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RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO

1.NOME DO MEDICAMENTO
Propofol Norameda 10 mg/ml emulsdo injectavel ou para perfusao
2.COMPOSI (;AO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Cada ml de emulsdo injectavel ou para perfusdo contém 10 mg de propofol
Cada frasco parainjectéveis de 20 ml contém 200 mg de propofol

Cada frasco parainjectaveis de 50 ml contém 500 mg de propofol

Cada frasco parainjectéveis de 100 ml contém 1000 mg de propofol

Excipientes:

Cada ml de emulsdo injectavel ou para perfusao contém:
- Oleo de s0ja, refinado (50 mg)

- sbdio (0,035 mg)

Lista completa de excipientes, ver seccdo 6.1.
3.FORMA FARMACEUTICA

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

Osmolaridade: 250 a 390 mOsm/kg

pH entre 6,00 e 8,50

4.INFORMACOES CLINICAS

4.1Indicag0es terapéuticas

Propofol Norameda € um anestésico geral intravenoso de accéo curta para:

- inducdo e manutencéo de anestesia geral em adultos e criancas com idade superior a 1
més.

- sedacdo para procedimentos de diagndstico ou procedimentos cirurgicos, isoladamente
Ou em associacd com anestesia local ou regional em adultos e criangcas com idade
superior al més.

- sedacdo de doentes ventilados com idade superior a 16 anos e em regime de cuidados
intensivos.

4.2Posologia e modo de administragéo
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Propofol Norameda apenas deve ser administrado em hospitais ou estabelecimentos de
salde adequadamente equipados e por médicos especialisas em anestesia ou
acompanhamento de doentes em regime de cuidados intensivos.

As funcbes respiratoria e circulatéria devem ser constantemente monitorizadas (por
exemplo, através de ECG, oximetria de pulso). Devem existir, com disponibilidade
imediata, salas para manutencdo das vias respiratérias dos doentes e equipamentos de
ventilagdo artificial bem como instalagbes e equipamento para reanimagao.

Para a sedacdo durante procedimentos cirurgicos e procedimentos de diagndstico
Propofol Norameda n&o deve ser administrado pela mesma pessoa que vai realizar esses
mesmos procedimentos.

A dose de propofol deve ser adaptada ao doente com base na sua resposta e pré-
medicacdes utilizadas.

Além de Propofol Norameda, sd0 normalmente necessarios agentes analgésicos
complementares.

Posologia

ADULTOS
Anestesia geral em adultos:

Inducéo de anestesia

Para inducdo de anestesia Propofol Norameda deve ser titulado (aproximadamente 20 —
40 mg de propofol a cada 10 segundos) de acordo com a resposta do doente até ao
comego dos sinais clinicos de inicio de anestesia.

A maioria dos doentes adultos com idade inferior a 55 anos ira provavel mente necessitar
de 1,5 a 2,5 mg de propofol/kg (peso corporal).

Em doentes com idade superior a 55 anos e doentes de grau ASA 111 eV, especialmente
0S que apresentam compromisso da funcéo cardiaca, € normalmente necessaria uma dose
menor e a dose total de Propofol Norameda pode ser reduzida para um minimo de 1 mg
de propofol/kg (peso corporal). Devem ser utilizadas taxas de administragdo mais
reduzidas de Propofol Norameda (aproximadamente 2 ml (20 mg de propofol) a cada 10
segundos).

Manutencdo da anestesia
A manutencdo da anestesia pode ser conseguida através da administracdo de Propofol
Norameda por perfusdo continua ou injeccdes em bolus repetidas.

Para manutencdo de anestesia, devem ser administradas normalmente doses de 4 a 12 mg
de propofol/kg (peso corporal)/h. Uma dose reduzida para manutencdo de
aproximadamente 4 mg de propofol/kg (peso corporal)/h pode ser suficiente durante
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procedimentos cirlrgicos menos stressantes, tal como acontece em cirurgias pouco
invasivas.

Em doentes idosos, doentes em condicdo geral instavel, doentes com compromisso da
funcdo cardiaca ou doentes hipovolémicos e doentes de grau ASA 1ll e 1V, a dose de
propofol pode ser reduzida dependendo da gravidade da condi¢do do doente e da técnica
de anestesia nele utilizada.

Para manutenc@o de anestesia com recurso a utilizacdo de injeccBes em bolus repetidas
devem ser administradas doses crescentes de 25 a 50 mg de propofol (= 2,5 -5 ml de
propofol) de acordo com as necessidades clinicas.

