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Tenoftal®

maleato de timolol

MEDICAMENTO SIMILAR EQUIVALENTE AO MEDICAMENTO DE
REFERENCIA

APRESENTACAO

Solucao oftalmica estéril 0,5%
Embalagens contendo 01 frasco com 5mL.

USO OFTALMICO
USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 02 ANOS

COMPOSICAO

Cada mL (30 gotas) da solucéo oftalmica contém:

maleato de timolol (equivalente a 5mg de timolOl)..............ceveviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeen. 6,8341mg
RV (o1 U1 [ 2o 1K= o PSPPSR 1mL

Excipientes: fosfato de sodio dibasico, fosfatssddio monobasico, hidroxido de sodio, cloreto
de benzalconio e dgua para injetaveis.
Cada gota equivale a aproximadamente 0,17mg déotimo

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

TenoftaP é indicado para a reducéo da presséo intraodelada. Em estudos clinicos, reduziu
a pressao intraocular de:

-pacientes com hipertenséo ocular;

-pacientes com glaucoma crénico de angulo aberto;

-pacientes afacicos com glaucoma;

-alguns pacientes com glaucoma secundario;

-pacientes com angulos estreitos e histérico deafeento de angulo estreito espontaneo ou
induzido iatrogenicamente no olho contralateral, qual é necessaria a reducdo da pressao
intraocular (veja 5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES).

TenoftaP também é indicado como terapia concomitante pac&ptes com glaucoma pediatrico
inadequadamente controlado com outra terapia antighmatosa.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Em estudos clinicos, maleato de timolol geralmdatecficaz em mais pacientes e produziu

efeitos adversos menos graves e em menor quantid@de pilocarpina ou a epinefrina.

A exemplo do que ocorre com 0 uso de outros medingra antiglaucomatosos, foi relatada

diminuicdo da resposta a maleato de timolol poursgpacientes apos tratamento prolongado.



Contudo, em estudos clinicos, nos quais 164 pasdatam observados durante pelo menos trés
anos, nao foi registrada diferenca significativgpresséo intraocular média apés a estabilizagédo
inicial. Este medicamento também foi administragmeientes com glaucoma que usavam lentes
de contato duras convencionais e foi, geralmemt®, tolerado.

O maleato de timolol ndo foi estudado em pacieqtes utilizam lentes feitas de materiais
diferentes do polimetilmetacrilato.

Em estudos multiclinicos controlados, incluindo ipates com pressfes intraoculares néo
tratadas > 22mmHg, maleato de timolol 0,25% ou Q &dministrado duas vezes ao dia, causou
maior reducao da presséao intraocular do que a astraigio de solucéo de pilocarpina a 1%, 2%,
3% ou 4%, 4 vezes ao dia, ou de solucdo de cltoidia epinefrina a 0,5%, 1% ou 2%,
administrada duas vezes ao dia.

Nos estudos multiclinicos que compararam maleatdirdelol com a pilocarpina, 61% dos
pacientes tratados com maleato de timolol apresentaeducdo da pressao intraocular para
menos de 22mmHg em comparagdo com 32% dos pacieatsetos com a pilocarpina.

Para os pacientes que completaram esses estugosicdo média da presséo no final do estudo,
em relacdo ao periodo pré-tratamento, foi de 3(Qh@%a os pacientes tratados com maleato de
timolol e de 21,7% para os pacientes tratados dlmogppina.

Nos estudos multiclinicos que compararam o maldatdimolol com a epinefrina, 69% dos
pacientes tratados com maleato de timolol apresentaeducdo da pressao intraocular para
menos de 22mmHg em comparacao com 42% dos pacieatados com epinefrina. Para os
pacientes que completaram esses estudos, a rethégdia da pressdo ao final do estudo em
relacdo ao periodo pré-tratamento, foi de 33,2% par pacientes tratados com maleato de
timolol e de 28,1% para os pacientes tratados gonefina.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

O maleato de timolol reduz as pressdes intraoailelevadas e normal, associadas ou nao ao
glaucoma. A presséo intraocular elevada € um fiaiisco importante na patogénese da perda
do campo visual glaucomatoso. Quanto maior a presgéaocular, maior a probabilidade de
perda do campo visual glaucomatoso e de lesdorgo aptico.

