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RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO

1.NOME DO MEDICAMENTO

Propofol Baxter 20 mg/ml emulsdo injetével ou para perfusao

2.COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Cada ml de emulsdo injetével ou para perfusdo contém 20 mg de propofol
Cada frasco parainjetaveis de 50 ml contém 1000 mg de propofol

Excipientes com efeito conhecido:
Cada ml de emulsdo injetavel ou para perfusdo contém 50mg de 6leo de soja refinado

Lista completa de excipientes, ver seccdo 6.1.

3.FORMA FARMACEUTICA

Emulsdo injctével ou para perfusdo.
Emulsdo 6leo em &gua, branca.

Osmolaridade: 250 a 390 mOsm/kg

pH entre 6,00 e 8,50

4.INFORMACOES CLINICAS
4.1 IndicagOes terapéuticas
Propofol Baxter € um anestésico geral intravenoso de accdo curta para:

- inducdo e manutencéo de anestesia geral em adultos e criangas com idade superior a 3
anos.

- sedacéo de doentes ventilados com idade superior a 16 anos em cuidados intensivos.

- sedacdo de adultos e criancas com idade superior a 3 anos para procedimentos
cirargicos e de diagnostico, isoladamente ou em associagdo com anestesia local ou
regional.

4.2 Posologia e modo de administracéo
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Propofol Baxter sO pode ser administrado por médicos com formacdo em anestesiologia
ou cuidados intensivos. A sedacdo ou anestesia com Propofol Baxter e o procedimento
cirtrgico ou de diagnostico ndo podem ser efetuados pela mesma pessoa.

As funcdes cardiaca, circulatéria e respiratdria devem ser monitorizadas continuamente
(por exemplo, ECG, oximetria de pulso). O equipamento habitual para potenciais
acidentes durante a anestesia ou a sedacdo deve estar pronto a utilizar a qualquer
momento.

A dosagem deve ser gjustada individualmente, tendo em consideracdo a pré-medicacdo e
areacdo do doente.

Normalmente, a administragdo adicional de analgésicos é necessaria.
N&o é recomendada a administracéo de bélus com Propofol Baxter.

Posologia
Anestesia para adultos:

Inducdo de anestesia
Para a inducéo da anestesia Propofol, Baxter € administrado titulado a uma velocidade de
20 — 40 mg de propofol a cada 10 segundos, até ocorrer ainconsciéncia.

A maioria dos adultos com idade inferior a 55 anos necessita geralmente de 1,5 a 2,5 mg
de propofol/kg de peso corporal.

Para doentes nos grupos de risco Ill e IV da ASA (American Society of
Anesthesiologists), sobretudo no caso de doentes idosos e com lesbes cardiacas
anteriores, pode ser necessario reduzir a dosagem total de Propofol Baxter para 1 mg de
Propofol/kg de massa corporal, sendo o Propofol Baxter administrado a uma velocidade
de perfusdo mais baixa (aproximadamente 20 mg de propofol a cada 10 segundos).

Manutencdo da anestesia

Para a manutencdo da anestesia por meio de perfusdo continua, a dosagem e a velocidade
de perfusdo tém de ser gjustadas para cada caso individual.

Normalmente a dosagem é de 4-12 mg de propofol/kg de massa corpora por hora, para
manter um nivel de anestesia satisfatorio.

No caso de doentes idosos, em mau estado gera de salde ou com hipovolémia, bem
como para os e doentes nos grupos de risco Il e IV da ASA (American Society of
Anesthesiologists), a dosagem de Propofol Baxter pode ser reduzida dependendo para
4 mg de Propofol/kg de massa corporal por hora.

Anestesia em criangas com idade superior a 3 anos



APROVADO EM
19-09-2024
INFARMED

Inducdo da anestesia

Para a inducdo da anestesia, Propofol Baxter € titulado lentamente aé se iniciarem 0s
primeiros sinais clinicos que indiquem o inicio da anestesia. A dose deve ser gjustada
com base na idade e/ou peso corporal. A maioria das criangas com idade superior a
8 anos necessita aproximadamente de 2,5 mg de Propofol/kg de massa corporal para a
inducdo da anestesia. No caso de criancas mais hovas, a dose necesséria pode ser superior
(2,5 —4 mg de Propofol/kg de massa corporal). Sao recomendadas doses mais baixas para
doentes nos grupos de risco |1l e IV da ASA (American Society of Anesthesiologists)
(ver secgéo 4.4).

Manutencdo da anestesia

A manutencdo da profundidade de anestesia necessaria pode ser conseguida com a
administracdo de Propofol Baxter por perfusdo. A dosagem necess&ria varia
consideravelmente entre os doentes, no entanto normalmente pode ser obtido um estado
de anestesia satisfatorio com doses entre 9 — 15 mg de Propofol/kg de massa corporal por
hora. No caso de crian¢as mais novas, a dose necessaria pode ser superior.

S80 recomendadas doses mais baixas para doentes nos grupos de risco 11l e IV da ASA
(American Society of Anesthesiologists) (ver seccéo 4.4).

