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RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO

1 NOME DO MEDICAMENTO

Caden 6 mg/2ml solucdo injetavel

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA
Cada ml de solucdo injetéavel contém 3 mg de adenosina.
Cada frasco de 2 ml contém 6 mg de adenosina (3 mg/ml).

Excipientes com efeito conhecido:
Sodio- 7,08 mg por frasco (sob a forma de cloreto de sbdio)

Lista completa de excipientes, ver seccdo 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucéo injetavel.
Solugdo limpidaincolor.

4, INFORMACOES CLINICAS

4.1  IndicagOes terapéuticas

Répida conversdo para ritmo sinusal normal, das taquicardias paroxisticas
supraventriculares, incluindo as associadas a vias acessOrias (sindroma de Wolff-
Parkinson-White).

| ndicacdes de diagnéstico

Aukxiliar no diagndstico de taquicardias supraventriculares de complexos finos. Embora o
Caden ndo seja eficaz na conversdo do flutter auricular, fibrilagdo auricular, ou da
taquicardia ventricular para ritmo sinusal, o retardamento da conducdo
auriculoventricular (AV) facilita o diagnéstico da atividade auricular.

Melhoria da sensibilidade dos estudos eletrofisiolgicos intracavitérios.

4.2  Posologiae modo de administracéo

Caden destina-se exclusivamente para uso hospitalar apenas e quando existe equipamento
de monitorizacdo e reanimacdo cardiorrespiratOria para utilizacdo imediata, caso sgja
Necessario.
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Modo de administracéo

Deve ser administrado em injecdo endovenosa rapida (bélus) de acordo com o esquema
de aumento das doses, tal como adiante se especifica. Para garantir que a solugdo atinjaa
circulagdo sistémica esta deve ser administrada ou diretamente numa veia ou através de
uma linha endovenosa

Se se administrar através de uma linha endovenosa deve ser injetada t&o proximo guanto
possivel do cateter e seguido de uma rgpida infusdo salina.

O Caden s6 deve ser administrado quando existe equipamento de monitorizagdo cardiaca.
Os doentes que desenvolvam um bloqueio AV de grau elevado com uma determinada
dose, ndo devem receber doses mais elevadas.

Posologia

Adultos:

Doseinicial: 3 mg administrados em bolus endovenoso rapido (durante 2 segundos).

22 dose: se com a 12 dose ndo se conseguir a supressao da taquicardia supraventricular
nos primeiros 1 a 2 minutos, devem ser administrados 6 mg também em bolus
endovenoso répido.

3 dose: se com a 22 dose ndo se conseguir a supressdo da taquicardia supraventricular
nos primeiros 1 a 2 minutos, devem ser administrados 12 mg também em bolus
endovenoso répido.

N&o se recomenda a administracéo de doses adicionais ou doses mais elevadas, que as
referidas anteriormente.

Populagdo pediatrica

Durante a administracéo da adenosina deve estar disponivel equipamento de reanimagao
para utilizacgo imediata caso seja necessario.

A adenosina € para ser utilizada com monitorizagcdo continua e registo de ECG durante a
administragéo.

A dose recomendada para o tratamento da taquicardia paroxistica supraventricular na
populacéo pediétrica &

- Doseinicial de 0,1 mg/kg de peso corporal (dose méxima de 6 mg);
- Doses incrementais de 0,1 mg/kg de peso corporal de acordo com o necessario de forma
aassegurar o fim dataquicardia supraventricular (dose méxima de 12 mg).

Modo de administracéo:

A adenosina deve ser administrada por bélus endovenoso (IV) numa veia ou linha
endovenosa. Se se administrar através de uma linha endovenosa deve ser injetada tdo
proximo quanto possivel do cateter e seguido de uma rapida infusdo salina. Se for
administrada numa veia periférica, deve ser utilizada uma canula
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|dosos:
Ver dosagem recomendada para adultos.

Dose de diagnéstico:

A escala de doses crescentes atrés referida, deve ser utilizada até se conseguir informacéo
diagnostica suficiente.

Modo de administracéo: Apenas bélus endovenoso répido.

4.3  Contraindicagcdes
Caden esta contraindicado em doentes com:

- Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer dos excipientes mencionados na
seccdo 6.1.

