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RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO

1. NOME DO MEDICAMENTO

PROFENID 100 mg/2 ml solucdo injetavel

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA
Cada ampola de 2 ml de solucéo injectavel contém:

Substancia ativa:

Cetoprofeno........ccocevverereneriee e 100 mg
<> 50 mg/ml

Excipiente(s):

Alcool BeNZiliCo .....coveevveeeeeeeeeeeeee e 50 mg
(ver secgdo 4.4)

Lista completa de excipientes, ver seccéo 6.1

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucéo injetével.
Solucdo limpida, incolor ou praticamente incolor e sem particulas em suspensio.

4, INFORMACOES CLINICAS
41 Indicages terapéuticas

-Situagdes dgicas em geral, quando se pretende uma agdo anal gésica rgpida e potente;
-Acessos agudos de osteoartrose;

-Algias neurolégicas e musculares (ex.: lombociatalgia);

-Artrite psoriética;

-Periartrites, tendinites, tenosinovites, bursites;

-Episodios agudos de gota;

-Dores de origem neoplésica.

4.2  Posologiae modo de administragéo
Posologia

A posologia de Profenid é variavel de acordo com o caso clinico e o critério do
meédico. De uma maneira geral recomenda-se 1 a2 ampolas, ndo devendo adose
maxima diéria ultrapassar 200 mg. A relagdo entre os beneficios e os riscos devera ser
avaliada antes de iniciar o tratamento com 200 mg por dia, ndo se recomenda a
administrac8o de doses mais elevadas (ver secgéo 4.4).
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Deve ser utilizada a menor dose eficaz durante o menor periodo de tempo necessario
paraaliviar os sintomas (ver seccéo 4.4.).

A eficécia e seguranca terapéutica em doentes com menos de 15 anos ndo esta
demonstrada, pelo que este medicamento ndo deve ser usado nesta popul ac&o.

Em doentes com disfuncéo hepética ou rend ligeira ou moderada deve iniciar-se a
terapéutica com doses reduzidas. Este medicamento esta contraindicado em doentes
com disfuncdo hepatica ou renal grave (ver secgdo 4.3).

Modo de adminstragéo

As ampolas de Profenid destinam-se a administracéo por viaintramuscular (IM) e ndo
devem ser administradas por via endovenosa

4.3  Contraindicagdes

-Hipersensibilidade a substancia ativa (cetoprofeno) ou aqualguer um dos excipientes
mencionados nha secc¢éo 6.1;

-Hipersensibilidade a outros medicamentos com substéncia ativa ou atividade

semel hante; Dada a existéncia de sensibilidade cruzada, o cetoprofeno ndo deve ser
administrado adoentes com histéria de reacdes de hipersensibilidade tais como
broncospasmo, ataques de asma, rinite, urticaria ou outras reagdes de tipo aérgico ao
cetoprofeno, acido acetilsalicilico ou outros anti-inflamatérios néo esteroides (AINE).
-Ulcera péptica ativa ou histéria de hemorragia gastrointestinal, ulceracio ou
perfuracdo;

- Diatese hemorragica;

- Insuficiéncia hepética e renal graves,

-Criangas com menos de 15 anos;

-Gravidez (no 3° trimestre de gravidez) e amamentacéo;

-Insuficiéncia cardiaca grave;

- Hemorragia cerebro-vascular ou quaquer outro tipo de hemorragia ativa;

- Doentes com perturbacdes da hemostase ou que estgjam atomar anticoagulantes,
Devido ao conteido em dcool benzilico a solucéo injetavel de Profenid ndo deve ser
administrada a recém-nascidos ou bebés prematuros.

44  Adverténcias e precaugdes especiais de utilizacdo

Profenid ndo € apropriado para o tratamento de longa duracéo, devendo ser instituida
terapéutica com cetoprofeno por via oral apés resposta favoravel. Os efeitos
indesgjaveis podem ser minimizados utilizando a menor dose eficaz durante o menor
periodo de tempo necessé&rio para controlar os sintomas. Em doentes submetidos a
tratamentos de maior duracéo deve ser monitorizada a sua funcéo renal, hepética e
hematol 6gica.