N&o existem dados suficientes acerca da utilizacdo em criangas com idade inferior a
3 anos.

Sedacdo de doentes com idade superior a 16 anos em cuidados intensivos

Para a sedacdo de doentes ventilados em cuidados intensivos, Propofol Baxter deve ser
administrado como perfusdo continua. A dosagem deve ser ajustada de acordo com a
profundidade de sedacdo pretendida. Normalmente podem ser obtidas as profundidades
de sedacdo pretendidas com doses entre 0,3 - 4,0 mg de propofol/kg de massa corporal
por hora (ver secgéo 4.4).

Propofol Baxter ndo pode ser utilizado para a sedacéo de criangas com idade igual ou
inferior a 16 anos em cuidados intensivos.

A administracdo de Propofol Baxter através de um sistema TCl (perfusdo alvo-
dependente) ndo € recomendada para sedacdo em cuidados intensivos.

Sedacdo de adultos para procedimentos cirdrgicos e de diagndstico

Durante a administracdo de Propofol Baxter, o doente tem de ser continuamente
monitorizado quanto a sinais de descida da pressdo arterial, de obstrucéo do trato
respiratorio e de deficiéncia de oxigénio, e o equipamento de emergéncia habitual para
acidentes deve estar pronto a utilizar.
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Parainducdo da anestesia, geralmente é administrado 0,5 — 1 mg de propofol/kg de massa
corporal durante 1 a5 minutos. Para a manutencdo da anestesia, a dosagem € determinada
com base na profundidade de sedacéo pretendida e corresponde geralmente ao intervalo
entre 1,5 — 4,5 mg de propofol/kg de massa corporal por hora

Pode ser necessaria uma dosagem mais baixa e uma administracdo mais lenta em doentes
nos grupos de risco Il e IV da ASA. Também pode ser necessaria uma dosagem mais
baixa em doentes com idade superior a 55 anos.

Nota

No caso de doentes idosos s necessarias doses mais peguenas para inducdo da anestesia
com Propofol Baxter. O estado gera de salide e a idade do doente devem ser tomados em
consideragdo. A dose reduzida deve ser administrada mais lentamente e titulada de
acordo com areacéo.

Mesmo ao utilizar Propofol Baxter para manutencdo da anestesia e para sedacdo, a
velocidade de perfuso e a concentragdo de Propofol no sangue devem ser reduzidas. E
necessaria uma reducdo adicional da dosagem e da velocidade de perfusdo em doentes
nos grupos derisco 111 eV da ASA. N&o devem ser administradas quaisquer injecoes de
bolus (individuais ou multiplos) a doentes idosos, visto poderem provocar depressao
circulatéria e respiratoria.

Sedacdo de criancas com idade superior a 3 anos para procedimentos cirlrgicos e de
diagnostico

A dosagem e os periodos entre doses sdo selecionados com base na profundidade de
sedacdo necessaria e naresposta clinica. Para a inducéo da sedagdo é necessaria uma dose
de 1 — 2 mg de Propofol/kg de peso corporal para a maior parte dos doentes pediatricos.
A manutencdo da sedacéo € obtida com a titulagdo de Propofol Baxter através de uma
perfusdo € ser alcancada a profundidade de sedacdo pretendida. Para a maioria dos
doentes é necessério 1,5 — 9 mg/kg de massa corporal por hora.

Podem ser necessérias doses mais reduzidas para doentes nos grupos de risco 11l eV da
ér?)ﬁ)fol Baxter ndo pode ser utilizado para a sedacéo de criangas com idade igual ou
inferior a 16 anos em cuidados intensivos.

Modo de administracéo

Os frascos para injetaveis devem ser agitados antes de utilizar.

Propofol Baxter ndo contém conservantes anti-microbianos e o crescimento de
microrganismos € facilitado pela sua composicéo.

Por esse motivo, a emulsdo tem de ser utilizada imediatamente.



APROVADO EM
19-09-2024
INFARMED

Tem de ser assegurada uma assepsia estrita, tanto para Propofol Baxter, como para o
equipamento de perfusdo utilizado durante o periodo de perfusdo. A adicéo de farmacos
ou fluidos durante a perfusdo de Propofol Baxter deve ser feita perto do local de inser¢éo
do cateter.

Ao utilizar Propofol Baxter néo podem ser utilizados filtros de bactérias.

A duracdo de uma perfusdo de Propofol Baxter de através um sistema de perfusdo ndo
pode exceder 12 horas, como € habitual para emulsdes lipidicas. No fim da perfusdo, mas
decorrido o prazo maximo de 12 horas, ndo podem ser utilizadas quaisquer quantidades
residuais de Propofol Baxter, nem o sistema de perfusdo; caso necessario, 0 sistema de
perfusdo terd de ser substituido.