- Bloqueio atrioventricular (AV) de segundo ou terceiro grau, doenca do nédulo sinusal,
exceto em doentes com um pacemaker artificial funcional.

- Sindroma de QT longo.

- Hipotensdo grave.

- Estados descompensados de insuficiéncia cardiaca.

- Doenca pulmonar obstrutiva crénica com evidéncia de broncospasmo (por ex. asma
brénquica).

- Uso concomitante de dipiridamol (ver seccéo 4.5).

4.4  Adverténcias e precaucdes especiais de utilizagdo

A adenosina destina-se a utilizagdo em hospitais que disponham de equipamento de
monitorizagdo e reanimagdo cardiorrespiratoria para utilizagdo imediata, caso sgja
necess&rio. Durante a sua administraco € necessario um controlo ECG continuo, dado
poderem ocorrer arritmias potencialmente fatais (ver secgéo 4.2).

Devido ao facto de poder causar uma hipotensdo significativa, o Caden deve ser utilizado
com precaucdo em doentes com estenose coronaria principal mente esquerda, hipovolémia
ndo corrigida, doenca valvular estendtica cardiaca, derivagdo da esquerda para a direita,
pericardite ou derrame pericardico, disfungdo autondémica ou doenca arterial estenética
carotidea com insuficiéncia cerebrovascular.

A perfusdo de Caden deve ser descontinuada em qualquer doente que desenvolva uma
hipotensdo persistente ou sintomética.

O Caden deve ser utilizado com precaucdo em doentes com enfarte do miocardio recente
ou insuficiéncia cardiaca grave.

O Caden deve ser utilizado com precaucdo em doentes com alteracbes menores da
conducéo (bloqueio AV de primeiro grau, blogueio completo de ramo) que podem ser
temporariamente agravadas durante a perfusdo.
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O Caden deve ser utilizado com precaucdo em doentes com fibrilhag&o atrial ou flutter e
sobretudo nagueles com um bypass acessorio, visto que, em particular estes Ultimos,
podem desenvolver um aumento da conducéo ao longo da via anomala.

Tém sido referidos casos raros de bradicardia grave. Alguns ocorreram em doentes
recentemente transplantados; nos outros casos estava presente uma doenca sinoatrial
oculta. A ocorréncia de bradicardia grave deve ser tomada como um aviso de doenca
subjacente e deve levar a descontinuagdo do tratamento. A bradicardia grave favoreceria
a ocorréncia de torsades de pointes, especialmente em doentes com intervalos QT
prolongados. Presentemente, nenhum caso de torsades de pointes tem sido referido
guando a adenosina € administrada por perfusdo continua.

Em doentes com transplante cardiaco recente (menos de 1 ano) foi observado um
aumento da sensibilidade do coracéo a adenosina.

Dado que nem os rins nem o figado estdo envolvidos na degradacdo da adenosina
exogena, a eficacia do Caden ndo € afetada pela insuficiéncia hepatica ou renal.

Uma vez que o dipiridamol é um conhecido inibidor da captacdo da adenosina, pode
potenciar a agdo do Caden. Recomenda-se que 0 Caden ndo seja administrado a doentes
gue se encontrem a receber dipiridamol; se a utilizagdo do Caden for essencial, a sua dose
devera ser reduzida (ver secgéo 4.5.).

Precaucoes.

A ocorréncia de insuficiéncia respiratoria (potencialmente fatal), assistolia/paragem
cardiaca (potencialmente fatal), angina, bradicardia ou hipotensdo grave devem também
levar a descontinuacdo do tratamento.

Em doentes suscetiveis a convulsdes, a adenosina tem estado ligada ao desencadeamento
das mesmas. Nestes doentes a administracdo de Caden deve ser cuidadosamente
monitorizada.

Devido ao possivel risco de torsades de pointes, o Caden deve ser utilizado com
precaucd0 em doentes com intervalo QT, induzido pelo farmaco ou de origem
metabdlica. Caden esta contraindicado em doentes com sindrome de intervalo QT
prolongado (ver secgéo 4.3).

Adenosina pode precipitar ou agravar o broncospasmo (ver seccoes 4.3 €4.8).