A administracéo rapida em bolus (Unica ou repetida) ndo deve ser utilizada em pessoas
idosas uma vez que tal pode conduzir a depressio cardiopulmonar.

Sedacdo de adultos em regime de cuidados intensivos

Quando utilizado para sedacéo, em doentes ventilados em regime de cuidados intensivos,
recomenda-se que Propofol Norameda seja administrado por perfusdo continua. A dose
deve ser gjustada de acordo com a profundidade de sedacdo necesséria. Normalmente, a
sedacdo necessaria € atingida com taxas de administracdo entre 0,3 a 4,0 mg de
propofol/kg (peso corporal)/h. N&o sdo recomendadas taxas de perfusdo superiores a 4,0
mg de propofol/kg (peso corporal)/h (ver seccéo 4.4 Adverténcias e precaugdes especiais
de utilizacdo).

O propofol ndo deve ser utilizado para sedacdo de doentes em regime de cuidados
intensivos com idade igual ou inferior a 16 anos (ver seccdo 4.3 contra-indicagdes).

A administracdo de Propofol Norameda através do sistema diprifusor TCI (perfusdo alvo-
dependente) ndo é recomendada para sedacdo em regime de cuidados intensivos.

Sedacdo para procedimentos de diagndstico e procedimentos cirdrgicos em doentes
adultos

Para sedacdo durante procedimentos cirdrgicos e de diagndstico, as doses e taxas de
administracdo devem ser gjustadas de acordo com a resposta clinica. A maioria dos
doentes necessita de 0,5 — 1 mg de propofol/kg (peso corporal) durante 1 a 5 minutos
para inicio dos sintomas clinicos de sedacd. A manutencdo da sedacdo pode ser
alcancada através da titulacdo de Propofol Norameda até ao nivel desejado de sedacdo. A
maioria dos doentes necessita de 1,5 — 4,5 mg de propofol/kg (peso corpora)/h. A
perfusdo pode ser complementada por uma administracdo em bélus de 10 — 20 mg (1 -
2ml de Propofol Norameda) caso seja necess&rio um aumento répido do nivel de
profundidade da sedagéo.

Em doentes com idade superior a 55 anos e em doentes de grau ASA |11 e IV podem ser
necessérias doses mais reduzidas de propofol e poderd ser necessario reduzir também a
taxa de administracéo.
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Populagdo pediatrica
Anestesia geral em criangas com idade superior a1 més:

Inducéo de anestesia

Para inducdo de anestesia, Propofol Norameda deve ser titulado lentamente até se
iniciarem os primeiros sinais clinicos de anestesia. A dose deve ser gjustada de acordo
com a idade e / ou peso corporal. A maioria dos doentes com idade superior a 8 anos
necessita aproximadamente de 2,5 mg de propofol/kg (peso corporal) para inducéo de
anestesia. Em criangas mais novas, especialmente com idades compreendidas entre 1 més
e 3 anos, adose necessaria pode ser mais elevada (2,5 — 4 mg/kg (peso corporal).

Manutencdo da anestesia geral

A manutencdo da anestesia pode ser conseguida através da administracéo Propofol
Norameda por perfusdo ou injeccdo em bolus repetida para alcancar o nivel desejado de
anestesia. A taxa de administracdo necessaria varia consideravel mente entre doentes mas,
normalmente, taxas de administragéo entre 9 — 15 mg/kg/h alcancam um nivel satisfatério
de anestesia. Em criangas mais novas, especialmente com idades compreendidas entre 1
més e 3 anos, a dose necessaria pode ser mais elevada.

Para doentes de grau ASA Il e IV recomendam-se doses mais reduzidas (ver também
Secgéo 4.4).

O Propofol Norameda esta contra-indicado em crian¢as com idade igual ou inferior a 16
anos para sedacdo em regime de cuidados intensivos (ver também a seccdo 4.3 Contra-
indicacdes).

Sedacdo para procedimentos de diagndstico e procedimentos cirdrgicos em criancas com
idade superior al més

As doses e taxas de administracdo devem ser gjustadas de acordo com a profundidade de
sedacd0 necessaria e a resposta clinica do doente. A maioria dos doentes pediétricos
necessita de 1 — 2 mg/kg de peso corpora de propofol para inicio dos sinais clinicos de
sedacdo. A manutencdo da sedacdo pode ser alcancada através da titulacdo de Propofol
Norameda para perfusdo até ao nivel desejado de sedacdo. A maioria dos doentes
necessita de 1,5 — 9 mg/kg/h de propofol. A perfusdo pode ser complementada através da
administracdo em bolus de até 1 mg/kg de peso corpora, caso seja necessario um
aumento rapido da profundidade da sedacéo.