Propofol Baxter ndo deve ser misturado com outras solugdes para injegéo ou perfusdo.
No entanto € possivel a coadministracdo de Propofol em conjunto com solucdo injetével
de glucose a 50 mg/ml (5%), solucdo injetével de cloreto de sodio a 9 mg/ml (0,9%) ou
solucdo injetavel de cloreto de sbdio a 1,8 mg/ml (,0,18%) e glucose a 40 mg/ml (4%), e
solucdo injetavel de lidocaina sem conservantes a 10 mg/ml (1%) através de um conector
emY préximo do local de injegéo.

Para reduzir a dor no local de injecéo, Propofol Baxter deve ser administrado numa veia
grande ou pode ser administrada uma injecdo de solugdo de lidocaina antes da inducéo da
anestesia com Propofol Baxter.

Os relaxantes musculares atracirio e mivacurio ndo devem ser administrados através do
Mesmo acesso intravenoso que o Propofol Baxter sem o enxaguar primeiro.

O contetido de um frasco para injetaveis e o0 respetivo sistema de perfusdo destinam-se
apenas a uma Unica utilizacdo num Unico doente.

Duragédo da administracéo:

Propofol Baxter apenas pode ser utilizado num doente por um maximo de 7 dias.

4.3 ContraindicagOes

N&o utilizar Propofol Baxter:

- Em caso de hipersensibilidade a substancia ativa, soja, amendoim ou a qualquer um dos
componentes da emulsdo mencionados na secgéo 6.1.

- Como anestesia em criangcas com idade inferior a 3 anos.

- Para a sedacéo de doentes com idade igual ou inferior a 16 anos em cuidados intensivos
(ver seccéo 4.4).

4.4 Adverténcias e precaucoes especiais de utilizagcdo
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Durante a utilizaco de Propofol Baxter para sedacéo para procedimentos cirdrgicos e de
diagndstico, o doente tem de ser continuamente monitorizado quanto aos primeiros sinais
de descida da pressdo arterial, de obstrucdo do trato respiratério e de deficiéncia de
oxigénio.

Tal como acontece com outros sedativos, podem ocorrer movimentos espontaneos do
doente durante procedimentos cirdrgicos durante a utilizacdo de Propofol Baxter para
sedacdo. Em procedimentos que exijam a imobilidade do doente, esses movimentos
podem comprometer o sucesso da operacéo.

Foi notificada ma utilizacdo e dependéncia de Propofol, principalmente entre pessoal de
cuidados de saide. Como acontece com todos 0s medicamentos para anestesia geral, este
medicamento ndo pode ser utilizado sem garantir uma via aérea; caso contrério existe o
risco de complicagdes respiratorias fatais.

Ap6s a utilizacdo de Propofol Baxter deve assegurar-se que o doente recuperou
completamente da anestesia antes de |he ser dada alta.

Em casos individuais, pode ocorrer uma fase de inconsciéncia pos-operatria com a
utilizacdo de Propofol Baxter, a qual pode ser acompanhada por hipertonia muscular.
Esta ocorréncia depende se 0 doente estava ou ndo desperto anteriormente. Embora o
doente recupere espontaneamente a consciéncia, um doente inconsciente deve ser
mantido sob observacdo intensiva.

A diminuicdo de capacidades provocada pelo Propofol Baxter geramente ndo €
observada por um periodo superior a 12 horas.

Ao explicar o efeito de Propofol Baxter ao doente e ao fazer as recomendagdes seguintes,
0 médico deve ter em consideracdo o tipo de procedimento, a medicacdo concomitante, a
idade e o0 estado do doente.

O doente apenas deve regressar a casa quando acompanhado por outra pessoa.

O doente deve ser informado de quando pode voltar a executar atividades manuais ou
atividades que requeiram destreza ou constituam um risco (por ex., operar um veiculo a
motor).

O doente deve ser informado de que tomar outros sedativos (por ex., benzodiazepinas,
opiéceos, alcool) pode prolongar e agravar a diminuicéo de capacidades.

Tal como acontece com outros anestésicos intravenosos, Propofol Baxter deve ser
administrado mais lentamente do que o habitual e utilizado com particular cuidado em
doentes com afecOes cardiacas, respiratérias, renais e hepaticas, hipovolemia ou que se
encontrem num estado geral de salide debilitado (ver seccéo 4.2).

As insuficiéncias cardiacas, circulatérias e respiratorias, bem como a hipovolemia,
devem ser compensadas antes da administracdo do farmaco, se possivel.
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No caso de doentes com lesdes cardiacas graves, Propofol Baxter tem de ser administrado
com a precaucdo adequada e em combinagcdo com monitorizagdo intensiva.

Uma descida acentuada da presséo arterial pode requerer a administracéo de solugdes de
reposicdo de volume, possivelmente de vasoconstritores, e a administragdo mais lenta de
Propofol Baxter. A possibilidade de uma descida massiva da pressdo arterial deve ser tida
em consideracdo para doentes com perfusdo coronaria ou cerebral reduzida, ou com
hipovolemia.

A depuracdo de Propofol depende do fluxo sanguineo. Por este motivo, se forem
utilizados simultaneamente farmacos que reduzam o débito cardiaco, a depuracdo de
Propofol seratambém reduzida.