Recomenda-se precaucdo em doentes a fazer medicacdo concomitante com ou outros
medicamentos suscetiveis de aumentar o risco de Ulcera ou hemorragia, tais como
corticosteroides, anticoagulantes (tais como avarfarina), inibidores seletivos da
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recaptacdo da serotonina, antiagregantes plaguetérios tais como o acido
acetilsalicilico, ou nicorandilo (ver seccéo 4.5.).

A administracdo concomitante de Profenid com outros AINES, incluindo inibidores
seletivos da cicloxigenase-2, deve ser evitada.

A associagdo concomitante de Profenid com outros AINEs aumenta o risco de
fibrilhagdo auricular.

Hemorragia, ulceracéo e perfuracdo gastrointestinal

Tém sido notificados com todos os AINES casos de hemorragia, ulceracéo e
perfuracdo gastrointestinal potencialmente fatais, em vérias fases do tratamento,
associados ou ndo a sntomas de aerta ou historia de eventos gastrointestinais graves.
O risco relativo aumenta em individuos que tenham baixo peso corpord.

O risco de hemorragia, ulceracdo ou perfuracdo € maior com doses mais elevadas de
AINEs, em doentes com historia de Ulcera, especialmente se associada a hemorragia
ou perfuracdo (ver seccéo 4.3) e em doentes idosos. Nestes doentes o tratamento deve
ser iniciado com amenor dose eficaz digponivel. A coadministracdo de agentes
protetores (ex.: misoprostol ou inibidores dabomba de protbes) devera ser
considerada nestes doentes, assim como naqueles que necessitem de tomar
simultaneamente &cido acetilsalicilico em doses baixas, ou outros medicamentos
suscetiveis de aumentar o risco gastrointestinal (ver secgéo 4.5).

Nestas situagdes os doentes devem ser instruidos no sentido de informar sobre a
ocorréncia de sintomas abdominais anormais (especialmente de hemorragia
gastrointestinal), sobretudo nas fases iniciais do tratamento.

Doentes com histéria de toxicidade gastrointestinal, especia mente doentes idosos,
devem notificar quaisquer sintomas gastrointestinais invulgares (especialmente
hemorragia gastrointestinal) particularmente em fasesiniciais do tratamento.

Idosos

Os idosos apresentam uma maior frequéncia de reacfes adversas com AINES,
especialmente de hemorragias gastrointestinais e de perfuragbes que podem ser fatais
(ver secgéo 4.2.)

Reagbes cardiovasculares

Dados de estudos clinicos e epidemiol égicos sugerem que a utilizagcéo de AINEs nédo-
aspirina, em particular em doses el evadas e com tratamentos de longa duracdo, pode
ser associada a um risco aumentado de eventos trombéticos arteriais (por exemplo,
enfarte do miocardio ou acidente vascular cerebral).

Os doentes com hipertensdo arterial ndo controlada, insuficiéncia cardiaca congestiva,
doenca isquémica cardiaca estabelecida, doenca arterial periférica e/ou doenca
cerebrovascular apenas devem ser tratados com AINES ap0s cuidadosa avaliacdo. As
mesmas precaugdes deverdo ser tomadas antes de iniciar o tratamento de longa
duracéo de doentes com fatores de risco cardiovascular (ex.: hipertensdo arterial,
hiperlipidemia, diabetes mellitus e habitos tabagicos).
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Aumento do risco de eventos trombéticos arteriais tem sido relatado em doentes
tratados com AINES néo- aspirina para ador perioperatéria nafixacéo cirurgicado
bypass da artéria coronaria (CABG)

Em caso de hemorragia gastrointestinal ou ulcerag&o em doentes atomar Profenid o
tratamento deve ser interrompido.

ReacOes napele

Tém sido muito raramente notificadas reagdes cuténeas graves, algumas das quais
fatais, incluindo dermatite esfoliativa, sindroma de Stevens-Johnson e necrolise
epidérmica toxica, associadas a administracéo de AINES, (ver seccéo 4.8.).
Aparentemente o risco de ocorréncia destas reagdes € maior no inicio do tratamento,
sendo que na maioria dos casos estas reacdes manifestam-se durante o primeiro més
de tratamento. Profenid deve ser interrompido aos primeiros sinais de rash, lesdes
mucosas, ou outras manifestages de hipersensibilidade.