A acdo do maleato de timolol geralmente tem infépido, ocorrendo aproximadamente 20
minutos apos a aplicacdo topica no olho. A redugdgima da pressao intraocular ocorre no
periodo de uma a duas horas. Uma reducéo sigihrcdtmantida por até 24 horas com maleato
de timolol solucdo oftalmica 0,25% ou 0,5%. A dé@@grolongada dessa agdo permite o
controle da pressao intraocular durante as horasai® de sono. Repetidas observacdes, no
decorrer do periodo de trés anos, indicam queitbefutor da pressao intraocular do maleato
de timolol é bem mantido.

O mecanismo exato da acao redutora da pressaoduakaa do maleato de timolol ainda ndo esta
claramente estabelecido, embora um estudo comefiueina e estudos tonograficos indiquem
gue sua acao predominante possa estar relaciomadagio na formacédo do humor aquoso.
Entretanto, em alguns estudos, foi também obserda@ro aumento na facilidade de
escoamento.

Ao contrario dos midticos, maleato de timolol redugressao intraocular com pouco ou henhum
efeito na acomodacé&o ou no tamanho pupilar.

Portanto, as alteracbes da acuidade visual em réecta de acomodacdo aumentada Ss&o
incomuns; visdo turva ou embacada e cegueira reotproduzidas pelos midticos ndo séo
evidentes. Além disso, em pacientes com catarat@apacidade de ver ao redor das opacidades
lenticulares quando a pupila esta contraida potico® € evitada. Quando o tratamento com



midticos for trocado por maleato de timolol, poée 1secessario avaliar a acuidade visual assim
que os efeitos dos midticos tiverem desaparecido.

Farmacologia Clinica

Mecanismo de acéo

O maleato de timolol € um agente bloqueador n&iigelde receptor beta-adrenérgico, que nao
apresenta atividades simpatomimeética intrinseqagedsora miocéardica direta ou anestésica local
(estabilizadora da membrana) significativas. O atalede timolol combina-se de forma
reversivel com uma parte da membrana celular, eptec beta-adrenérgico, inibindo assim a
resposta biolégica usual que ocorreria com o eftindesse receptor. Esse antagonismo
competitivo especifico bloqueia o estimulo dos pemes beta-adrenérgicos pelas catecolaminas,
apresentando atividade de estimulo beta-adrenéfggamista), quer se originem de uma fonte
endogena ou exogena. A reversdo desse bloqueio gadeonseguida pelo aumento da
concentracdo do agonista, que ira restaurar astspmlogica usual.

Farmacocinética

Em um estudo de concentragédo plasmatica do farneatiaado em seis individuos, determinou-
se a exposicao sistémica ao timolol apos admigétrde maleato de timolol 0,5% duas vezes ao
dia. A média de concentracdo plasmética maxima aasninistracdo matinal foi de 0,46ng/mL
e apos administracdo vespertina foi de 0,35ng/mL.

Farmacodinamica

O bloqueio do receptor beta-adrenérgico reduz @alébrdiaco tanto em individuos saudaveis
como em pacientes com doenca cardiaca. Em pac@mtesomprometimento grave da funcdo
miocardica, o bloqueio do receptor beta-adrenéngazte inibir o efeito estimulatério do sistema
nervoso simpatico, necessario para manter a furey@idaca adequada.

O bloqueio do receptor beta-adrenérgico dos br@sgai bronquiolos resulta em aumento da
resisténcia das vias aéreas, decorrente da n&&ordacatividade parassimpética. Esse efeito em
pacientes com asma ou outras condi¢cdes broncoespdsérpotencialmente perigoso.

4. CONTRAINDICACOES

Este medicamento é contraindicado para pacientas co

-doenca reativa das vias aéreas, asma bronquicaigtirico de asma brénquica) ou doenca
pulmonar obstrutiva crénica grave;

-bradicardia sinusal, bloqueio sinoatrial, bloquatdoventricular de segundo e terceiro graus,
insuficiéncia cardiaca manifesta, choque cardiagéni

-hipersensibilidade a qualquer componente do poodut

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Assim como ocorre com outros medicamentos de ugiwatdoftadlmico, Tenoft&l pode ser
absorvido sistemicamente. As mesmas reacdes adwpregpodem ocorrer apos a administracédo
sistémica de bloqueadores beta-adrenérgicos podemenapds administracao tépica.

Reacdes cardiorrespiratorias

A insuficiéncia cardiaca deve ser adequadamentotada antes do inicio do tratamento com
TenoftaP. Pacientes com histérico de doenca cardiovascuielyindo insuficiéncia cardiaca,
devem ser observados para sinais de deterioragdasddoencas, e a frequéncia do pulso deve
ser verificada.