Propofol ndo tem efeito vagolitico. A utilizacgo foi associada a ocorréncia de bradicardia,
ocasionalmente com resultados graves (paragem cardiaca). Por esse motivo, em situactes
de elevado ténus vagal pré-existente ou em que Propofol Baxter seja administrado em
conjunto com outros farmacos que possam diminuir a frequéncia cardiaca, deve ser
ponderada a administracdo intravenosa de um agente anticolinérgico antes ou durante a
anestesia com Propofol Baxter.

Ao utilizar Propofol Baxter em pessoas com epilepsia, € possivel que seja desencadeado
um atague epilético.

Antes da utilizacdo repetida ou prolongada (> 3 horas) de Propofol em criangas pequenas
(com idade < 3 anos) e gravidas, os beneficios e riscos do procedimento previsto devem
ser tidos em consideragdo, visto existirem relatorios de neurotoxicidade em estudos pré-
clinicos; ver seccéo 5.3.

Populagdo pediatrica

A utilizagdo de Propofol Baxter em recém-nascidos ndo é recomendada, visto este grupo
de doentes ndo ter sido suficientemente avaliado.

Os dados farmacocinéticos (ver seccdo 5.2) indicam que a depuracdo de Propofol é
consideravelmente reduzida em recém-nascidos e varia amplamente em cada caso
individual. Em caso de utilizagdo de doses recomendadas para criangas mais velhas, pode
ocorrer uma sobredosagem e conduzir a depressdo circulatoria e respiratéria grave (ver
Seccéo 4.8).

Propofol Baxter ndo é recomendado para criangas com idade inferior a 3 anos, visto
haver grande dificuldade em executar a titulagéo correspondente de Propofol Baxter para
criancas pequenas, devido ao volume extraordinariamente pequeno necessario.
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Propofol ndo pode ser utilizado para sedacdo em doentes com idade igual ou inferior a
16 anos em cuidados intensivos, pois ndo foi validada a seguranca e eficacia de Propofol
para sedacdo neste grupo etario (ver seccéo 4.3).

Notas relativas a cuidados médicos intensivos

A utilizacdo de perfusdes com Propofol emulsdo para sedagcdo no ambito de cuidados
intensivos é associada a uma série de perturbacdes metabdlicas e insuficiéncia organica
que podem provocar a morte.

Além disso, foi também notificada a ocorréncia combinada dos seguintes efeitos
indesgjaveis. acidose metabolica, rabdomidlise, hipercalemia, hepatomegalia,
insuficiéncia renal, hiperlipidemia, arritmia cardiaca, ECG com padrdo de Brugada
(elevacbes do segmento ST em forma de sela ou tenda nos elétrodos precordiais direitos
[V1-V3] e ondas T cdncavas) e/ou insuficiéncia cardiaca de progressdo rpida, que
geralmente ndo é possivel tratar com medidas terapéuticas inotrdpicas de apoio.

A combinacdo destes eventos também € designada por "Sindrome de perfusdo de
propofol”.

Estes eventos foram observados com maior frequéncia em doentes com lesdes graves na
cabeca e em criancas com infecBes do trato respiratorio, que receberam doses mais altas
do que o previsto para adultos para efeitos de sedacdo em cuidados intensivos.

Cré-se que os seguintes fatores constituem fatores de risco significativos para o
desenvolvimento desta complicacdo:

Saturagéo de oxigénio baixa nos tecidos, lesbes neuroldgicas graves e/ou sépsis; doses
altas de um ou mais dos farmacos seguintes. vasoconstritores, esteroides, agentes
inotropicos e/ou Propofol (geralmente em doses > 4 mg Propofol/kg de massa corporal
por hora durante mais de 48 horas).

O médico responsavel pela prescricdo deve ter presentes estes potenciais efeitos
indesejaveis em doentes com os fatores de risco descritos acima e interromper
imediatamente a utilizagc&o de propofol caso ocorram sinais dos sintomas descritos acima.
Todos os sedativos e farmacos utilizados em cuidados intensivos devem ser titulados de
modo a garantir o abastecimento 6timo de oxigénio e que os parametros hemodinédmicos
permanecem otimizados. No caso de serem efetuadas estas alteragdes na terapia, doentes
com pressao intracraniana elevada devem receber um tratamento adequado, que apoie a
perfusdo cerebral. O médico responsavel deve certificar-se que a dose recomendada de
4 mg de Propofol/kg de massa corporal por hora ndo é excedida, dentro dos limites do
possivel.

Deve tomar-se especial atencdo a alteragdes do metabolismo dos lipidos, ou outras
doencas em resultado das quais emulsdes que contém lipidos devem ser utilizadas com
precaucao.
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E recomendada uma verificagdo dos parametros do metabolismo dos lipidos se Propofol
Baxter for utilizado em doentes em que haja a suspeita de niveis elevados de lipidos no
sangue. A administracdo de Propofol Baxter deve ser gjustada em conformidade, caso a
andlise indique uma alteracdo do metabolismo dos lipidos. No caso de doentes que
estejam a receber simultaneamente nutricdo parentérica, a quantidade de lipidos
administrados em resultado do Propofol Baxter deve ser tida em consideracdo. 1,0 ml de
Propofol Baxter contém 0,1 g de lipidos.