Em doentes de grau ASA 11l e 1V podem ser necessérias doses mais reduzidas.
Modo de administracéo

Viaintravenosa.
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Propofol Norameda pode ser utilizado em perfusdo diluido ou ndo diluido. Consultar
seccao 6.6 paradiluicéo e coadministragdo do medicamento.

Quando Propofol Norameda é perfundido, recomenda-se a utilizacdo de buretas,
equipamento conta-gotas, seringas perfusoras ou bombas volumétricas de perfusdo para
controlo das taxas de perfuséo.

Agitar sempre o recipiente antes de utilizar. Caso se verifique a existéncia de duas
camadas separadas apos agitacdo, a emulsdo ndo deve ser utilizada.

Utilizar apenas preparagdes homogéneas e recipientes que ndo se apresentem danificados.
Recipiente de dose Unica. Descartar qualquer porcao remanescente.

Antes da utilizacdo, a tampa de borracha deve ser limpa com acool. Ap6s utilizagéo, os
recipientes perfurados devem ser descartados.

Propofol Norameda € uma emulsdo lipidica, sem conservantes anti-microbianos o que
pode permitir o rapido crescimento de microrganismos.

A emulsio deve ser retirada assepticamente para uma seringa estéril ou kit de
administracdo imediatamente depois de o inviolavel ser quebrado. A administragdo deve
iniciar-se imediatamente.

A assepsia deve ser mantida tanto em relagdo ao Propofol Norameda como em relacéo ao
equipamento utilizado durante o periodo de perfusdo. A coadministracdo de outros
medicamentos ou adi¢éo de fluidos a linha de perfusdo de Propofol Norameda deve ser
feita perto do local de insercéo do catéter aravés de um sissemaem Y ou vavula de trés
vias.

Propofol Norameda ndo deve ser administrado através de um filtro microbildgico.

Propofol Norameda e qualquer equipamento de perfusdo contendo o mesmo sdo de
administragdo Unica e devem ser utilizados num Unico doente. Apds utilizagdo, qualquer
porcao remanescente deve ser descartada.

Perfusdo de Propofol Norameda néo diluido:

Quando o propofol é perfundido ndo diluido recomenda-se a utilizacdo de buretas,
equipamento conta-gotas, seringas perfusoras ou bombas volumétricas de perfusdo para
controlo das taxas de perfuséo.

Como acontece habitualmente com emulsdes lipidicas, a perfusdo de Propofol Norameda
através de um Unico sistema de perfusdo ndo deve exceder as 12 h. Apds 12 h o sistema
de perfusdo e o frasco de Propofol Norameda devem ser descartados e substituidos se
Necessario.
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Perfusdo de Propofol Norameda diluido:

Na administracdo por perfusdo de Propofol Norameda diluido recomenda-se a utilizacgo
de buretas, equipamento conta-gotas, seringas perfusoras ou bombas volumétricas de
perfusdo para controlo das taxas de perfusdo e para evitar o risco de perfusdo acidental e
ndo controlada de volumes elevados de Propofol Norameda diluido. Este risco deve ser
considerado quando se decide uma diluicdo maxima na bureta.

Este medicamento ndo deve ser misturado com outros medicamentos excepto o0s
mencionados na seccao 6.6.

A diluicdo méxima ndo deve exceder 1 parte de Propofol Norameda com 4 partes de
solucdo injectével de glucose 50 mg/ml (5%), solucdo injectavel de cloreto de sodio 9
mg/ml (0,9%) ou solucdo injectavel de cloreto de sddio 1,8 mg/ml (0,18 mg/ml) e
solucdo injectavel de glucose 40 mg/ml (4%) (concentracdo minima 2 mg de
propofol/ml). A mistura deve ser preparada assepticamente (preservando as condi¢des
controlas e validadas) imediatamente antes da administragdo e deve ser administrada
dentro de 12h apds a sua preparagao.

Parareduzir ador no local de injeccdo, pode-se injectar lidocaina imediatamente antes de
Propofol Norameda. Este medicamento também pode ser misturado, imediatamente antes
da administracdo, com lidocaina injectavel sem conservantes (20 partes de propofol com
até 1 parte de solucdo injectével de lidocaina 10 mg/ml (1%) em condi¢bes assépticas
controladas e validadas. A mistura deve ser administrada dentro de 12 h apés a sua
preparacao.

Relaxantes musculares como o araclrio ou 0 mivaclrio ndo devem ser administrados
através do mesmo local de perfusdo que o propofol Propofol Norameda sem lavagem
prévia

Duragédo da administracéo:

A duracdo da administragdo ndo deve exceder 7 dias.