Dados de ensaios clinicos e epidemiologicos sugerem que a administracdo de alguns
AINEs ( em particular de doses elevadas (150 mg diarios) e durante longos periodos
de tempo poderd estar associada aum aumento do risco de eventos trombéticos
arteriais (por exemplo enfarte do miocéardio ou AV C). Os dados disponiveis sdo
insuficientes para excluir tal risco relativamente ao cetoprofeno.

Deve ser utilizada precaucéo na administracéo de Profenid em:

- doentes com historia atual ou passada de Ulcera péptica, colite ulcerosa ou doencade
Crohn;

- doentes com histéria de doenca gastrointestinal (colite ulcerosa, doenca de Crohn),
na medida em que estas situacdes podem ser exacerbadas (ver seccdo 4.8);

-doentes com terreno atpico e asma brénquica

-doentes com insuficiéncia hepatica e/ou rena

No inicio do tratamento afuncéo renal deve ser cuidadosamente monitorizada nos
doentes com insuficiéncia cardiaca, cirrose, doenca nefrética, doentes com
compromisso cronico da funcéo renal, doentes atomar diuréticos. Estas precauces
aplicam-se em particular no doente idoso e estdo relacionadas com a possibilidade de
reducdo do fluxo sanguineo renal na sequéncia da inibicdo da sintese das
prostaglandinas que pode conduzir & descompensacdo da funcéo renal.

Tém sido notificados casos de retencdo de liquidos e edema associados ao tratamento
com AINESs, pelo que os doentes com historia de hipertensdo arterial e/ou
insuficiéncia cardiaca congestiva ligeira a moderada dever&o ser adequadamente
monitorizados e aconsel hados.

O cetoprofeno, tal como outros AINE, pela suas propriedades anti-inflamatorias,
analgésicas e antipiréticas, pode mascarar 0s sinais habituais de progressdo de infecéo,
como, por exemplo, afebre.

Mascaramento dos sintomas de infecdes subjacentes

Profenid pode mascarar os sintomas de infecéo, o que pode levar aum atraso no inicio
do tratamento adequado e, consequentemente, a um agravamento da evolucéo da
infegdo. Isto foi observado na pneumonia bacteriana adquirida na comunidade e em
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complicacdes bacterianas rel acionadas com avaricela. Quando o Profenid é
administrado para o alivio dafebre ou da dor relacionadas com infegdo, aconselha-se
amonitorizacdo dainfegdo. Em situagbes ndo hospitalares, o doente deve consultar
um médico em caso de persisténcia ou agravamento dos sintomas.

Nos doentes que apresentem alteracdes nos testes da funcdo hepética ou que tenham
historia de doenca hepatica, os niveis das transaminases devem ser monitorizados
periodicamente.

A administracéo de Profenid pode diminuir afertilidade feminina ndo sendo pois
recomendada em mulheres que planeiam engravidar. Em mulheres que tenham
dificuldade em engravidar ou nas quais a possibilidade de infertilidade ou nas quais
esta esteja a ser investigada, devera ser considerada ainterrupcéo do AINE.

Doentes com asma associada arinite ou sinusite cronicas e/ou polipose nasal
apresentam um risco maior de aergia a aspirina e/ou aos AINE do que o resto da
populacdo. A administracdo deste medicamento pode causar ataques de asmaou
broncospasmo, particularmente em individuos dérgicos a aspirina ou aos AINES (ver

seccdo 4.3).

Risco de hemorragia gastrointestinal

O risco relativo aumenta em individuos que tenham uma massa corporal baixa. Se a
hemorragia gastrointestinal ou Ulcera ocorrerem, o tratamento deve ser descontinuado
imediatamente.

Contagem sanguinea e testes que avaliem a funcdo rena e hepética devem ser
reaizados durante tratamentos a longo termo.