Precaucdes adicionais

Doentes com afecbes mitocondriais devem ser tratados com precaucdo. Estes doentes
podem experimentar uma exacerbacdo da sua doenca caso |hes seja dada anestesia ou
sgjam sujeitos a um procedimento cirdrgico ou a tratamento de cuidados intensivos.
Recomenda-se que seja mantida uma temperatura corpora normal nestes doentes, que
sejam administrados hidratos de carbono e que Ihes sejam fornecidos fluidos suficientes.
Os sinais precoces de uma exacerbacdo da afecéo mitocondrial e da sindrome de perfusdo
de propofol podem ser similares.

Propofol Baxter ndo contém qualquer conservantes antimicrobianos e o crescimento de
microrganismos € facilitado pela sua composicéo.

Se Propofol Baxter for administrado em combinacdo com lidocaina, deve notar-se que a
lidocaina ndo pode ser administrada a doentes com porfiria aguda hereditaria.

Este medicamento contém menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por frasco para injetaveis,
pelo que pode considerar-se essencialmente "isento de sddio".

4.5 Interagdes medicamentosas e outras formas de interagéo

Propofol Baxter é compativel com outros agentes utilizados para anestesia (pré-
medicacdo, relaxantes musculares, agentes inalados, anestesia, analgésicos, , anestésicos
locais). No caso de procedimentos de anestesia regional podem ser necessarias doses
mais pequenas de Propofol Baxter. Nao foram observadas quaisquer indicagbes de
interagOes graves. Alguns dos agentes mencionados podem baixar a pressdo arterial ou
reduzir a capacidade respiratéria, pelo que podem ocorrer efeitos cumulativos com a
utilizagdo de Propofol Baxter. Foi observada uma diminui¢cdo acentuada da presséo
arterial durante a inducdo da anestesia com Propofol em doentes tratados com
rifampicina.

Caso tenham sido administrados adicionalmente opiaceos antes da anestesia, pode
ocorrer apneia com mais frequéncia e por um periodo mais prolongado.

Em doentes que tomam valproato foi observada a necessidade de doses mais baixas de
Propofol. Em caso de utilizagdo simultanea, pode ser ponderada uma reducéo da dose de

propofol.
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4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Gravidez

A seguranca de propofol durante a gravidez ndo foi demonstrada. Por este motivo,
Propofol Baxter ndo deve ser utilizado durante a gravidez, a menos que tal sgja
claramente necessério. Propofol Baxter atravessa a placenta e pode estar associado a
depressdo das funcdes vitais em recém-nascidos (ver também seccdo 5.3). Propofol pode
ser utilizado como anestesia em caso de interrupcdo da gravidez.

Doses altas (mais de 2,5 mg de Propofol/kg de massa corporal para indugéo ou de 6 mg
de Propofol/kg de massa corporal por hora para manutencdo da anestesia) devem ser
evitadas.

Os estudos em animais revelaram toxicidade reprodutiva (ver secgéo 5.3).

Amamentacdo

Estudos efetuados com mulheres a amamentar mostraram que propofol passa para o leite
materno em pequenas quantidades. Por este motivo, as mées devem suspender a
amamentacdo até 24 horas apds a administracéo de Propofol e eliminar o leite materno
produzido ao longo desse periodo.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maguinas

Apo6s a administracdo de Propofol Baxter o doente deve ser observado durante um
periodo de tempo adequado. Os doentes devem ser informados que a capacidade para
conduzir e utilizar maquinas pode ficar diminuida durante algum tempo ap6s a
administracdo de Propofol Baxter. A diminui¢éo de capacidades provocada pelo Propofol
Baxter geralmente ndo € observada por um periodo superior a 12 horas (ver seccéo 4.4).
O doente apenas pode regressar a casa quando acompanhado por outra pessoa e ndo pode
beber qualquer bebida alcodlica

4.8 Efeitos indesejaveis

A inducdo e manutencdo da anestesia, bem como a sedacdo com Propofol, s&o
normalmente suaves, com apenas alguns sinais de excitacdo. Os efeitos indesejaveis
observados com mais frequéncia sdo os efeitos farmacologicamente previsiveis de
anestésicos / sedativos, como, por exemplo, hipotensdo e depressdo respiratoria. O tipo,
gravidade e frequéncia desses efeitos, que foram observados em doentes durante a
utilizacdo de Propofol, dependem do estado de salide do doente, do tipo de procedimento
e das medidas terapéuticas tomadas. A indicagdo da frequéncia de efeitos indesgjaveis
baseia-se nas seguintes categorias:

Muito frequentes (>1/10)
Frequentes (>1/100, <1/10)
Pouco frequentes (>1/1.000, <1/100)



Raros (=1/10.000, <1/1.000)
Muito raros (<1/10.000)
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Desconhecido (ndo pode ser calculado a partir dos dados disponiveis)

Foram observados particularmente os seguintes efeitos indesgjaveis:

Classes de sistemas delndicacdes deEfeitos indesgjaveis
0rgaos frequéncia
Doengas do sistemgMuito raros reacOes alérgicas graves (anafilaxia), que
imunitério podem incluir angiedema,
broncoespasmo, eritemas e hipotensio
Doencas do metabolismo eDesconhecido Acidose metabdlicab, hipercaliemiab,
da nutricéo hiperlipidemia5
Perturbacbes  do foraDesconhecido humor euférico durante a fase do
psiquiétrico despertar; abuso do féarmaco €
dependéncia do farmaco8
Doengas do sistema nervoso |[Frequentes Movimentos espontaneos e espasmos
musculares durante a inducdo da
anestesia, cefaleias durante a fase do
despertar
Raros Sensacdo de tonturas, arrepios €
percecdo de frio durante a fase do
despertar, episddios semelhantes a
epilepsia, com convulsdes e opistétono
durante a inducdo, manutencéo e a fase
do despertar (ocorrendo muito raramente
com um retardamento de algumas horas
a alguns dias)
Muito raros inconsciéncia  pOs-operadria  (ver
também seccéo 4.4)
Desconhecido Movimentos involuntarios
Cardiopatias Frequentes Bradicardial
Muito raros Edema pulmonar
Desconhecido Arritmiab, insuficiéncia cardiaca 5,7
\Vasculopatias Freguentes Hipotensio2
Pouco frequentes Trombose e flebite
Doengas respiratorias,Frequentes Hiperventilacdo e tosse durante g
toréacicas e do mediastino inducdo da anestesia, apneia temporéria
durante a indugdo da anestesia
Pouco frequentes Tosse durante a manutencdo daterapia
Raros Tosse durante afase do despertar
Desconhecido Depressdo respiratéria (dependendo d3

dosagem)
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Doengas gastrointestinais  |[Frequentes Solucos durante a indugdo, nduseas €
vomitos durante a fase do despertar
Muito raros Pancregtite
IAfecOes hepatobiliares Desconhecido Hepatomegalia5
Hepatite, insuficiéncia hepatica agudalO
AfecOes musculosquel éicagDesconhecido Rabdomidlise 3,5
e dos tecidos conjuntivos
Doengas renais e urin&rias  |[Muito raros Descoloracdo da urina apds periodos
prolongados de administragdo de
Propofol Baxter
Desconhecido Insuficiénciarenal5
Doencas dos 6rgaos genitaisMuito raros Desinibicéo sexual
e da mama Desconhecido Priapismo
Perturbacbes  gerais  eMuito frequentes Dor local durante a primeira injegéo4
alteracbes no local de
administracdo Frequentes Afrontamentos durante a indugdo d3
anestesia
Muito raros ReacOes graves dos tecidos e necrose
dos tecidos9 apos aplicacdo
extravascular erronea
Desconhecido Dor local, tumefacdo em consequéncia
de aplicacdo extravascular errénea
Exames complementares deDesconhecido ECG com padréo de Brugadab,6
diagnostico
Complicactes deMuito raros Febre pos-operatoria
intervencbes  relacionadas

Apl6s a administracdo simulténea de lidocaina, podem ocorrer os seguintes efeitos
indesejaveis. tonturas, vomitos, sonoléncia, convulsdes, bradicardia, arritmia e choque.

Muito raramente, o 6leo de soja pode despoletar reacles alérgicas.

1 A bradicardia grave € rara; nalguns casos individuais foi comunicada reportada

uma progressdo até incluir assi

stolia

2 Ocasionalmente, uma diminuicéo da tensdo arterial pressdo pode tornar necessaria
uma terapia de reposicaéo de volume e uma diminuicéo da velocidade de administracéo de

Propofol Baxter.

3 Rabdomidlise foi observada muito raramente, em caso de administracdo de
Propofol Baxter em doses altas, como 4 mg de Propofol/kg de massa corporal por hora
para sedac&o, em cuidados intensivos.



APROVADO EM
19-09-2024
INFARMED

4 Isto pode ser evitado na maioria dos casos através da administracdo simulténea de
lidocaina e da administragdo do fa&rmaco em veias maiores no antebraco ou na fossa
cubital.

5 Uma combinacdo destes eventos, que € também designada por "sindrome de
infusdo perfusdo de propofol”, ocorre em pacientes doentes gravesmente doentes, que
tém frequentemente multiplos fatores de risco para 0 desenvolvimento destes eventos
(ver também seccéo 4.4).

6 Sindroma de Brugada - elevactes do segmento ST e ondas T concavas no ECG.

7 Insuficiéncia cardiaca de progressao rapida (nalguns casos com resultados fatais)
em adultos, que geramente ndo era é possivel tratar com medidas terapéuticas
inotrépicas de apoio.

