stevens-Johnson tém sido relatados em pacientes com distirbios autoimunes pré-existentes;

- Miastenia gravis: pode ocorrer agravamento dos sintomas;

- Alcoolismo: pode aumentar a permeabilidade da barreira hematoencefalica. Isto facilita a
passagem do meio de contraste para o tecido cerebral, possivelmente levando a reagdes no
sistema nervoso central. Recomenda-se precaucdo nos casos de alcodlicos e adictos de
drogas devido a possibilidade do limiar de excitabilidade estar diminuido.

Uso intratecal: Convulsdes de origem cerebral representam uma contra-indicacéo relativa
para uso de meios de contraste. Entretanto, ap6s cuidadosa avaliacdo, se for considerado
necessario realizar o exame, devem-se estar a disposicdo 0S meios necessarios
(equipamentos e medicamentos) a fim de poder controlar qualquer quadro convulsivo que
possa ocorrer.

Pacientes com histdria de epilepsia que estejam recebendo terapia anticonvulsivante devem
manter a terapia engquanto receberem meio de contraste por via intratecal.

Uso em cavidades corporais: A possibilidade de gravidez deve ser excluida antes da
realizacdo de histerossalpingografia.

Inflamacdo dos ductos biliares ou salpinge pode aumentar o risco de reacbes apds
procedimentos de ERCP ou histerossalpingografia.

Efeitos sobre a habilidade de dirigir e operar maquinas: Como acontece com todos 0s
meios de contraste iodados, em casos raros, existe a possibilidade de ocorréncia de reacdes
tardias apds a administracdo de meios de contraste, que podem prejudicar a habilidade de
dirigir e operar maquinas.

Adverténcias:

Como todos os outros meios de contraste, iopamidol pode provocar reacdo anafilatica ou
outras manifestagbes alérgicas como ndusea, vomito, dispnéia, eritema, urticaria e
hipotensdo. Um historico positivo de alergia, asma ou rea¢des ndo usuais e ndo esperadas
durante investigacOes similares prévias indica a necessidade de cuidados extras; o beneficio
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deve ser claramente maior que o risco em tais pacientes. Medidas de ressuscitacdo
apropriadas devem estar imediatamente disponiveis.

Deve-se ter cuidado ao realizar procedimentos radioldgicos com meios de contraste em
pacientes com disfunc@es severas do figado ou do miocardio, doenca sistémica severa e em
mielomatose. Neste Gltimo caso, 0s pacientes ndo devem ser expostos a desidratacao;
similarmente, anormalidades no balango de fluidos e eletrolitos devem ser corrigidas antes
do uso do produto.

Deve-se ter cuidado em pacientes com alteragdes moderadas a severas da funcdo renal
(refletida por um aumento da uréia sanguinea) ou com diabetes. Diminuicdo substancial da
funcéo renal pode ser minimizada se o paciente estiver bem hidratado. Nestes pacientes 0s
parametros da funcgéo renal devem ser monitorados ap6s o procedimento.

Pacientes com insuficiéncia hepato-renal severa ndao devem ser submetidos ao exame a
menos que seja absolutamente necessario.

Re-exames devem ser adiados por 5 a 7 dias.

Deve-se ter cuidado especial quando iopamidol € injetado diretamente no coracao direito ou
artéria pulmonar nos pacientes com hipertensdo pulmonar. Angiografia do coracdo direito
deve ser realizada somente quando absolutamente necessario.

Durante arteriografia intracardiaca e/ou coronaria, arritmias ventriculares podem raramente
ocorrer.

Em pacientes epilépticos ou com historia de epilepsia, terapia anticonvulsiva deve ser
mantida antes e apds os procedimentos mielograficos, em alguns casos, a terapia
anticonvulsiva pode ser intensificada nas 48 horas anteriores ao exame.

Pamigraf® (iopamidol) deve ser usado com cuidado nos pacientes com hipertireoidismo. E
possivel que o hipertireoidismo pode recorrer nos pacientes previamente tratados para a
doenca de Graves.