4.3Contra-indicagdes

N&o utilize Propofol Norameda:

- Em caso de hipersensibilidade ao propofol ou a qualquer um dos excipientes da
emulséo.

- Em doentes que séo alérgicos a soja ou ao amendoim

- Em doentes com idade igual ou inferior a 16 anos para sedacdo em regime de cuidados
intensivos.

4.4 Adverténcias e precaucoes especiais de utilizagcdo
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Propofol Norameda deve ser administrado com precaucdo e a sua taxa de administragcéo
reduzida em doentes com insuficiéncia cardiaca, respiratéria, renal ou hepética; doentes
idosos, fragilizados, hipovolémicos ou epilépticos; doentes com disfungdes a nivel da
consciéncia (ver seccdo 4.2). A depuracdo de propofol depende do fluxo sanguineo e,
deste modo, a medicagdo concomitante que reduz o débito cardiaco ira reduzir a
depuracéo do propofol.

A insuficiéncia cardiaca, circulatéria ou pulmonar e a hipovolemia devem ser
compensadas antes da administracdo de Propofol Norameda.

Antes da anestesia de um doente epiléptico, deve verificar-se se 0 mesmo recebeu
tratamento anti-epiléptico. Apesar de vérios estudos terem demonstrado eficicia no
tratamento do status epilepticus, a administracéo de propofol em doentes epilépticos pode
também aumentar o risco de convulsdes.

Propofol Norameda ndo deve ser administrado em doentes com insuficiéncia cardiaca
avancada ou outras doencas graves do miocardio, excepto sob monitorizacdo rigorosa e
com precaucdo extrema.

O risco de vagotonia relativa pode aumentar uma vez que o propofol reduz a actividade
vagolitica. Tem sido associado a notificaces de bradicardia (ocasionalmente profunda) e
também assistolia. Deve considerar-se a administracdo intravenosa de agentes
anticolinérgicos antes da inducdo ou durante a manutencdo da anestesia, especialmente
em situacOes onde o tonus vagal é provavelmente predominante, ou quando Propofol
Norameda é utilizado juntamente com outros agentes susceptiveis de causar bradicardia.

N&o se recomenda a utilizagéo de Propofol Norameda com terapia electroconvulsiva.

Tal como acontece com outros agentes sedativos, quando o propofol é utilizado para
sedacdo durante procedimentos cirargicos, podem ocorrer movimentos involuntarios no
doente. Estes movimentos podem tornar-se perigosos em situagdes em que é necessaria a
imobilidade do doente.

Deve-se ter uma precaucao especial em doentes com desordens a nivel do metabolismo
lipidico e outras condicdes onde as emulsbes lipidicas devem ser cuidadosamente
utilizadas. Se um doente estiver a receber nutricdo parentérica deve ser tida em
consideracdo a quantidade de perfusdo lipidica pertencente a formulagdo de Propofol
Norameda: 1,0 ml de Propofol Norameda contém 0,1 gramas de lipidos.

Os lipidos devem ser monitorizados em regime de cuidados intensivos apés dois dias.
O risco de efeitos hemodindmicos no sistema cardiovascular deve ser tido em

consideracdo em doentes com obesidade grave devido a utilizagcdo de uma dosagem mais
elevada
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Deve existir um cuidado especial em doentes com pressdo intracraniana elevada e presséo
arterial baixa, visto existir o risco de uma reducéo significativa da pressdo de perfusdo
intracerebral.

Para diminuir a dor no local de injeccdo durante a inducéo de anestesia com Propofol
Norameda, pode ser injectada lidocaina antes da emulsdo de propofol.

A solucdo de lidocaina ndo deve ser utilizada em doentes com porfiria aguda hereditéria.

Populagdo pediatrica

N&o se recomenda a utilizagdo de Propofol Norameda em recém-nascidos visto ainda ndo
se ter estudado completamente esta populacdo. Dados farmacocinéticos (ver seccdo 5.2)
indicam que a depuracdo € consideravel mente reduzida em recém-nascidos, apresentando
uma variabilidade inter-individual bastante elevada. Pode ocorrer sobredosagem relativa
a0 administrar doses recomendadas para criancas de maior idade, resultando em
depressdo cardiovascular grave.

A administracdo de Propofol Norameda por sistema TCl ndo € recomendada para
manutencdo de anestesia geral em criancas.

N&o foi demonstrada a seguranca de propofol para sedacdo em criangas com idade igual
ou inferior a 16 anos.