8 Ma utilizacgo e dependéncia de Propofol, principalmente por pessoal de cuidados
de salide.

9 Foi observada notificada necrose em casos nos quais a viabilidade dos tecidos foi
afetada.

10 ApGs tratamento de longo e curto prazo e em doentes sem fatores de risco
subjacentes.

Notificagdo de suspeitas de reactes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacBes adversas apOs a autorizacdo do medicamento é
importante, uma vez que permite uma monitorizagdo continua da relagdo beneficio-risco
do medicamento. Pede-se aos profissionais de salide que notifiquem quaisguer suspeitas
de reacOes adversas através de:

Sitio dainternet: http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram

(preferencial mente)

ou através dos seguintes contactos:

Direcéo de Gestdo do Risco de Medicamentos

Parque da Salde de Lisboa, Av. Brasil 53

1749-004 Lisboa

Tel: +351 21 798 73 73

Linha do Medicamento: 800222444 (gratuita)

E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

4.9 Sobredosagem

Uma sobredosagem pode levar a depressdo circulatéria e respiratoria. A apneia requer
ventilacdo artificial. Em caso de depressdo circulatéria, devem ser tomadas as medidas
habituais de baixar a posicdo da cabeca e/ou administrar substitutos plasméticos e
vasoconstritores.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propriedades farmacodinamicas
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Grupo farmacoterapéutico: 2.1 — Sistema Nervoso Central. Anestésicos gerais
Codigo ATC: NO1AX10

ApoGs a injegdo intravenosa de Propofol Baxter ocorre rapidamente um efeito hipnético. O
tempo de inducdo depende da velocidade da injecéo e corresponde normalmente a 30-
40 segundos. A duracdo do efeito é breve, em resultado da metabolizacdo e excrecdo
rapidas (4 — 6 minutos). O mecanismo de agdo ndo € completamente conhecido, como
acontece com todos 0s anestésicos gerais. No entanto, cré-se que Propofol produz o seu
efeito sedativo ou anestésico através da modulagdo positiva do efeito inibidor do
neurotransmissor GABA através dos recetores GABAA ligantes.

Quando as orientacdes de dosagem sdo seguidas, pode excluir-se uma acumulacéo
clinicamente relevante de propofol apds perfusdo ou multiplas injecbes repetidas. A
maioria dos doentes acorda rapidamente, num estado claramente consciente.

Estudos limitados sobre a duracéo da acdo de anestesia com propofol em criangas
indicam que a seguranca e a eficécia permanecem inalteradas até uma duracdo de acdo de
4 horas.

Referéncias na literatura relativas a utilizagdo de Propofol em criancas também indicam
gue ndo ha alteracdes relativamente a seguranca e eficacia quando Propofol € utilizado
com tratamentos prolongados.

A bradicardia e queda da pressdo arterial, observadas ocasionalmente ao induzir a
anestesia, sdo provavelmente atribuiveis a um efeito vagotédnico central a uma inibicéo da
atividade do sistema nervoso simpatico. A situacdo circulatéria geralmente normaliza-se
com a continuagéo da anestesia.

5.2 Propriedades farmacocinéticas
Propofol liga-se até 98% a proteina plasmatica.

ApOGs a administracdo intravenosa, a progressao inicial da concentracdo sanguinea (fase
alfa) é caracterizada por uma grande diminuicdo devido a distribuicdo rapida no
organismo. A semivida da fase alfa é de 1,8 - 4,1 minutos.

A diminuicdo da concentragdo sanguinea € mais lenta durante a fase de eliminagdo ou
beta. A semivida para esta fase foi calculada em 34 a 64 minutos. Um compartimento
profundo pode ser identificado ao longo de um periodo de observacéo prolongado. A
semivida para esta fase (fase gama) da concentragdo sanguinea € de 184 — 382 minutos.

O volume V de distribuicdo inicial corresponde a 22 — 76 |, e o volume de distribuicéo
total VM3 € de 387 —1.587 1.
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Propofol tem um volume de distribuicdo elevado e é rapidamente eliminado do corpo
(depuracéo total: 1,5 — 21/min). A eliminacdo ocorre através da metabolizacdo,
principalmente no figado, onde conjugados inativos de Propofol e a correspondente
hidroquinona sdo formados dependendo do fluxo sanguineo e sujeitos a excregdo renal.

ApG6s uma Unica dose intravenosa de 3 mg de Propofol/kg, a depuracéo de Propofol por
kg de peso corporal aumentou, dependendo da idade do doente, da seguinte maneira: a
depuracdo média em recém-nascidos com idade < 1 més (n=25), a 20 ml/kg/min foi
consideravelmente mais baixa em comparagdo com criancas mais velhas (n=36, com
idades entre 4 meses e 7 anos). No caso de recém-nascidos, os dados apresentam
adicionalmente uma variabilidade considerével (3,7 — 78 mi/kg/min). Devido a estes
resultados de estudos limitados, que indicam um vasto grau de variabilidade, ndo pode
ser fornecida uma recomendagdo de dosagem para este grupo etério.