Os meios de contraste ndo-idnicos tém menor atividade anticoagulante in vitro que 0s meios
ibnicos. Portanto, atencdo meticulosa deve ser dada a técnica da angiografia. Ndo se deve
permitir o contato do meio ndo-ibnico com 0 sangue na seringa e 0S cateteres
intravasculares devem ser enxaguados frequentemente, para diminuir o risco da coagulacéo,
que raramente tem conduzido a complicacdes tromboembdlicas sérias apds 0s
procedimentos.

Se possivel os exames por raio-X em mulheres devem ser feitos durante a fase pre-
ovulatoria do ciclo menstrual e devem ser evitados durante a gravidez.

Nenhum outro medicamento deve ser misturado com o meio de contraste.

Gravidez e Lactagdo: a seguranca do uso de meios de contraste ndo-ionicos durante a
gestacdo ndo foi suficientemente demonstrada. Uma vez que se deve evitar a exposicdo a
radiacdo durante a gravidez sempre que possivel, o beneficio de qualquer exame de raios-X,
com ou sem meios de contraste, deve ser cuidadosamente avaliado contra o possivel risco.

Estudos teratogénicos em animais ndo demonstraram que iopamidol causa danos ao feto.
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Gravidez: categoria de risco B.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacéo
médica.

N&o e conhecido se o iopamidol é excretado no leite materno. Entretanto, como outros
meios de contraste sdo excretados inalterados no leite materno, & recomendada uma
descontinuacdo temporaria de amamentacdo por, no minimo, 24 horas ap6s a administracdo
de iopamidol.

Interacdes medicamentosas:

Combinacdes contendo qualquer dos seguintes medicamentos, dependendo da quantidade
apresentada, podem interagir com esta medicacéo.

- Antidepressivos triciclicos;

- Estimulantes do SNC;

- Inibidores da monoaminoxidase (MAO), incluindo furazolidona, procarbazina e selegilina;
- Fenotiazinas;

- Trimeprazina (embora este efeito ndo tenha sido especificamente relatado para iopamidol,
0 uso concomitante com administracdo intratecal de metrizamida, outro agente de contraste
néo ibnico, foi associado com o aumento do risco de convulsées devido ao efeito de reducéo
do limiar de convulsdes destes medicamentos; até que evidéncias mais conclusivas estejam
disponiveis, é recomendado que esses medicamentos que diminuem o limiar de convuls@es
sejam descontinuados por, no minimo, 48 horas antes e 24 horas ap6s a mielografia);

- Agentes bloqueadores beta-adrenérgicos (administragdo intravascular concomitante de
iopamidol com agentes bloqueadores beta-adrenérgicos pode aumentar o risco de reagédo
anafilatica moderada ou grave; também efeitos hipotensivos podem ser exacerbados;
descontinuacdo do uso de agentes beta-adrenérgicos antes da administracdo do meio de
contraste pode ser prudente em pacientes com outros fatores de risco);

- Agentes colecistograficos orais (podem aumentar o risco de toxicidade renal quando
seguidos de administracdo intravascular de iopamidol, especialmente em pacientes com
deficiéncia das funcdes renais);

- Hidralazina (maior risco de sindrome de lupus eritomatoso sistémico (LES) se iopamidol
for administrado a pacientes em terapia com hidralazina);

- Outros medicamentos que produzem hipotensdo (o risco de hipotensdo grave pode ser
aumentado se iopamidol for administrado concomitantemente com outros medicamentos
que produzem hipotensao);

- Interleucina-2 (incidéncia de reac@es tardias relacionadas ao meio de contraste intravenoso
— por exemplo, hipersensibilidade, febre, erupcdo cutanea, sintomas de gripe, dor nas
articulagdes, rubor, prurido, emese, hipotensdo, vertigem ocorrem mais de uma hora apés a
administracdo — pode ser aumentada em pacientes que tenham recebido interleucina-2;
alguns sintomas podem assemelhar-se a uma reacgdo a interleucina-2; tratamento médico de
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suporte pode ser necessario caso 0s sintomas sejam significativos; existe evidéncia que a
incidéncia é reduzida se a administracdo é postergada por 6 semanas ap0s a administracdo
de interleucina-2);

- Outros medicamentos nefrotoxicos (administragéo intratecal ou intravascular de iopamidol
com outros medicamentos nefrotdxicos pode aumentar o potencial de nefrotoxidade).