Apesar de ndo ter sido estabelecida uma relagdo causal, foram notificados efeitos
indesejaveis graves na sedagdo de doentes com idade inferior a 16 anos (incluindo casos
com desfecho fatal) aquando da utilizacdo do medicamento fora das recomendagdes
habituais. Especificamente, estes efeitos estavam relacionados com a ocorréncia de
acidose metabdlica, hiperlipidémia, rabdomidlise e / ou insuficiéncia cardiaca. Estes
efeitos foram observados mais frequentemente em criancas com infecgbes do tracto
respiratorio que receberam doses superiores as recomendadas para adultos, para sedacéo
na unidade de cuidados intensivos. De modo semelhante, foram notificadas, ainda que
raramente, ocorréncias de acidose metabdlica, rabdomidlise, hipercalemia e / ou
insuficiéncia cardiaca com progressao rgpida (em alguns casos com desfecho fatal) em
adultos tratados com doses excessivas de 5 mg de propofol/kg (peso corpora)/h durante
mais de 58 horas. Tal excede a dose méxima de 4 mg de propofol/kg (peso corporal)/h
actualmente recomendada para sedacdo em regime de cuidados intensivos. Os doentes
afectados eram maioritariamente (mas ndo sO) doentes com traumatismos cranianos
graves e com pressdo intracraniana elevada. Nestes casos a insuficiéncia cardiaca ndo
apresentava normalmente resposta a0 tratamento de suporte inotropico. Convém
relembrar que, sempre que possivel, a dose de 4 mg de propofol/kg (peso corporal)/h ndo
deve ser excedida. Os médicos prescritores devem estar conscientes destes efeitos
indesgjaveis possiveis. Devem ainda considerar uma reducdo da dose de propofol ou
encontrar uma forma de sedagéo alternativa assim que surgirem 0s primeiros sintomas.
Os doentes que sofram de pressdo intracraniana elevada devem receber tratamento
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adequado para suportar a pressdo de perfusdo cerebral durante estas modificagbes no
tratamento.

Deve-se ter especial precaucdo quando o propofol é utilizado para anestesia em bebés e
criancas até 3 anos de idade apesar de os dados actualmente disponiveis ndo sugerirem
diferencas significativas em termos de seguranca, em comparagdo com criangas com
idade superior a 3 anos.

Em casos isolados pode existir uma fase de perda de consciéncia no pos-operatorio que
podera ser acompanhada de um aumento no tonus muscular. A ocorréncia desta situacao
ndo esta relacionada com o facto de o doente se encontrar acordado ou ndo. Apesar de a
consciéncia regressar espontaneamente, os doentes que perderam a consciéncia devem
ser cautelosamente monitorizados.

Antes de conceder alta médica deve-se confirmar a total recuperacdo do doente da
anestesia geral.

Este medicamento contém menos de 1 mmol (23 mg) de sddio por cada 100 ml, ou seja, é
praticamente isento de sodio.

4.5Interacgdes medicamentosas e outras formas de interacgéo

Propofol Norameda pode ser utilizado juntamente com outros medicamentos para
anestesia (pré-medicaches, anestésicos voléteis, analgésicos, relaxantes musculares,
anestésicos locais). Até a data ndo foram notificadas interaccbes graves com estes
medicamentos. Alguns destes medicamentos que actuam a nivel do sistema nervoso
central podem apresentar um efeito depressivo a nivel circulatorio e respiratério,
conduzindo assim a um aumento destes efeitos quando utilizados conjuntamente com
Propofol Norameda.

Poderdo ser necessé&rias doses mais reduzidas quando a anestesia geral é administrada
conjuntamente com anestesia regional.

Foi notificado que a utilizagdo concomitante de benzodiazepinas, agentes
parassimpatoliticos ou anestésicos por inalagdo prolongam a anestesia e reduzem a taxa
respiratoria.

ApGs pré-medicacdo adicional com opidides, o efeito sedativo do propofol pode ser
intensificado e prologado, podendo existir uma incidéncia mais elevada e uma maior
duracdo da apneia

Deve ser tido em consideracdo que 0 uso concomitante de propofol e medicamentos para
pré-medicacdo, agentes de inalagdo ou outros agentes analgésicos podem potenciar a
anestesia e os efeitos indesegjaveis cardiovasculares.
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A utilizacgdo concomitante de depressores do sistema nervoso central (como por exemplo,
o dcool, os anestésicos gerais, analgésicos narcoticos) resultara na intensificacdo dos
seus efeitos sedativos. Quando Propofol Norameda € combinado com agentes depressores
centrais administrados por via parentérica podem ocorrer depressdes respiratorias e
cardiovasculares graves.