No caso de criancas mais velhas, a depuracdo média de Propofol apds a administracdo de
um Unico bélus de 3 mg de Propofol/kg foi de 37,5 mi/kg/min em criancas com idades
entre 4 - 24 meses (n=8), 38,7 ml/kg/min em criancas com idades entre 11 - 43 meses
(n=6), 48 ml/kg/min em criangcas com idades entre 1 - 3 anos (n=12) e 28,2 mi/kg/min em
criancas com idades entre 4 - 7 anos (n=10). Em comparagdo, a depuragdo média em
adultos foi de 23,6 ml/kg/min (n=6).

Propofol é predominantemente metabolizado no figado. Glucuronidos do propofol e
glucuronidos bem como conjugados de sulfato de 2.6-diisopropil-1.4-quinol s&o
encontrados como metabolitos. 40% da dose administrada esta presente em forma de
glucuronidos de Propofol. Todos os metabolitos sdo inativos. Aproximadamente 88% do
Propofol administrado é excretado na urina na forma de metabolitos e aprox. 0,3% esta
presente inalterado nas fezes.

Biodisponibilidade:
Administracéo intravenosa: 100%

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

Toxicidade aguda
LD50 intravenoso em ratinhos € de 53, e em ratos, de 42 mg de Propofol/kg de peso
corporal.

Toxicidade cronica

Foram realizados ensaios de toxicidade crénica em ratos e caes. Doses de 10 - 30 mg de
Propofol/kg de massa corporal foram administradas por perfusdo diariamente ou 2-
3vezes por semana ao longo de um periodo até um més. Ndo foram observadas
indicacOes de efeitos toxicos ou ateracdes patoldgicas.

Efeito mutagénico
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Estudos in vitro em Salmonella thyphimurium (tete de Ames) e Saccharomyces
cerevisiae, bem como estudos in vivo em ratinhos e hamsters chineses ndo apresentaram
quaisquer indicacdes de efeito mutagénico.

Toxicidade reprodutiva
Propofol Baxter atravessa a placenta. Estudos de toxicologia embrionaria em ratos e
coelhos ndo produziram qualquer indicacdo de efeito teratogénico.

Foram publicados estudos em animais (incluindo primatas), com doses resultantes em
anestesia ligeira a moderada, que demonstraram que a utilizacdo de agentes anestésicos
durante o periodo de crescimento rapido do cérebro ou sinaptogénese resulta na perda de
células no cérebro em desenvolvimento, a qual pode ser associada a deficiéncias
cognitivas prolongadas. Desconhece-se 0 significado clinico destas conclusdes nao
clinicas.

Propofol Baxter passe para o leite materno. Nao existe experiéncia em humanos com a
utilizagdo durante a gravidez e o aeitamento.

Carcinogenicidade
N&o foram realizados estudos de longo prazo acerca do potencial para causar tumores.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS
6.1 Lista dos excipientes

- Oleo de s0ja, refinado

- triglicéridos de cadeia média

- glicerol

- lecitina de ovo

- oleato de sodio

- hidréxido de sbdio (para gjuste do pH)
- &gua para preparacoes injetaveis

6.2 Incompatibilidades

Propofol Baxter ndo deve ser misturado com outras solucfes injetaveis ou para perfusdo.
Para mais informagdes consultar a sec¢éo 6.6.

Os relaxantes musculares atracirio e mivacurio ndo devem ser administrados através do
mesmo acesso intravenoso que Propofol Baxter, sem lavagem prévia (ver também sec¢do
4.2).

6.3 Prazo de validade
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2 anos.
ApOs primeira abertura: usar de imediato.

A estabilidade quimica e fisica em utilizacéo foi demonstrada para 12 horas a 25°C.
6.4 Precaucdes especiais de conservagao

Conservar atemperaturainferior a 25°C.
N&o congelar.

6.5 Natureza e contelido do recipiente

Frasco para injetaveis de vidro incolor (tipo 1) de 50 ml com tampa de borracha
bromobutilica cinzenta em embalagens de 1 e 10 unidades.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagoes.
6.6 Precaucdes especiais de eliminacdo e manuseamento

Destina-se a uma Unica utilizaggo.

Os recipientes devem ser agitados antes de utilizar.

Propofol Baxter ndo deve ser misturado com outras solugdes para injegdo ou perfuséo.

No entanto, € possivel a coadministracéo de propofol em conjunto com solugdo injetével
de glucose a 50 mg/ml (5%), solucdo injetavel de cloreto de sddio a 9 mg/ml (0,9%) ou
solucdo injetavel de cloreto de sodio a 1,8 mg/ml (0,18%) e glucose a 40 mg/ml (4%) e
solucdo injetével de lidocaina sem conservantes a 10 mg/ml (1%) através de um conector
emY proximo do local de injeccao.

Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as
exigéncias locais.

7.TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Baxter Holding BV (NL)

Kobaltweg 49

3542CE Utrecht

Holanda

8.NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

N° de registo: 5390877 - Frasco parainjetaveis, 50 ml, 1 unidade
N° de registo: 5390851 - Frasco parainjetaveis, 50 ml, 10 unidades
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9.DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVAGCAO DA AUTORIZAGAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da Primeira Autorizagdo de Introducéo no Mercado: 21 de junho de 2011

10.DATA DA REVISAO DO TEXTO