Devido ao efeito negativo no tempo de conducadyetabloqueadores devem ser prescritos com
cautela para pacientes com bloqueio cardiaco geali®



Reacdes respiratorias e cardiacas, inclusive rportéroncoespasmo de pacientes com asma, e
raramente morte em associacdo com insuficiénc@iaa foram relatadas apds a administracao
deste medicamento.

Em pacientes com doencga pulmonar obstrutiva craid€0OC), Tenoftdl deve ser usado com
cautela, e apenas se o0 beneficio potencial supeiszo potencial.

Problemas vasculares

Pacientes com disturbios/doencgas circulatoriagépeas graves (ex. formas graves da doenca de
Raynaud ou sindrome de Raynaud) devem ser tratadosautela.

Mascaramento de sintomas de hipoglicemia em paciexst com diabetes mellitus

Agentes bloqueadores beta-adrenérgicos devem seiniatados com cautela em pacientes
sujeitos a hipoglicemia espontanea ou pacientdgetita@s (especialmente aqueles com diabetes
instavel) que estédo recebendo insulina ou ageilpeglitemiantes orais. Agentes bloqueadores
beta-adrenérgicos podem mascarar os sinais e sistdenhipoglicemia aguda.

Mascaramento da tireotoxicose

Agentes blogueadores beta-adrenérgicos podem raasdaterminados sinais clinicos do
hipertireoidismo (ex. taquicardia). Pacientes carspsita de desenvolvimento de tireotoxicose
devem ser gerenciados com cuidado para evitairad&tabrupta do agente beta-adrenérgico, o
gue pode precipitar uma crise de tiroide.

Anestesia cirdrgica

A necessidade ou conveniéncia da retirada de agyéliqueadores beta-adrenérgicos antes de
grandes cirurgias é controversa. Se necessariontduia cirurgia, os efeitos dos agentes
bloqueadores beta-adrenérgicos podem ser reverfios doses suficientes de agonistas
adrenérgicos (veja 10. SUPERDOSE).

Outros

Pacientes em tratamento com bloqueadores betaéagiews por via sistémica e que estejam em
tratamento com Tenoffaldevem ser observados quanto ao potencial efeitivaigdseja na
pressédo intraocular ou nos conhecidos efeitosnsicdd do bloqueio beta-adrenérgico. Nao se
recomenda o uso topico de dois bloqueadores betaddgicos.

Em pacientes com glaucoma de angulo fechado, diwabjenediato do tratamento € reabrir o
angulo. Isso requer a constricdo da pupila com udticn. Tenoftd? tem pouco ou nenhum
efeito sobre a pupila. Quando Tendttfdr utilizado para reduzir a presséo intraoculavada de
pacientes com glaucoma de angulo fechado, deveradseinistrado em associagdo com um
miotico e ndo isoladamente.

Houve relato de descolamento da coroide com a asinasigdo de terapia supressora do humor
aquoso (por exemplo, timolol, acetazolamida) aposg@imentos de filtracao.

TenoftaP contém cloreto de benzalcdnio como conservantepqde ser absorvido por lentes de
contato gelatinosas. Portanto, TenéftaBio deve ser aplicado quando essas lentes estivere
sendo utilizadas. As lentes devem ser retiradagssadé aplicacdo das gotas e devem ser
recolocadas somente quinze minutos apods a aplicacdo

Risco de reacdo anafilatica

Enquanto estiverem tomando betabloqueadores, pesieam histérico de atopia ou de reacao
anafilatica grave a uma variedade de alérgenosnpagle mais responsivos as estimulacdes
repetidas com tais alérgenos, tanto por estimutaad&lentais, como para fins diagnosticos ou
terapéuticos. Esses pacientes podem néo resporttesea usuais de epinefrina utilizadas para
tratar reacOes anafilactoides.

Gravidez e amamentacaocategoria de risco C



Este medicamento ndo foi estudado na gravidez haim@nuso de Tenoftfalexige que os
beneficios previstos sejam confrontados com osi\y&EISSiScos.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientacdo médica ou
do cirurgido-dentista.

O timolol é detectavel no leite humano. Em razdopdtencial para causar reacbes adversas
graves em bebés, deve-se decidir entre interrompmenamentacdo ou descontinuar o uso do
medicamento, considerando-se a importancia do iedicto para a mae.