Ap6s administracdo de fentanil, o nivel de propofol no sangue pode aumentar
temporariamente com um aumento na taxa de apneia.

ApGs o tratamento com suxameténio e neostigmina podem ocorrer paragens cardiacas e
bradicardia.

Foi notificado leucoencefalopatia com a administracdo de emulsdes lipidicas, tais como o
propofol, em doentes a receberem ciclosporina.

4.6Fertilidade, gravidez e aleitamento

Gravidez

N&o foi estabelecida a seguranca do propofol durante a gravidez. Assim, o propofol ndo
deve ser utilizado em mulheres gravidas excepto se estritamente necessario. O propofol
atravessa a placenta e pode estar associado a depressdo neonatal (ver também seccéo 5.3).
Devem evitar-se doses elevadas (mais de 2,5 mg/kg (peso corporal) paraindugdo ou 6 mg
de propofol/kg (peso corporal)/h para manutencéo de anestesia).

Amamentacdo

Estudos em mulheres a amamentar demonstraram que o propofol é excretado no leite
materno em pequenas quantidades. Assim, as mulheres devem interromper a
amamentagdo e deitar fora o leite até 24 horas ap6s a administracdo de propofol.

4.7Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar méaquinas

Propofol Norameda afecta consideravelmente a capacidade de conduzir e utilizar
méguinas. Apds a administracdo de Propofol Norameda, o doente deve ser
cuidadosamente monitorizado durante o periodo de tempo adequado. Deve ainda ser
aconselhado a ndo conduzir, operar maguinas ou expor-se a situagdes potencialmente
perigosas. Ndo deve ser autorizado a regressar a casa sozinho e deve ser avisado de que
deve evitar o consumo de &cool.

4.8Efeitos indesgjaveis

Os efeitos indesejaveis do propofol mais frequentemente observados sdo hipotensdo e
depressdo respiratoria. Estes efeitos dependem da dose de propofol administrada mas
também do tipo de prémedicacdo e outra medicacdo concomitante. Mais
especificamente, foram observados os seguintes efeitos indesejaveis.
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Nesta seccdo os efeitos indesejaveis sdo definidos do seguinte modo:

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)

Desconhecido (ndo pode ser calculado a partir dos dados disponiveis)

Dentro de cada grupo de frequéncia, os efeitos indesgjaveis sdo apresentados por ordem
decrescente de gravidade.

Doencas do sistema imunitario

Raros:

Caracteristicas clinicas de anafilaxia, que podem incluir edema de Quincke,
broncoespasmo, eritema e hipotenso.

Doencas do metabolismo e da nutricéo
Frequentes:
Hipertrigliceridemia

PerturbacGes do foro psiquidtrico
Raros:
Euforia e desinibi¢do sexual durante o periodo de recuperacéo.

Doencas do sistema nervoso

Frequentes:

Movimentos espontaneos e miocldnicos durante a inducdo de anestesia, excitagdo ainda
que minima.

Raros:
Cefaleia, vertigens, arrepios e sensacdo de frio durante o periodo de recuperacéo.
Movimentos epileptiformes incluindo convulsdes e opistotonos.

Muito raros.

Ataques epilépticos retardados, que podem acontecer apOs algumas horas ou depois de
passados alguns dias.

Risco de convulsdes em doentes epilépticos apos a administracéo de propofol.

Casos de perda de consciéncia no pos-operatério (ver seccdo 4.4 Adverténcias e
precaucdes especiais de utilizagdo)

Cardiopatias / vasculopatias
Frequentes:
Hipotensdo, bradicardia, taquicardia, rubores durante ainducéo de anestesia.
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Pouco frequentes:

Hipotensdo acentuada. Pode ser necesséria uma reducdo da taxa de administracéo de
Propofol Norameda e / ou terapia de substituicdo de fluidos e, se necessério,
medicamentos vasoconstritores. Deve-se considerar a possibilidade de uma descida
acentuada na pressao sanguinea em doentes com problemas a nivel coronério ou perfusao
cerebral, ou ainda doentes com hipovolemia

Bradicardia durante a anestesia geral com progressdo grave (assistolia). Deve ser
considerada a administracdo de um medicamento anticolinérgico antes da inducéo ou
durante a manutencdo da anestesia (ver também seccdo 4.4 Adverténcias e precaucoes
especiais de utilizacdo)

Raros:
Arritmia durante o periodo de recuperacao.
Trombose e flebite.