Hipercaliemia

Os niveis de potéssio devem ser monitorizados regularmente no caso de hipercaliemia
provocada pela diabetes ou pelo tratamento concomitante com agentes poupadores de
potéssio.

Nos doentes com insuficiéncia cardiaca, o volume da diurese e afuncéo renal deveréo
ser monitorizadas.

Foi descrita a possibilidade de uma reducdo na eficécia anticoncecional do dispositivo
intrauterino (DIU) em caso de administracdo de anti-inflamatorios ndo esteroides de
poténcia equivalente a do Profenid.

Alcool benzilico

Este medicamento contém 50 mg de dcool benzilico em cada ampola.

O &cool benzilico pode causar reaches dérgicas.

A administracdo intravenosa de @cool benzilico tem sido associada com
acontecimentos adversos graves e morte em recém-nascidos (“ sindrome de gasping’).
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A guantidade minima de dcool benzilico em que pode ocorrer toxicidade &
desconhecida.

Existe um risco aumentado devido & acumulag&o de acool benzilico nas criangas
pequenas (menos do que 3 anos de idade) se utilizado durante mais do que uma
semana.

Grandes volumes de dcool benzilico devem ser utilizados com precaucdo e apenas se
necessario, especiamente em individuos com compromisso hepatico ou renal e
durante a gravidez e aeitamento, devido ao risco de acumulacéo e toxicidade (acidose
metabdlica).

45  Interagdes medicamentosas e outras formas de interagdo

Uso em associacdo ndo recomendado:

Outros AINEs incluindo inibidores seletivos da COX2 (Coxibes) e elevadas doses de
salicilatos: aumento do risco de ulceracéo e hemorragia gastrointestinal.
Anticoagulantes: os AINES podem aumentar os efeitos dos anticoagulantes e o risco
de hemorragia,

- Heparina

- Antagonistas da vitamina K (como avarfarina)

- Agentes antiagregantes plaguetérios (como aticlopidina e clopidogrel)

- Inibidores da trombina (como o dabigatrano)

- Inibidores diretos do factor Xa (como o apixabano, rivaroxabano e edoxabano)

- Inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina: aumento do risco de hemorragia
gastrointestinal (ver secgéo 4.4).

Se a coadministracdo ndo puder ser evitada, deve ser efetuada uma monitorizagcdo
rigorosa da hemostase, devido ao aumento do risco de hemorragia.

Litio: risco de elevacdo dos niveis plasméticos, podendo chegar a niveis toxicos
devido adiminuicdo daexcrecdo renal do litio. Quando necessario, os niveis
plasméticos do litio dever&o ser monitorizados regularmente e a dosagem gjustada
durante e gp0s a tergpiacom AINEs.

Digoxina: risco de elevacdo dos niveis plasmaticos, podendo chegar a niveis toxicos.
Metotrexato (em doses superiores a 15 mg/semana): aumento do risco de toxicidade
hematol 6gica do metotrexato possivelmente devido a dedocacdo do metotrexato da
sualigacdo as proteinas plasméticas e a diminui¢do da depuracéo rena do
metotrexato. Fazer um intervalo de, pelo menos, 12 horas entre ainterrupgéo ou inicio
do tratamento com cetoprofeno e a administracdo de metotrexato.

Sulfonamidas e hidantoinas. aumento do seu €efeito toxico.

Sulfamidas hipoglicemiantes.

Uso em associacdo exigindo precaucéo especial:

Diuréticos:

doentes, especialmente doentes desidratados, a tomar diuréticos tém um risco
aumentado de desenvolver insuficiéncia renal secundéria a umadiminuicéo do fluxo
sanguineo renal causado por umainibicdo das prostaglandinas. Estes doentes devem
ser re-hidratados antes de iniciarem o tratamento concomitante e a funcéo renal
devera ser monitorizada quando o tratamento for iniciado.
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Inibidores da Enzima de Conversao da Angiotensina (IECA) e Antagonistas da
Angiotensinall (AAII):

em doentes com compromisso da funcéo rena (ex: em doentes desidratados ou
doentes idosos a coadministracéo de um IECA ou AAII e agentes inibidores da
cicloxigenase pode ter como consequéncia a progressao da deterioracéo da funcéo
renal, incluindo a possibilidade de insuficiéncia renal aguda, que é normalmente
reversivel.