Interferéncia em exames diagndésticos: O uso de iopamidol pode interferir com testes para
funcéo tireoideana. Mesmo ap0s semanas ou meses, os resultados de exames da tiredide
podem ser afetados pelo iodo do meio de contraste.

Reac0Oes adversas/colaterais e alteracfes de exames laboratoriais:

Reacdes adversas sdo infrequentes e normalmente fracas e podem consistir de dor-de-
cabeca, nausea, vomito, sensacdo de calor, dispnéia e hipotensdo. Podem ocorrer erupcdes
cutaneas em alguns pacientes.

Tem-se relatado que apo6s o uso em mielografia, meios de contraste ndo iénicos soltveis em
agua podem causar efeitos adversos neuroldgicos. Estes incluem, em casos raros, tontura,
confusdo transitoria ou disfungdo motora ou sensorial transitoria. A possibilidade de uma
meningite infectiva deve ser considerada. Dor de cabeca, vertigem, nausea e vomito podem
ocorrer ocasionalmente.

Reacgdes mais severas envolvendo o sistema cardiovascular podem necessitar de tratamento
de emergéncia; medidas ressuscitativas apropriadas devem estar disponiveis.

A maioria das reacOes adversas ocorre logo ap6s a administragdo de meios de contraste e
sdo usualmente auto-limitantes e de curta duracdo. Entretanto, podem ocorrer algumas
reacOes tardias e podendo apresentar maior duracao.

Foi relatado que a incidéncia geral de reacbGes adversas com agentes de contraste néo-
ibnicos, como o iopamidol, ¢ menor comparada a agentes de contraste idnicos.

Relatou-se que meios de contraste ndo-ibnicos, como o iopamidol, produzem poucas e
menos severas alteracdes na hemodinamica cardiaca e eletrocardiograma que agentes de
contraste idnicos durante angiografia cardiaca.

Relatou-se que agentes de contraste de baixa osmolalidade, como o iopamidol, causaram
menor sensagéo de calor e dor que agentes de alta osmolalidade.

Eventos tromboembolicos causadores de infarto do miocardio e acidente vascular cerebral
tem sido relatados durante procedimentos angiograficos com meios de contraste néo
ibnicos, entretanto, esses eventos parecem estar relacionados com a técnica usada.

Dores de cabeca ap6s administracdo intratecal de iopamidol podem ser mais frequentes e
persistentes em pacientes que ndo estejam adequadamente hidratados.

Desidratacdo e/ou risco de insuficiéncia renal pode ser exacerbada pelas solucbes de
contraste hiperténicas de iopamidol, e em alguns casos pode causar um estado de choque
apos administracdo intravascular de iopamidol em pacientes geriatricos, azotémicos,
desidratados ou debilitados.
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Reacdes que necessitam de intervencdo médica:
Incidéncia rara:

Para todos procedimentos

- Reacg0es pseudo-alérgicas (erupcdo cutanea ou urticarias; edema de face ou pele; ofegacéo,
aperto no peito ou respiracdo prejudicada)

Nota: reacBes pseudo-alérgicas sdo normalmente transitorias. Entretanto, podem ser
manifestacbes iniciais de uma reacdo anafilatica mais grave. A reacdo anafilatica pode
progredir para parada respiratoria e colapso vasomotor se um tratamento apropriado nao for
administrado.