Doencas respiratérias, torécicas e do mediastino
Frequentes:
Hiperventilacdo, apneia transitéria, tosse, solugos durante ainducdo da anestesia.

Pouco frequentes:
Tosse durante a manutencdo de anestesia.

Raros:
Tosse durante o periodo de recuperagéo.

Muito raros:
Edema pulmonar.

Doengas gastrointestinais
Raros:
Nausea ou vémitos durante o periodo de recuperacao.

Muito raros.
Foi notificada pancreatite apds a administracdo de propofol. No entanto, ndo foi
estabelecida umarelacéo causal.

Afeccdes dos tecidos cutaneos e subcutaneos
Muito raros.
Reaccdes graves dos tecidos apos administracdo paravenosa acidental.

Doencas renais e urinarias
Raros:
Casos de descoloracdo da urina apos administracéo prolongada de propofol.



APROVADO EM
21-06-2011
INFARMED

PerturbacOes gerais e alteragdes no local de administragcéo
Muito frequentes:
Dor local durante ainjeccdo inicial. Profilaxia ou tratamento, ver abaixo.

A dor local que pode ocorrer durante a injeccéo inicial de Propofol Norameda pode ser
minimizada pela coadministracdo de lidocaina (ver seccdo 4.2 Método de Administracdo
— perfusdo de Propofol Norameda diluido) através de injeccdo ou perfusdo em veias
largas do antebraco e fossa antecubital. Com a coadministracéo de lidocaina podem
surgir os seguintes efeitos indesgjaveis ainda que raramente (>1/10.000, <1/1.000):
tonturas, vémitos, sonoléncia, convulsdes, bradicardia, arritmia cardiaca e choque.

Raros:
Casos de febre no pds-operatorio.
Trombose e flebite.

Muito raros:

Foram notificados casos isolados de efeitos indesgjaveis graves apresentados como
complexo de sintomas que incluiam: rabdomidlise, acidose metabdlica, hipercalemia e
insuficiéncia cardiaca, por vezes com desfecho fatal. A maior parte destes efeitos foram
observados em doentes em regime de cuidados intensivos com doses que excediam os 4
mg/kg (peso corpora)/h. Para informacdo mais detalhada consultar a seccéo 4.4
Adverténcias e precaugoes especiais de utilizacéo.

4.9Sobredosagem

A sobredosagem pode causar depressdo respiratéria e cardiaca. A depressdo respiratéria
pode ser tratada com ventilagcdo artificial. Em caso de depressdo cardiovascular pode ser
necess&rio baixar a cabeca do doente e administrar substitutos de volume de plasma e
agentes vasopressores.

5.PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1Propriedades farmacodinamicas

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

Apos injeccéo intravenosa de Propofol Norameda o inicio dos sinais clinicos de anestesia
ocorre rapidamente. Dependendo da taxa de administracdo, o tempo de inducdo da
anestesia varia entre 30 e 40 segundos. A duragdo da accdo apds uma Unica administracdo
em bdlus é curtadevido ao seu rapido metabolismo e excrecéo (4-6 minutos).

Seguindo o esguema posolégico recomendado, ndo foi observada nenhuma acumulacdo
de propofol clinicamente relevante apds uma administracdo em bélus repetida ou apos
perfusdo. Os doentes recuperam rapidamente a consciéncia.
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Por vezes ocorrem bradicardia e hipotensdo durante a inducdo de anestesia,
provavelmente devido a falta de actividade vagolitica. A situacdo cardio-circulatéria fica
normalizada durante a manutencéo da anestesia.

Populagdo pediatrica
Estudos limitados sobre a duragdo da anestesia com propofol em criangas indicam que a
seguranca e eficicia se mantém inalterada até 4 horas. Bibliografia relativa a utilizagdo
em criangas documenta 0 uso em procedimentos prolongados sem alteracbes na
seguranca ou eficacia

5.2Propriedades farmacocinéticas

Ap6s administracdo intravenosa cerca de 98% de propofol ligase as proteinas
plasmaticas.

Ap6s uma dose Unica de 3 mg/kg por via intravenosa a depuracdo de propofol por cada
kg de peso corporal tende a aumentar com a idade, tal como se segue: a depuracdo média
foi consideravelmente mais baixa em recém-nascidos <1 més de idade (n = 25) (20
ml/kg/min) em comparagdo com criangas mais velhas (n = 36, idades entre 0s4 meses e 7
anos). Além disso, a variabilidade inter-individual era considerdvel em recém-nascidos
(3,7 — 78 mi/kg/min). Devido aos dados limitados deste estudo que indica uma grande
variabilidade, ndo podem ser estipuladas doses recomendadas para este grupo etério.