Conseguentemente, esta associacdo medicamentosa devera ser administrada com
precaucdo, sobretudo em doentes idosos. Os doentes devem ser adequadamente
hidratados e devera ser analisada a necessidade de monitorizar afuncéo rend aposo
inicio da tergpéutica concomitante, e periodicamente desde entéo.

Metotrexato (em doses inferiores a 15 mg/semana): aumento da toxicidade
hematol6gica do metotrexato. Durante as primeiras semanas de tratamento
concomitante, a contagem hematoldgica total deverd ser efetuada semanalmente. No
caso de qualquer ateracdo da funcéo rena ou se o doente for idoso, a monitorizagéo
devera ser feita com maior frequéncia.

Zidovudina: aumento do risco de efeitos tdxicos nas céulas sanguineas (em especial
eritrocitos e reticuldcitos), com possivel desenvolvimento de anemia grave apos 8 dias
do inicio do tratamento.

Pentoxifilina: risco aumentado de hemorragia. Recomenda-se 0 aumento na
frequéncia da monitorizac&o clinica e do tempo de hemorragia.

Tenofovir: administragdo concomitante de fumarato de tenofovir disoproxil e AINEs
pode aumentar o risco de insuficiénciarenal

Nicorandilo:

em doentes que tomam concomitantemente nicorandilo e AINES existe um risco
aumentado de complicacdes graves tais como ulceracdo, perfuracdo e hemorragia
gastrointestinais (ver seccéo 4.4).

Glicosideos cardiacos:

ainda ndo foi demonstrada uma interacéo farmacocinética entre o cetoprofeno e a
digoxina. Contudo, recomenda-se precaucdo, em particular em doentes com
insuficiénciarenal, umavez que os AINEs podem diminuir a funcéo renal e também a
clearance renal dos glicosideos cardiacos.

Ciclogporina: risco aumentado de nefrotoxicidade.
Tacrolimus: risco aumentado de nefrotoxicidade.

Associagdes ater em consideracéo:

Agentes anti-hipertensores (beta-bloqueantes, inibidores da enzima de converséo da
angiotensina, diuréticos): risco de reducéo do efeito anti-hipertensor (inibicéo das
prostaglandinas vasodilatadoras pelos AINES).

Tromboliticos: aumento do risco de hemorragia.
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Inibidores seletivos de recaptacdo da serotonina (I SRS): aumento do risco de
hemorragia gastrointestinal (ver seccéo 4.4).

Ciclogporina e tacrolimus: risco aditivo de efeitos nefrotoxicos, particularmente em
idosos.

Dispositivo intrauterino (DIU): existe a possibilidade, embora controversa, de
diminuicéo da eficécia deste dispositivo.

Riscos relacionados com a hipercaliemia: determinados grupos farmacoterapéuticos
de medicamentos podem causar hipercaliemia, por exemplo: sais de potéssio,
diuréticos poupadores de potassio, inibidores de enzimas de conversdo, antagonistas
do recetor daangiotensina ll, AINEs, heparinas (de baixo peso molecular ou ndo
fracionadas), ciclosporinas, tacrolimus e trimetoprim. A ocorréncia de hipercaliemia
pode depender da presenca de varios fatores coexistentes. O risco € aumentado
guando as substancias mencionadas sdo administradas em simultaneo.

Riscos relacionados com o efeito antiagregante plaguetario: diversas substancias pelo
seu efeito antiagregante plaquetério podem interagir com o cetoprofeno, como, por
exemplo: tirofibano, aptifibatido, abciximab e iloprost. O uso de varios antiagregantes
plaquetarios aumenta o risco de hemorragia.

4.6  Fertilidade, gravidez e deitamento

Grandes volumes de dcool benzilico devem ser utilizados com precaucdo e apenas se
necessario, durante a gravidez e aleitamento, devido ao risco de acumulacdo e
toxicidade (acidose metabdlica).