Pacientes pediatricos

O uso de Tenoftélndo é recomendado em criangas abaixo de 2 aniosdie Deve ser usado
com cuidado no tratamento de criancas acima de2dmidade.

A dose usual inicial € de uma gota de Ten®ftal(s) olho(s) afetado(s) a cada 12 horas.
Pacientes idosos

N&o € necessario ajuste posoldgico para paciatdses (a partir de 65 anos de idade).

Este medicamento pode causar doping.

Dirigir e operar maquinas: Existem efeitos adversos associados ao uso destlitprque
podem afetar a capacidade de conduzir veiculos pmrap maquinas (veja 9. REACOES
ADVERSAS).

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Embora Tenoft&l usado isoladamente tenha pouco ou nenhum efdite satamanho da pupila,
foi relatada ocasionalmente midriase resultantemgia concomitante com maleato de timolol e
epinefrina.

Houve relato de bloqueio beta-adrenérgico sistématencializado (por exemplo, diminui¢do da
frequéncia cardiaca, depressdo) durante tratanmmortinado com inibidores do CYP2D6
(como quinidina, SSRIs) e timolol.

E possivel que ocorram efeitos aditivos e deseimeito de hipotensio e/ou bradicardia
acentuada quando Tenoftalor administrado juntamente com um bloqueador casais de
calcio oral, medicamentos depletores de catecosnantiarritmicos, parassimpatomiméticos ou
agentes betabloqueadores.

Os betabloqueadores orais podem exacerbar a mpaoele rebote, que pode ser provocada pela
retirada da clonidina.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE (15 A 30°C). PR&GER DA LUZ E
UMIDADE.

Este medicamento tem prazo de validade de 24 nagsasir da data de sua fabricagao.
Numero de lote e datas de fabricacdo e validade:dg embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidGuarde-o em sua embalagem
original.

Apos aberto, valido por 28 dias.

Caracteristicas fisicas e organolépticasSsolugéo limpida incolor.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcanceasl criancas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
Instrucdes de uso:



N&o deixe que a ponta do frasco toque o(s) ollm(sds areas ao redor do(s) olho(s). A fim de
evitar uma possivel contaminacdo, mantenha a pmtirasco fora do contato com qualquer
superficie.

NAO AGITAR ANTES DE USAR.

1. Retire a tampa do frasco.

2. Incline o frasco a 90° (posicao vertical), confe a ilustragdo abaixo.

YK

3. Incline sua cabeca para trds e puxe levememte&lpebra inferior para formar uma bolsa
entre a sua palpebra e o seu olho, conforme aa#i abaixo.

)

NAO TOQUE A PONTA DO FRASCO NOS OLHOS OU NAS PALPEBS.

Se manuseados inadequadamente, os medicamentsicaftapodem ser contaminados por
bactérias comuns, conhecidas por causar infecgigares. O uso de medicamentos oftalmicos
contaminados pode causar lesfes oculares gravesla ga visdo. Se VOCcé suspeitar que seu
medicamento possa estar contaminado ou se vocBvibdéssr uma infeccdo ocular, contate seu
médico imediatamente.

4. Aperte levemente o frasco plastico, para gotenoduto;

5. Goteje a quantidade recomendada e feche o fegsioo uso.

6. Apds o uso de Tenoffal pressione com o dedo o canto do seu olho préoxamamariz
(conforme demonstrado na figura abaixo) por 2 neswtsso ajuda a manter o produto no seu

olho.
MU iy
\\/\



7. Repita os passos 2, 3, 4, 5 e 6 para aplicaechcaamento no outro olho, se esta tiver sido a
recomendacdo do seu médico.

8. A ponta gotejadora foi projetada para liberaaumica gota; portanto, NAO alargue o furo da
ponta gotejadora.

9. Apds o uso de todas as doses, ainda restar@dweo pe Tenoft&lno frasco. Ndo se preocupe,
pois foi adicionada uma quantidade extra do medecémpara que nao faltasse nenhuma dose
prescrita; portanto, ndo tente remover esse exciesfasco.

POSOLOGIA E ADMINISTRACAO

A dose inicial usual € uma gota de Tenéftab(s) olho(s) afetado(s), 2 vezes ao dia.

Se necessario, pode ser instituida terapia conantaicom outros agentes redutores da pressao
intraocular e Tenoftd8l O uso de dois agentes blogueadores beta-adrep€rgido é
recomendado (veja 5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES).