ApoGs a administracdo intravenosa em bolus o nivel de propofol inicial no sangue diminui
rapidamente devido a rdpida distribuicdo por diferentes compartimentos (fase o). A semi-
vida de distribui¢éo foi calculada em 2-4 minutos.

Durante a eliminagdo a diminuicdo dos niveis no sangue é mais lenta. A semi-vida de
eliminacdo durante a fase 8 é de cerca de 30 a 60 minutos. Subsequentemente, surge um
terceiro compartimento, representando a redistribuicdo de propofol de tecido debilmente
perfundido.

A depuracéo é mais elevada em criangas, em comparacdo com 0s adultos.

O volume de distribuicdo central é de 0,2 — 0,79 I/kg peso corpora, o volume de
distribuicdo na fase estacionaria é de 1,8 — 5,3 I/kg peso corpora. O propofol é
extensamente distribuido e rapidamente depurado do corpo (depuracdo total 1,5 a 2
I/minuto). A depuragéo ocorre através de processos metabdlicos, especialmente no figado
onde depende do fluxo sanguineo, para formar glicuronideos de propofol e glicuronideos
e conjugados de sulfato do seu quinol correspondente. Todos os metabolitos sdo
inactivos. Cerca de 88% de uma dose administrada € excretada sob a forma de
metabolitos na urina. Apenas 0,3% da dose administrada é excretada inalterada na urina.

5.3Dados de seguranca pré-clinica
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Os dados ndo clinicos ndo revelam riscos especiais para 0 ser humano, segundo estudos
convencionais de toxicidade de dose repetida ou genotoxicidade. N&o foram realizados
estudos de carcinogenicidade.

Estudos de toxicidade reprodutiva revelaram efeitos relacionados com as propriedades
farmacodinamicas de propofol apenas em doses elevadas. Nao foram observados efeitos
teratogénicos.

Em estudos de tolerancia local a injeccdo intramuscular resultou em danos no tecido em
volta do local de injeccdo. InjeccOes paravenosas e subcutaneas resultaram em reaccoes
histolégicas marcadas por infiltracdo inflamat6ria e fibrose local.

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 preparages injectaveis

6.2.1ncompatibilidades

Este medicamento ndo deve ser misturado com outros medicamentos, excepto 0s
mencionados na seccéo 6.6.

Os agentes bloqueadores neuromusculares atracUrio e mivacirio ndo devem ser
administrados através do mesmo sistema de perfusdo que Propofol Norameda, sem
lavagem prévia.

6.3.Prazo de validade

2 anos.
Apos primeira abertura e/ou diluicdo: usar de imediato.

6.4. Precaucdes especiais de conservacéo

N&o conservar acima de 25°C.
N&o congelar.

Natureza e conteido do recipiente
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Frasco para injectaveis de vidro incolor (tipo 1I) de 20 ml com tampa de borracha
bromobutilica cinzenta em embalagens de 1, 5 e 10 unidades.

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

Frasco para injectaveis de vidro incolor (tipo I1) de 100 ml com tampa de borracha
bromobutilica cinzenta em embalagens de 1e 10 unidades.

E possivel que no sejam comercializadas todas as apresentagoes.
6.6. Precaucdes especiais de eliminacdo e manuseamento
Agitar bem o recipiente antes de utilizar.

Propofol Norameda apenas deve ser misturado com: solucdo injectavel de glucose
50mg/ml (5%), solucdo injectével de cloreto de sbdio 9 mg/ml (0,9%) ou cloreto de sbdio
1,8 mg/ml (0,18%) e solucdo injectavel de glucose 40 mg/ml (4%) e solucdo injectavel de
lidocaina sem conservantes 10 mg/ml (1%) (ver seccdo 4.2 Modo e Duracdo de
Administracéo, Perfusdo de propofol diluido.)

A concentracdo final de propofol deve ser inferior a2 mg/ml.

A coadministracdo de propofol com solucéo injectavel de glucose 50mg/ml (5%), solucéo
injectével de cloreto de sodio 9 mg/ml (0,9%) ou cloreto de sbdio 1,8 mg/ml (0,18%) e
solucdo injectavel glucose 40 mg/ml (4%) € possivel através de um sissemaem Y perto
do local de injecgéo.

Os produtos ndo utilizados ou os residuos devem ser eliminados de acordo com as
exigéncias locais.

7.TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

UAB Norameda
Didzioji Vandens 7-8, Klaipeda, Lithuania

tel: +37052306499

fax: +37052306511
e-mail: info@norameda.lt

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

9.DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO
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