Uso intratecal ou intravascular

- Broncospasmo ou edema pulmonar (ofegacdo grave ou respiracdo prejudicada);
hipotensao (cansago ou fraqueza severa), ou convulsdes

Uso intratecal

- Efeitos masculo-esqueléticos (movimentos involuntarios; paralisia das pernas)

Uso intravascular

- Efeitos cardiotoxicos, com taquicardia ou fibrilagdo ventricular (batimento cardiaco rapido
ou irregular)

Reacdes que necessitam de intervencdo médica somente se estas continuam ou
incomodam:

Incidéncia mais freqiente:

Uso intratecal ou intravascular

- Dor de cabeca, leve a moderada, ou nausea e vomito, leve a moderada

Nota: dor de cabeca, nausea e/ou voémito podem ocorrer 1 a 10 horas ap0s injecéo intratecal
e durar por algumas horas, usualmente desaparecendo dentro de 24 horas; ou menos
frequentemente apds injecdo intravascular, pode ocorrer imediatamente e durar por alguns
minutos.

Uso intratecal

- Dor nas costas, vertigem, dor nas pernas ou cdlicas, ou irritacdo meningea (rigidez do
Pescoco)

Uso intravascular

- Vasodilatacéo arteriolar (fogachos ou surto de calor; dor ou queimacéo no local da injecéo,
leve)

Incidéncia menos fregliente ou rara:

Uso intratecal
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- Efeitos no SNC (dor de cabeca severa, zumbido no ouvido, cansaco ou fraqueza nao
usual); dificuldade em urinar; sonoléncia; sensibilidade aumentada dos olhos a luz; sudorese
aumentada ou perda de apetite

Uso intravascular

- Visdo borrada ou outras mudancas na visdo; vertigem ou paladar ndo usual.

Posologia e Administragéo:

Dieta: O paciente pode manter a dieta normal até 2 horas antes do exame. Durante as 2
horas que precedem o0 exame, 0 paciente deve estar em jejum, mas adequadamente
hidratado.

Hidratacdo: Deve-se assegurar hidratacdo adequada antes e ap0s a administracdo
intravascular e intratecal de meios de contraste. Isto se aplica especialmente a pacientes com
mieloma mudltiplo, diabetes melito, polilria, oliguria, hiperuricemia, assim como a recem-
nascidos, lactentes, criancgas pequenas e pacientes idosos.

Recém-nascidos (< 1 més) e lactentes (1 més a 2 anos): Lactentes (< 1 ano) e
especialmente recém-nascidos sdo susceptiveis ao desequilibrio eletrolitico e alteracGes
hemodindmicas. Precaucdo deve ser adotada com referéncia a dose do meio de contraste a
ser administrada, desempenho técnico do procedimento radiologico e condicéo do paciente.

Ansiedade: Pode-se administrar sedativo aos pacientes que se encontrem em estados
acentuados de excitacdo, ansiedade e dor, pois esses estados podem aumentar o risco de
efeitos colaterais ou intensificar reac6es relacionadas ao meio de contraste.

Aquecimento antes do uso: Meios de contraste que sdo aquecidos a temperatura corporal
antes da administracdo sdo melhor tolerados e podem ser injetados mais facilmente devido a
reducdo da viscosidade.

Pré-teste: N&o se recomenda teste de sensibilidade, uma vez que ndo apresenta valor
prognostico. Além disso, ocasionalmente, o teste de sensibilidade propriamente dito tem
promovido reacgdes de hipersensibilidade graves e mesmo fatais.

Instrucdes de uso/manuseio:

Incompatibilidade: Os meios de contraste ndo devem ser misturados com qualquer outro
medicamento para evitar o risco de possiveis incompatibilidades.

Inspecdo: Pamigraf® (iopamidol) é fornecido pronto para uso como uma solucéo incolor ou
levemente amarelada, isenta de particulas.

Meios de contraste ndo devem ser usados em caso de presenca de material particulado ou
acondicionamento com defeito.