Em alguns pacientes, a reducédo da pressédo integuuavocada pelo Tenoffapode requerer
algumas semanas para se estabilizar; portanto,ahagdo da resposta devera incluir a
determinacdo da pressao intraocular apos aproximamta 4 semanas de tratamento com
TenoftaP. Se a presséo intraocular se mantiver em nivéisfatarios, muitos pacientes podem
ser colocados em um esquema terapéutico de dasediaria.

Quando se utiliza a oclusdo nasolacrimal ou seafaestpalpebras, durante 2 minutos, a absorcéo
sistémica é reduzida. Isto pode resultar num awrgangtividade local.

Como transferir pacientes de outras terapias

Quando um paciente € transferido de uma terapiaaano agente betabloqueador oftalmico
topico, esse agente deve ser interrompido apése diéria e a terapia com Tendftaleve ser
iniciada no dia seguinte, com uma gota de Terfofta(s) olho(s) afetado(s) duas vezes ao dia.
Quando um paciente é transferido de uma monotepiaagente antiglaucomatoso que néo
seja um betabloqueador, deve-se continuar 0 usmatbcamento e acrescentar uma gota de
TenoftaP em cada olho(s) afetado(s) duas vezes ao dia. idoseguinte, interrompa
completamente o agente antiglaucomatoso previameatio e continue com Tenoftal

9. REACOES ADVERSAS

TenoftaP é geralmente bem tolerado. Foram relatadas asinsegueacGes adversas com
TenoftaP ou outras formulacdes de maleato de timolol, t@moestudos clinicos como apés a
comercializacdo do medicamento:

Sentidos sinais e sintomas de irritagdo ocular, incluirgeimacdo e pontadas, conjuntivite,
blefarite, ceratite, diminuicdo da sensibilidadeneana, ressecamento dos olhos. Distarbios
visuais, incluindo alteracdes na refracdo (em algcasos, decorrente da retirada da terapia
miotica), diplopia, ptose, descolamento da coraijoiés cirurgia de filtracdo e zumbido no ouvido
(veja 5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES).

Cardiovasculares bradicardia, arritmia, hipotensdo, sincope, bédgucardiaco, acidente
vascular cerebral, isquemia cerebral, insuficiéncédiaca congestiva, palpitacdo, parada
cardiaca, edema, claudicacdo, fenébmeno de Raynado®e pés frios.

Respiratorio: broncoespasmo (predominantemente em pacientesdoemca broncoespéstica
preexistente), insuficiéncia respiratoria, dispreetasse.

Corpo como um todo cefaleia, astenia, fadiga e dor toracica.

Pele alopecia, erupcao cutanea psoriasiforme ou elac@&o da psoriase.

Hipersensibilidade sinais e sintomas de reacfes alérgicas, incluarddilaxia, angioedema,
urticaria, erupcédo cutanea localizada ou geneddiza



Sistema nervoso/psiquiatrico tontura, depressdo, insdnia, pesadelos, perdanéaoria,
agravamento dos sinais e sintomas de Miastenigsgraarestesia.

Digestiva nausea, diarreia, dispepsia, boca seca e dorabalo

Geniturinario : diminuicao da libido, doenca de Peyronie e digimsexual.

Imunologico: Iapus eritematoso sistémico.

Musculoesqueléticomialgia.

Efeitos adversos potenciais

Os efeitos adversos relatados na experiéncia alicaen o maleato de timolol oral sistémico
podem ser considerados efeitos adversos potedcargleato de timolol oftalmico.

Também foram relatados efeitos adversos cuja @lagésal com a terapia com maleato de
timolol nédo foi estabelecida: edema macular cigt@thcico, congestdo nasal, anorexia, efeitos
no SNC (por exemplo, alteragcdes comportamentaifijindo confusdo, alucinagdes, ansiedade,
desorientacdo, nervosismo, sonoléncia e outrodirbies psiquicos), hipertensdo, fibrose
retroperitoneal e pseudopenfigoide.

Em casos de eventos adversos, notifigue pelo SisteMigiMed, disponivel no Portal da
Anvisa.

10. SUPERDOSE

Ha relatos de superdosagem acidental com este ameeiito que resultaram em efeitos
sistémicos semelhantes aos observados com os daptabtores, tais como tontura, cefaleia,
dispneia, bradicardia, broncoespasmo e paradaacar(iieja 9. REACOES ADVERSAS).