Caden contém 3,54 mg sodio por dose 1 ml (7,08 mg/2 ml frasco). Isto deve ser tido em
consideracdo em doentes com dieta controlada de sodio.

Populacdo pediétrica
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A adenosina pode originar arritmias atriais o que pode levar a aceleracdo ventricular nas
criangas com sindroma de Wolff-Parkinson-White (WPW). Ver sec¢éo 5.1.

A eficécia da administrac8o intradssea ndo foi estabelecida
45  Interagdes medicamentosas e outras formas de interacdo

O dipiridamol, conhecido como inibidor da captaco da adenosina, pode potenciar a acéo
do Caden; num estudo com dipiridamol demonstrou-se que este aumenta em quatro vezes
a acdo da adenosina. Recomenda-se que a adenosina ndo seja utilizada em doentes
medicados com o dipiridamol; se o uso de Caden for essencial, o dipiridamol deve ser
interrompido 24 horas antes

da utilizagdo ou a dose de Caden deve ser grandemente reduzida.

A aminofilina, a teofilina e as outras xantinas, como a cafeina, sdo antagonistas
competitivos da adenosina e devem ser evitadas durante as 24 horas anteriores ao uso de
Caden.

Alimentos e bebidas contendo xantinas (chd, café, chocolate e cola) devem ser evitados,
pelo menos, durante 12 horas antes do uso de Caden.

A adenosina pode interferir com medicamentos com tendéncia para interferir com a
conducdo cardiaca.

Populacdo pediétrica

Os estudos de interacéo s foram realizados em adultos.
4.6  Fertilidade, gravidez e aleitamento

Gravidez:

A quantidade de dados sobre a utilizacdo de adenosina em mulheres gravidas é limitada
ou inexistente. Estudos em animais sdo insuficientes no que respeita a toxicidade
reprodutiva (ver seccéo 5.3).

Caden ndo é recomendado durante a gravidez e em mulheres com potencial para
engravidar que ndo utilizem métodos contracetivos, a ndo ser que o médico considere que
os beneficios ultrapassam os potenciais riscos.

Amamentacao:

Desconhece-se se a adenosina € excretada no leite humano. O Caden ndo deve ser
utilizado durante a amamentaco.

4.7  Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maguinas

N&o relevante.
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4.8  Efeitosindesgjaveis

As reagOes adversas na Tabela lestdo listadas de acordo com o sistema MedDRA de
classes de 6rgdos e categorias de frequéncia. As categorias de frequéncia sdo definidas
usando a seguinte convencdo: muito frequentes (>1/10), frequentes (>1/100, <1/10),
pouco frequentes (>1/1000, <1/100) raros (>1/10000, <1/1000), muito raros (<1/10000),
desconhecido (ndo pode ser calculado a partir dos dados disponiveis). As reactes
adversas sd0 apresentadas por ordem decrescente de gravidade dentro de cada classe de
frequéncia

Estes efeitos secundérios sGo normalmente ligeiros ou de curta duracéo (normalmente
menos de 1 minuto) e bem tolerados pelo doente. No entanto podem ocorrer reagcoes
adversas graves.

As metilxantinas, tais como a aminofilina ou teofilina IV, tém sido utilizadas para por
termo aos efeitos secundérios persistentes (50-125 mg por injecéo intravenosa lenta).

Tabelal

Classes de sistemas de 6rgéos ReacOes adversas

Cardiopatias

Muito frequentes - Bradicardia

- Pausa sinusal, palpitactes
- Extrasistoles atriais

- Blogueio atrio-ventricular

Pouco Frequentes - taquicardia sinusal
- palpitacdes

Muito raros - fibrilhagdo atrial

requerendo estimulacéo temporaria
- disturbios de excitabilidade ventricular,

4.4.)

Desconhecido - hipotensdo por vezes grave

- Excitabilidade ventricular tais como extrassistoles
ventriculares, taquicardia ventricular ndo sustentada.

- bradicardia grave n&o corrigida pela atropina e

fiblrilhagdo ventricular e torsades de pointes (ver seccéo

- assistolia/paragem cardiaca por vezes fatal em particular
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em doentes com doenca cardiaca isguémica/doenca
cardiaca (ver seccéo 4.4.)