Dose para uso intravascular:

A administracéo intravascular de meios de contraste deve ser efetuada, se possivel, com o
paciente deitado. Apds a administracdo, 0 paciente deve ser mantido em observacgéo por,
pelo menos, 30 minutos, uma vez que a experiéncia demonstra que a maioria dos incidentes
ocorre neste periodo.
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Em pacientes portadores de acentuada insuficiéncia renal ou cardiovascular e em pacientes
com estado de saude debilitado, a dose do meio de contraste administrada deve ser a menor
possivel. Nesses pacientes, é aconselhavel monitorar a funcdo renal durante pelo menos 3
dias apds o exame.

A dose pode variar dependendo da idade, peso, debito cardiaco e condicdo geral do
paciente. Depende também do problema clinico, técnica de exame e regido a ser
investigada. As doses indicadas a seguir sdo apenas recomendacfes e representam doses
freqlientes para um adulto normal pesando 70 kg. As doses sdo fornecidas para serem
administradas como inje¢6es Unicas ou por quilo (kg) de peso corporal.

Doses de 0,9 a 1,5 g de iodo por kg de peso corporal (correspondentes a 3 - 5 mL de
Pamigraf® (iopamidol) 300 por kg de peso corporal) geralmente sio bem toleradas e
fornecem informacdo diagnostica adequada na maioria dos casos. No caso de administracéo
de mais de uma injecdo, deve-se dar ao corpo tempo suficiente para o influxo de fluido
intersticial normalizar a osmolalidade sérica aumentada. Se for necessario, em casos
especiais, exceder a dose de 300 - 350 mL no adulto, deve-se fornecer agua e possivelmente
eletrolitos adicionais.

Doses recomendadas para injecoes Unicas:

Angiografia convencional

Arteriografia cerebral 5 - 10 mL de Pamigraf® (iopamidol) 300
Aortografia toracica 50 - 80 mL de Pamigraf® (iopamidol) 300/370
Aortografia abdominal 50 - 80 mL de Pamigraf® (iopamidol) 300
Arteriografia periférica 30 - 50 mL de Pamigraf® (iopamidol) 300/370
Angiocardiografia
Ventriculos cardiacos 40 - 70 mL de Pamigraf® (iopamidol) 370
Intracoronaria 8 - 15 mL de Pamigraf® (iopamidol) 370
| Flebografia | 30 - 50 mL de Pamigraf® (iopamidol) 300 |

DSA intravenosa

A injecdo de Pamigraf® (iopamidol) 300 ou 370 na forma de bolo (fluxo 8 - 12 mL/s dentro
da veia cubital; 10 - 20 mL/s dentro da veia cava) & recomendada apenas para
demonstracOes contrastadas de grandes vasos do tronco. A quantidade de meio de contraste
remanescente nas veias pode ser reduzida e usada diagnosticamente através da lavagem com
solucéo fisiologica, imediatamente a seguir, na forma de bolo.

A dose recomendada é de 30 - 50 mL de Pamigraf® (iopamidol) 300/370.

DSA intra-arterial
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As doses e concentracGes usadas em angiografia convencional podem ser reduzidas para
DSA intra-arterial.

ConcentracOes mais elevadas ou doses maiores do meio de contraste (por exemplo, 3 - 30
mL da solucdo ndo diluida ou da solucdo diluida 1:2-4 de Pamigraf® (iopamidol) 300/370)
podem ser necessarias em alguns casos para demonstrar 0s vasos de extremidade inferior
como, por exemplo, se ambas as pernas forem examinadas.

Tomografia computadorizada (TC)

Sempre que possivel, Pamigraf® (iopamidol) deve ser injetado como infusdo IV na forma de
bolo, preferencialmente usando um injetor. Apenas para equipamentos que fazem varredura
lenta, deve-se usar metade da dose total administrada na forma de bolo e a metade restante
em 2-6 minutos para garantir um nivel sanguineo relativamente constante, embora nao
maximo.