As seguintes medidas terapéuticas devem ser coadate

(1) Lavagem gastrica: caso o medicamento tenha isigerido. Estudos demonstraram que
timolol ndo é rapidamente dialisado.

(2) Bradicardia sintomatica: usar sulfato de atraptV, na dose de 0,25 a 2mg, para induzir
bloqueio vagal. Se a bradicardia persistir, devedministrar cautelosamente cloridrato de
isoproterenol endovenoso. Nos casos refratarioge-ge considerar o uso de marca-passo
cardiaco.

(3) Hipotensdo: usar agentes simpatomiméticos, t@mmo dopamina, dobutamina ou
levarterenol. Ha relatos de que, nos casos refratdr uso de cloridrato de glucagon foi util.

(4) Broncoespasmo: usar cloridrato de isoprotereRotle-se considerar tratamento adicional
com aminofilina.

(5) Insuficiéncia cardiaca aguda: deve-se institmediatamente a terapia convencional com
digitalicos, diuréticos e oxigénio. Nos casos téfias, recomenda-se 0 uso de aminofilina
intravenosa; ha relatos de que, se necessariamiiattacdo subsequente de cloridrato de
glucagon é dtil.

(6) Bloqueio cardiaco (segundo ou terceiro grasar gloridrato de isoproterenol ou marca-passo
cardiaco.

Em caso de intoxicagao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientagdes

DIZERES LEGAIS

M.S. r? 1.0370.0628

Farm. Resp.: Andreia Cavalcante Silva QAPE;
CRF-GO 18 2.659

oo



LABORATORIO TEUTO

BRASILEIRO S/A.

CNPJ — 17.159.229/0001 -76 o~

VP 7-D Médulo 11 Qd. 13 — DAIA .@. 0800621800
CEP 75132-140 — An4polis — GO Y, teuto.com.br
Industria Brasileira

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA



HISTORICO DE ALTERACOES DE BULA

Dados da submisséo eletronica

Dados da peti¢cao/notificacdo que altera bula

Dados das alteragfes de bulas

Data do N°. do Assunto Data do N°. do Assunto Data de ltens de bula Versdes Apresentactes
expediente expediente expediente expediente aprovagao (VP/IVPS) relacionadas
10756 - SIMILAR 10756 - SIMILAR
- Notificacédo de - Notificacéo de .
alteracéo de texto alteracdo de texto Identlﬂca(;ao do -5mg/mL sol oft ct fr x
06/10/2015 0886544/15-2 06/10/2015 0886544/15-2 06/10/2015 Medicamento VPS
de bula para de bula para 5mL.
adequacéo a adequacéo a
intercambialidad intercambialidad
10457 - SIMILAR 10457 - SIMILAR
— Incluséo Inicial — Incluséo Inicial e -5mg/mL sol oft ct fr plas
06/10/2015 0886680/15-5 de Texto de Bula 4 06/10/2015 0886680/15-1 de Texto de Bula - 06/10/2015 Versao inicial VPS 9 < 5mL. P
RDC- 60/12 RDC- 60/12
10450 - SIMILAR 10450 - SIMILAR Composicao
— Notificacdo de — Notificacdo de 7. Cuidados de -5mg/mL sol oft ct fr plas
05/04/2018 0263599/18-2 Alteracéo de Textq 05/04/2018 0263599/18-2 Alteracdo de Textq 05/04/2018 : VPS
armazenamento do X 5mL.
de Bula— RDC de Bula— RDC medicamento
60/12 60/12
10450 - SIMILAR 10450 - SIMILAR Composicao
— Notificacdo de — Notificacdo de 8. Posologia e Modo -5mg/mL sol oft ct fr plas
27/08/2019 2055109/19-§ Alteracédo de Textq 27/08/2019 2055109/19-6 Alteragdo de Textq 27/08/2019 ' VPS
de Usar x 5mL.
de Bula— RDC de Bula—- RDC 9. Reacdes Adversag
60/12 60/12 '
10450 - SIMILAR 10450 - SIMILAR
— Notificagao de — Notificacéo de
08/02/2021 N/A 08/02/2021 N/A Alteracio de Textq 08/02/2021 9. Reacdes Adversag VPS -5mg/mL sol oft ct fr plas

Alterag&o de Textq
de Bula— RDC

60/12

de Bula— RDC

60/12

X 5mL.