Gravidez

A inibicdo da sintese das prostaglandinas podera afetar adversamente a gravidez

e/ou o desenvolvimento embrionério/fetal. Os dados de estudos epidemiol 6gicos
sugerem um aumento do risco de aborto e de malformac&o cardiaca ou gastrosquise
apos o0 uso de um inibidor da sintese das prostaglandinas nas primeiras fases da
gravidez. O risco absoluto de malformagéo cardiovascular aumenta de menos de 1%
para aproximadamente 1,5%. Acredita-se que o risco aumenta com adose e duragéo
daterapia. Em animais, foi demonstrado que a administracdo de um inibidor da
sintese das prostaglandinas resulta no aumento das perdas pré e pos-implantacéo e em
mortalidade do embrido/feto. Adicionalmente, registou-se um aumento na ocorréncia
de malformagdes, incluindo cardiovasculares, em animais aos quais foi administrado
um inibidor da sintese das prostaglandinas durante o periodo organogenético. Durante
0 primeiro e o segundo trimestres da gravidez, o cetoprofeno ndo devera ser
administrado, a menos que sgja claramente necessario. Em mulheres que estgjam a
tentar conceber ou que se encontrem ja no primeiro ou segundo trimestre da gravidez,
a dose de cetoprofeno administrada devera ser a minima e no menor periodo de
tratamento possivel.

Os inibidores da sintese das prostaglandinas administrados durante o terceiro
trimestre de gravidez podem expor o feto a:

- toxicidade cardiopulmonar (fecho prematuro do canal arterial e hipertenséo
pulmonar);
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- disfuncéo renal suscetivel de conduzir afaénciarena com oligo-hidroamniose
(reducéo na quantidade de fluido amniético).

E, amée e o feto, no final da gravidez, a

- um aumento do tempo de hemorragia (efeito antiagregante, que podera ocorrer até
com as doses mais baixas)

- inibicdo das contragdes uterinas, o que podera atrasar ou prolongar o trabalho de
parto.

Assim, o uso de cetoprofeno é contraindicado durante o terceiro trimestre da gravidez.

Amamentacdo
N&o existem dados sobre a excrecdo do cetoprofeno em leite materno humano. Por
conseguinte, 0 medicamento ndo devera ser usado em mulheres lactantes.

4.7 Efeitos sobre a cgpacidade de conduzir e utilizar maquinas

Os doentes devem ser informados da possibilidade da ocorréncia de perturbactes

visuais, sonoléncia, tonturas ou convulsdes durante o tratamento com cetoprofeno,
devendo abster-se de conduzir ou utilizar maquinas se apresentarem algum destes
sintomas.

4.8 Efeitosindesgjaveis

Gadrointestinais

Os efeitos adversos mais frequentemente observados sdo de natureza gastrointestinal.
Podem ocorrer Ulceras pépticas, perfuragdes ou hemorragias gastrointestinais, por
vezes fatais, particularmente nos idosos (ver seccéo 4.4). Foram notificadas nauseas,
vomitos, diarreia, flatuléncia, obstipacdo, dispepsia, dor abdominal, melena,
hematemese, estomatite ulcerativa, exacerbacdo da colite e doenca de Crohn (ver
seccdo 4.4). Mais raramente, tem sido observada gastrite.

Os efeitos indesgjaveis descritos seguidamente encontram-se agrupados por classes de
sistemas de 6rgéos e frequéncia. As categorias de frequéncia séo definidas do seguinte
modo: muito frequentes (>1/10), frequentes (>1/100 e < 1/10), pouco frequentes (>
1/1.000 e < 1/100), raros (> 1/10.000 e < 1/1.000), muito raros (< 1/10.000) e
desconhecido (ndo pode ser calculado a partir dos dados disponives).

Doencas do sangue e do sistema linfatico

Raros. anemia hemorrégica

Desconhecido: neutropenia, agranulocitose, trombocitopenia, anemia hemolitica,
leucopenia, insuficiéncia de medula 0ssea.