TC espiral em técnica de projecOes isoladas, mas especialmente, em projecbes multiplas,
permite a rapida obtencdo de um volume de dados durante contengdo da respiracdo unica.
Para otimizar o efeito do bolo administrado por via IV (80 - 150 mL de Pamigraf®
(iopamidol) 300) na regido de interesse (pico, tempo e duragédo de realce), o uso de injetor
automatico e direcionador de bolo ¢ altamente recomendavel.

- TC de corpo todo

Em cromatografia computadorizada, as doses necessarias de meio de contraste e as
velocidades de administracdo dependem dos ¢rgdos que estdo sob investigacdo, do
problema a ser diagnosticado e, em especial, dos diferentes tempos de varredura e de
reconstrucdo de imagem dos equipamentos em uso.

- TC craniana
0,5 - 2,0 mL/kg de peso corporal de Pamigraf® (iopamidol) 300/370
Urografia intravenosa

A reduzida capacidade de concentracdo fisioldgica do néfron ainda imaturo dos rins infantis
exige a administracdo de doses relativamente mais elevadas do meio de contraste.

Recomendam-se as seguintes doses:

Recém-nascidos (< 1 més): 1,2 g I/kg de peso corporal

= 4,0 mL/kg de peso corporal de Pamigraf® (iopamidol) 300
= 3,2 mL/kg de peso corporal de Pamigraf® (iopamidol) 370

Lactentes (1 més a 2 anos): 1,0 g I/kg de peso corporal

= 3,0 mL/kg de peso corporal de Pamigraf® (iopamidol) 300
= 2,7 mL/kg de peso corporal de Pamigraf® (iopamidol) 370
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Criancas (2 a 11 anos): 0,5 g I/kg de peso corporal

= 1,5 mL/kg de peso corporal de Pamigraf® (iopamidol) 300
= 1,4 mL/kg de peso corporal de Pamigraf® (iopamidol) 370

Adolescentes e adultos

= 50 - 100 mL de Pamigraf® (iopamidol) 300
= 30 - 50 mL de Pamigraf® (iopamidol) 370

Aumento da dose é possivel, se for considerado necessario, em indicagdes especiais.
Tempo de realizacdo das radiografias:

Quando as recomendacdes sobre doses, indicadas anteriormente, sdo observadas e
Pamigraf® (iopamidol) 300/370 é administrado durante 1 - 2 minutos, o parénquima renal,
em geral, é intensamente opacificado em 3 - 5 minutos e a pelve renal com trato urinario em
8 - 15 minutos apos o inicio da administracdo. Os menores tempos devem ser escolhidos
para pacientes mais jovens e 0S maiores para 0s mais idosos.

Normalmente é aconselhavel tirar a primeira radiografia 2 - 3 minutos ap0s a administracdo
do meio de contraste. Em recém-nascidos, lactentes e pacientes com disfuncdo renal,
radiografias tiradas mais tarde podem aumentar a visualizacdo do trato urinario.

Dose para uso intratecal:

A dose pode variar dependendo do problema clinico, técnica de exame e da regido a ser
investigada.

Se houver disponibilidade de equipamento que permita radiografias em todas as projecoes
necessarias sem que o paciente tenha que ser movido e com o qual a instilacdo possa ser
realizada sob controle fluoroscépico, entdo, freqientemente, volumes menores sdo
necessarios.

Dose recomendada para exploracdes individuais:

Mielorradiculografia 5 - 10 mL de Pamigraf® (iopamidol) 300

Cisternografia e ventriculografia 3 - 10 mL de Pamigraf® (iopamidol) 300

Observacéo: quanto mais o paciente se mover ou realizar esfor¢co apds a administracdo, mais
rapido o meio de contraste ira misturar-se com o fluido de outras regides que ndo sejam de
interesse. Como conseqiéncia, a densidade do contraste diminui mais rapidamente do que o
costumeiro.

Ap0ls o0 exame, 0 meio de contraste deve ser dirigido para a regido lombar. Isto é obtido,
colocando-se o paciente sentado com o tronco bem ereto ou por elevacdo da cabeceira da
cama em um angulo de 15° por pelo menos 6 horas. Depois disso, 0 paciente deve
permanecer na cama por aproximadamente 18 horas para minimizar qualquer desconforto
causado pelo extravasamento do fluido cerebrospinal. Durante este periodo, é aconselhavel
a observacdo com relacéo a reagdes adversas.
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Pacientes nos quais o limiar de excitabilidade possa estar reduzido, devem ser mantidos sob
observacdo especialmente cuidadosa por algumas horas.

Uso em cavidades corporais:

Durante artrografia, histerossalpingografia e especialmente ERCP, as injecdes de meio de
contraste devem ser monitoradas por fluoroscopia.

A dose pode variar dependendo da idade, peso ou condicdo geral do paciente. Também
depende do problema clinico, técnica de exame e da regiéo a ser investigada.

Doses recomendadas para exames individuais:

Urografia retrograda
5 - 200 mL de Pamigraf® (iopamidol) 300 (n&o diluido ou diluido 1:2-4).

Superdosagem:

Resultados de estudos de toxicidade aguda em animais ndo indicam risco de intoxicacao
aguda apos o uso de iopamidol.

Intravascular: No caso de ocorréncia de superdose intravascular acidental em humanos, a
perda de agua e eletrélitos deve ser compensada por meio de infusdo. A funcdo renal deve
ser monitorada por, no minimo, 3 dias apds o incidente.

Se necessario, pode-se realizar hemodialise para eliminar o excesso de meio de contraste
presente na corrente sanguinea do paciente.

Intratecal: No caso de superdosagem intratecal acidental deve-se manter o paciente sob
cuidadosa vigilancia, observando a ocorréncia de sinais de transtorno graves do SNC
durante as 12 horas subseqlientes a administracdo. Os sinais podem ser hiperreflexia
ascendente ou espasmos tonico-clonicos. Em casos graves pode haver envolvimento central
com convulsdes generalizadas, hipertermia, estupor e depressao respiratoria.

Com a finalidade de evitar a entrada de grandes quantidades de iopamidol nas cisternas,
deve-se realizar aspiracdo do meio de contraste, tio completamente quanto possivel.

Pacientes idosos

Estudos diagnosticos realizados até 0 momento ndo constataram problemas especificos em
pacientes idosos que limitariam a utilidade de iopamidol. Entretanto, pacientes idosos sdo
mais propensos a apresentar disfuncdo renal, que podendo necessitar reducdo da dose de
iopamidol.

Desidratacdo e/ou risco de insuficiéncia renal podem ser aumentados, pelo iopamidol, em
pacientes geriatricos, especialmente os com polidria, oligaria, diabetes ou desidratacéo preé-
existente; portanto, adequada hidratacdo € recomendada antes e apds a administracdo de
iopamidol.

Os pacientes idosos podem ser mais sensiveis aos efeitos de iopamidol nas funcdes da
tiredide. Tireotoxicose induzida por iodo pode ocorrer de 4 a 12 semanas apés 0 uso do
contraste radiolégico. Pode ser necessario o monitoramento das funcdes da tiredide em

pacientes geriatricos.
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VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
USO RESTRITO A HOSPITAIS

Numero do lote, Data de fabricacdo e Prazo de validade: Vide cartucho.

MS 1.0646.0173
Farm. Resp.: Geisa Acetto Cavalari - CRF-SP N° 33.509

Fabricado por:

Dongkook Pharmaceutical Co., Ltd.

488-5, Jukhyeon-ri, Gwanghyewon-myeon,
Jincheon-gun, Choongcheongbuk-do
Coréia do Sul

Importado por:

Laboratério Quimico Farmacéutico Bergamo Ltda.

Rua Rafael de Marco, 43 — Pq. Industrial — Jd. das Oliveiras
Tabodo da Serra — SP

CNPJ: 61.282.661/0001-41

Inddstria Brasileira

SAC Bergamo 0800-0113653
www.laboratoriobergamo.com.br

Esta bula foi aprovada pela Anvisa em 27/06/2013.
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