Doencas do sistema nervoso

Frequentes

- cefaleias
-tonturas, aturdimentos

Pouco Frequentes

-pressdo na cabega

Muito raros

- agravamento da hipertensdo intracraniana transitéria e
espontaneamente e rapidamente reversivel

Desconhecidos

- Perda de consciéncia/sincope
- Convulsdes, especialmente em doentes predispostos
(versseccdo 4.4.).

Afegdes oculares

Pouco frequentes

-Visdo enevoada

Doencgas respiratorias, torécicas e do
mediastino

Muito frequentes -dispneia (ou a necessidade de respirar profundamente)
Pouco frequentes -hiperventilagéo

Muito raro - broncoespasmo (ver seccéo 4.4)

Desconhecido - insuficiéncia respiratoria (ver segdo 4.4.)

- apneia/paragem respiratoria

Foram relatados casos de insuficiéncia respiratoria,
broncoespasmo, apneia e paragem respiratéria com
desfecho fatal

Doencas gastrointestinais

Frequentes - nauseas
Pouco frequentes -gosto metdlico
Desconhecidos - vOmitos
Doencas Vasculares

Muito frequentes - rubor

Perturbacfes gerais e alteragdes no local
de administragéo

Muito frequentes

-dor ou pressao no peito, sensacdo de constricao
torécical/opressao

Freguentes - sensacao de queimadura
Pouco frequentes - sudacéo

- desconforto geral/fraqueza/dor
Muito raro - reagdes no local de injecéo

Doencas do foro psiquiatrico
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| Frequentes | - apreensio

Notificagdo de suspeitas de reacOes 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 quaisquer suspeitas
de reagdes adversas através do sistema nacional de notificagéo.

INFARMED, |.P.

Diregdo de Gestéo 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)

Fax: + 351 21 798 73 97

Sitio dainternet: http://extranet.infarmed.pt/page.seram.frontoffice.seramhomepage
E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

4.9  Sobredosagem

N&o foram relatados casos de sobredosagem. Como a semi-vida plasmética da adenosina
€ muito curta, admite-se que a duracdo de qualquer efeito secundario seja muito limitada.

A avaliagdo farmacocinéticas indica que as metilxantinas sdo antagonistas competitivos
com a adenosina e que as concentracOes terapéuticas da teofilina blogqueiam os efeitos
exogenos.

Pode ser necessario administrar aminofilina ou teofilinalV.

S. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
51  Propriedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: 3.2.5- Aparelho cardiovascular. Antiarritmicos. Outros
antiarritmicos, codigo ATC:CO1EB10.

Nucledsido endégeno com efeito vasodilatador / antiarritmico periférico. A adenosina é
um nucledsido purinico presente em todas as células do corpo.

Estudos de farmacologia animal realizados em diversas espécies demonstraram que a
adenosina tem um efeito dromotrépico negativo ao nivel do nddulo auriculoventricular
(AV).
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No homem, o Caden (adenosind) quando administrado por injecdo endovenosa répida,
retarda a conducdo através do nédulo AV. Esta acdo pode interromper 0s circuitos de
reentrada envolvendo o nédulo AV e repor o ritmo sinusal normal em doentes com
taguicardias supraventriculares paroxisticas.

Uma vez interrompido o circuito, a tagquicardia para € o0 ritmo sinusal normal é
restabelecido. Uma Unica interrupgdo do circuito €, geralmente, suficiente para parar a
taquicardia.

Dado que a fibrilhacgo auricular e o flutter auricular ndo envolvem o nédulo AV como
parte do circuito de reentrada, a adenosina ndo eliminara estas arritmias.

Com o retardamento transitorio da conducdo AV, é mais fécil a avaliagdo da atividade
auricular nos registos do ECG e, portanto, o uso do Caden pode auxiliar o diagndstico das
taguicardias complexas.

Caden pode ser muito Util durante os estudos electrofisiolégicos para determinacéo do
local do bloqueio AV, ou para determinar em certos casos de pré-excitacdo, se a
conducdo ocorre através de uma via acessoria ou via nédulo AV.

Populacdo pediétrica

N&o foram realizados estudos controlados em doentes pediétricos com adenosina para a
conversdo de taguicardias paroxisticas supraventriculares (PSVT). No entanto, a
seguranca e eficéacia da adenosina em criangas de 0 a 18 anos na PSVT € considerado
estabelecido com base em ampla utilizagdo clinica e dados da literatura (estudos abertos,
relatos de Casos, diretrizes clinicas).

A revisdo da literatura identificou 14 estudos onde foi utilizada adenosina IV para a
eliminagdo aguda de taguicardia supraventricular (SVT) num total de 450 doentes
pediétricos com idades compreendidas entre 6 horas a 18 anos. Os Esudos foram
heterogénios em termos de idade e esquemas de dosagem. O SVT foi eliminado em 72-
100% dos casos, na maioria dos estudos publicados. As dosagens usadas variaram de
37,5 meg / kg a 400 meg / kg. Véarios estudos descrevem a falta de resposta a doses
inferiores a 100mcg / kg.

Dependendo da histéria clinica da crianga, dos sintomas e do resultado do ECG, a
adenosina tem sido utilizado na prética clinica em criancas com taquicardia de complexo
QRS largo e sindrome de Wolff-Parkinson-White, no entanto os dados atuais nédo
suportam uma indicacdo pediétrica. Foram descritos, no total, seis casos de arritmias
induzidas pela adenosina (3 fibrilhagOes atriais, 2 flutter atriais, 1 fibrilhagdo ventricular)
foram descritos em 6 criancas de 0 a 16 anos com com sindrome de WPW manifesto ou
oculto, dos quais 3 recuperaram espontaneamente e 3 necessitaram de amiodarona +/-
cardioversdo (ver também seccéo 4.4).

A adenosina tem sido usado como um auxilio para diagnostico de taguicardias
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supraventriculares de complexo largo ou estreito nas mesmas doses utilizadas para o
tratamento de taquicardia supraventricular. Embora a adenosina n&o converta flutter atrial

a fibrilhagdo atrial
ou ataquicardia ventricular para o ritmo sinusal, a desaceleracdo da conducdo AV auxilia
no diagndstico da atividade atrial. No entanto, 0S

dados atualmente disponiveis ndo suportam uma indicacéo pediétrica para 0 uso de
adenosina para fins de diagnostico.

5.2  Propriedades farmacocinéticas

E impossivel efetuar-se estudos com adenosina com os protocolos cléssicos de ADME.
A adenosina encontra-se presente, sob vérias formas, em todas as células do nosso
organismo onde desempenha um importante papel nos sistemas de producéo e utilizacdo
de energia. Existe um sistema eficiente de recuperacdo e reciclagem em todo o
organismo, principalmente a nivel dos eritrécitos e nas células endoteliais dos vasos
sanguineos. A semi-vida in vitro € estimada em menos de 10 segundos. In vivo a semi-
vida pode ser aé menor.

5.3  Dados de seguranca pré-clinica

Dado a adenosina estar naturalmente presente em todas as células vivas, ndo foram
realizados estudos em animais para avaliar 0 potencial carcinogénico do Caden
(adenosina).N&o foram realizados estudos reprodutivos controlados com adenosina em
animais.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS

6.1 Listadosexcipientes

Cloreto de sodio e Agua para preparagdes injetaveis.

6.2  Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento ndo deve ser misturado
com outros medicamentos.

6.3 Prazo de validade
3 anos.

Qualquer porcdo do frasco para injetaveis que ndo seja utilizada de imediato deve ser
rejeitada.

6.4  Precauches especiais de conservacéo
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N&o refrigerar.
Natureza e contetido do recipiente

Embalagem de 6 frascos para injetaveis de vidro tipo |, contendo 2 ml de solucéo a
3mg/ml, correspondendo a 6 mg de adenosina por frasco parainjetaveis.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagoes.

6.6  Precaucdes especiais de eliminacdo e manuseamento

Caden est4 pronto a ser utilizado.

N&o existem requisitos especiais para a eliminagéo.

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

1. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Pharma Bavaria Internacional (PBI) Portugal, Unipessoal Lda.
Viela da Beloura, n® 6, Lj 19

2710-693 Sintra

Portugal

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO
DE INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizagao:
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