Doencas do sistema imunitario
Desconhecido: reacdes anafiléticas (incluindo choque anafilético)

Perturbacfes do foro psiquiatrico
Desconhecido: depressdo, alucinagdes, confusdo, ateragdes do humor

Doencas do sistema nervoso
Pouco frequentes:. cefaleias e sonoléncia
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Desconhecido: meningite asséptica, vertigens

Afegdes oculares
Raros: visdo turva

Afegdes do ouvido e do labirinto
Raros: acufeno

Cardiopatias

Pouco frequentes: palpitactes

Muito raros. taguicardia

Desconhecido: insuficiéncia cardiaca, fibrilhagdo auricular

Vasculopatias

Raros. edema periférico

Desconhecido: hipertensdo, hipotensdo, vasculite (incluindo vasculite
leucocitoclastica)

Doencas respiratorias, torécicas e do mediastino

Raros: bradipneia, asma

Muito raros. dispneia

Desconhecido: broncospasmo (particularmente em doentes com hipersensibilidade ao
acido acetilsalicilico ou outros AINE), rinite

Doencas gastrointestinais

Frequentes: nauseas, dor géstrica, desconforto abdominal, vémitos, hematemese,
melena

Pouco frequentes: obstipacéo, diarreia, gastrite, xerostomia

Raros. estomatite, ulceraco péptica, colite

Desconhecido: hemorragia e perfuracéo gastrointestinal, pancredtite

Afegdes hepatobiliares
Raros: hepatite, aumento das transaminases, aumento da bilirrubina causado pela
hepatite

Afeches dos tecidos cutaneos e subcutaneos

Pouco frequentes: rash cuténeo, prurido, acne

Desconhecido: fotossensibilidade, alopecia, urticaria, agravamento daurticaria
crénica s6 solucdo injetavel], angioedema, reagdes bolhosas incluindo sindrome de
Stevens-Johnson e necrolise epidérmicatoxica, sindrome de Lyell, pustulose
exantematosa aguda generalizada

Doencas do metabolismo e da nutrigdo
Desconhecido: hiponatremia

Doengas renais e urinarias

Raros: politria

Desconhecido: insuficiénciarena aguda, sindrome nefrotica, sindrome nefritica,
nefrite tabulo intersticial
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Retencéo de &gua/sddio com possivel ocorréncia de edema, hipercaliemia
Lesdo renal que podera causar insuficiéncia renal aguda: casos isolados de necrose
tubular aguda e necrose papilar renal

Perturbacfes gerais e alteragdes no loca de administracéo

Pouco frequentes. edema, foram notificados alguns casos de dor e sensacéo de ardor
no local de injecéo.

Desconhecido: Sindrome de Nicolau no local da administracéo

Os dados dos ensaios clinicos e epidemiol gicos sugerem que a administracdo de
cetoprofeno, particularmente em doses elevadas (150 mg diérios) e em tratamento de
longa duracéo poderd estar associada aum pequeno aumento do risco de eventos
trombéticos arteriais (por exemplo enfarte do miocardio ou AVC) (ver secgéo 4.4.).

Notificacdo de suspeitas de reagdes adversas

A notificacdo de suspeitas de reagdes adversas apos a autorizacdo do medicamento é
importante, uma vez que permite uma monitorizagdo continua da relacéo beneficio-
risco do medicamento. Pede-se aos profissionais de salide que notifiquem quaisquer
suspeitas de reacoes adversas diretamente ao INFARMED, |.P.:

Sitio dainternet: http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram
(preferencialmente)

ou através dos seguintes contactos:

Direcéo de Gestéo do Risco de Medicamentos

Parque da Salide de Lisboa, Av. Brasil 53

1749-004 Lisboa

Tel: +351 21 798 73 73

Linha do Medicamento: 800222444 (gratuita)

E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

49  Sobredosagem

Nos adultos, os principais sinais de sobredosagem séo cefalela, vertigens, sonoléncia,
nauseas, vomitos, diarreia e dor abdominal. Em casos de intoxicagéo grave, foram
notificados hipotensdo, depresséo respiratoria e hemorragia gastrointestinal.

O doente deve ser imediatamente transferido parainstalacbes hospitalares onde o
tratamento sintomatico devera ser instituido, ndo existindo, no entanto, nenhum
antidoto especifico.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propriedades farmacodindmicas

Grupo farmacoterapéutico: 9.1.3 Aparelho locomotor. Anti-inflamatorios ndo
esteroides. Derivados do &cido propionico, codigo ATC: MO1AEO3

Derivado propiénico do grupo do &cido carboxilico, o cetoprofeno tem uma atividade
analgésica, antipirética e anti-inflamatoria de intensidade sobreponivel aos mais
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potentes compostos ndo esteroides deste tipo até agora sintetizados. Tem aindauma
acao antiagregante plaquetaria de curtaduracéo de acdo. O conjunto destas
caracteristicas deve-se essencialmente ainibi¢céo da sintese das prostaglandinas, acéo
comum a este grupo de farmacos denominados de AINES.

5.2  Propriedades farmacocinéticas

O cetoprofeno é rapidamente absorvido tanto por via oral (cdpsulas a 100 mg) como
por viarectal (supositorios a 100 mg). Os picos de concentragdo méaxima sdo em
ambos os casos obtidos aproximadamente uma hora apos a administragéo.

Com o cetoprofeno 200 mg comprimidos de libertacdo prolongada, devido ao
mecanismo de libertac&o retardada da substancia ativa (envolto numa matriz
hidrdfila), as concentrages méaximas plasméticas séo atingidas cerca de 3 horas apos
aadministracdo e mantidas a niveis terapéuticos durante 17 a 18 horas permitindo,
deste modo, o regime de toma Unica diaria.

A ligacgo as proteinas plasméticas é da ordem dos 99% e a semivida plasmatica
media de 2 horas.

A difusdo € ampla concentracfes no liquido sinovial importantes, atravessa a barreira
hemato-encefdlica e placentéria

A viametabdlica mais importante (65 a 70%) é a glucorono-conjugacéo hepética. A
excrecdo é rgpida e essencialmente urinaria.

5.3 Dadosde segurancapré-clinica

Foram levados a efeito estudos de toxicidade aguda, subaguda e cronicacom o
cetoprofeno em varios tipos de roedores, no co e ainda no macaco (toxicidade
crénica). Em termos de toxicidade aguda os estudos versus a indometacina foram
muito favoraveis ao cetoprofeno no que toca aos valores de DL50. Em termos gerais
resultados obtidos nesta fase experimental ndo revelaram dados que sgjam dignos de
reace.

N&o foram feitos estudos de carcinogenicidade nem mutagenicidade.

Os estudos de teratogenicidade em vérias espécies de roedores mostraram que o
cetoprofeno era desprovido de agdo teratogénica nesses animais.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS
6.1 Lista dos excipientes

Arginina

Alcool benzilico

Acido citrico mono-hidratado

Agua para preparacies injectaveis.

6.2  Incompatibilidades

N&o aplicavel.
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6.3  Prazodevadidade
3 anos.
6.4  PrecaucOes especiais de conservacao

N&o conservar acima de 25°C.
Conservar naembalagem de origem para proteger daluz.

6.5 Natureza e contetido do recipiente

Ampolade vidro &mbar transparente (vidro do tipo I) de2 ml.
Embalagem com 6 unidades.

6.6 Precaucdes especiais de eliminagéo e manuseamento

N&o existemn requisitos especiais.

7. TITULAR DA AUTORIZAQAO DE INTRODUQAO NO MERCADO
Sanofi - Produtos Farmacéuticos, Lda.

Empreendimento Lagoas Park, Edificio 7, 3° Piso

2740-244 Porto Salvo

8. NUMERO DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
N.° de registo: 9424036 — 6 ampolas de 2 ml de solucéo injetavel, 100 mg/2 ml,
ampolade vidro &mbar transparente tipo |

9. DATA pA PRIMEIRA AU'[ORIZAQAO/RENOVACAO DA
AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizagado: 07 abril 1986

Data darevisdo: 29 novembro 1993
Data da tltima renovacdo: 18 dezembro 2009

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO



