Foram observados quadros de hepatite nrnnlca

caraclerlzadas por discreta [
das tr e histologi Ih a de
hepatite pseudo dlica; as enzimaticas

desaparecem 2 a 3 meses apds o tratamento, mas
0 quadro histopatoldgico pode persistir por vérios
meses. 0 controle da funcao hepatica do paciente
€ importante.

As alteragdes clinicas e laboratoriais geralmente
regridem com a suspensdo do tratamento, mas foram
relatadas ocorréncias de bito.

Efeitos cardiacos

Pode ocorrer bradicardia geralmente moderada e dose
dependente. Foram relatados casos raros de bradicardia
acentuada ou parada sinusal em pacientes idosos e
pacientes com disfunca@o do nédulo sinusal.
Raramente podem ocorrer alteracdes da condugédo
( io sino-atrial, atrioventriculares de
diferentes graus).

Foram observados alguns casos de aparecimento
ou piora de arritmia, ocasionalmente com parada
cardiaca. Face ao atual nivel de conhecimento, é
impossivel determinar se esses efeitos sdo devidos a
amiodarona, ao problema cardiaco subjacente ou a falta
de eficécia do tratamento.

0 efeito arri énico da é menos freq|

do que com a maioria dos outros antiarritmicos e ocorre

apos
(ver INTERAGOES) ou distiirbios eletroliticos.

Outras mamieslagues
Distirbios dig: b ( vomitos,
parageusia) podem ocorrer em decorréncia da dose de
ataque e desaparecem com a reducdo da posologia.
Algumas observacdes de epididimites, |mputenc|a e
vasculites foram porém nao foi

relacdo com amiodarona.

Manifestacdes isoladas foram descritas dentro de um
contexto que lembra reacao de hipersensibilidade
(vascularite, dano renal com elevacao moderada da
creatinina e trombopenia). Foram também referidos
casos excepcionais de anemia hemolitica ou anemia
aplastica. Ha mengao de surgimento de alopécia.

POSOLOGIA

Tratamento de ataque:

0 esquema posoldgico habitual é de 600 a 1000 mg ao
dia durante 8 a 10 dias.

Tratamento de manutencao:

Determinar a dose minima eficaz, que pode variar de 100
2400 mg didrios.

Também tem sido adotado o esquema de "janela
terapéutica’, administrando-se o medicamento durante
5 dias e instituindo intervalo de 2 dias sem medicagdo.
Em caso de recomendacao de posologia baixa, pode-se
administrar 200 mg em dias alternados.

SUPERDOSAGEM

Foram descritos alguns casos de bradicardia sinusal,
bloqueio, crises de taquicardia ventricular, “torsade
de pointes’, insuficiéncia circulatéria e lesdo hepatica.
0 tratamento seria sintomético e de monitoramento.
A amiodarona e seus metabélitos ndo sao removidos
pela didlise.

PACIENTES 1D0SO0S

Em pacientes idosos, a redugdo da frequéncia cardiaca
pode ser mais pronunciada com o uso da amiodarona.
Recomenda-se um acompanhamento mais estrito neste
tipo de paciente.

N° DO LOTE, DATA DE FABRICAGAO E PRAZO DE VALIDADE:
Vide cartucho.
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AMIOBAL

CLORIDRATO DE
AMIODARONA

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTAGOES
100mg - Caixa contendo 30 comprimidos, em blister.
200mg - Caixa contendo 30 comprimidos, em blister.

USO ADULTO

COMPOSIGAD
Cada comprimido contém:

Cloridrato de amiodarona.. 100mg 200mg
Ingredientes inativos q.s.p. ... 1 comprimido
Ingredientes inativos: lactose, amido de milho pré-
gelatinizado, povidona, glicolato de amido sddico,
acido estedrico, dioxido de silicio coloidal e corante azul
brilhante n° 1 laca.

INFORMAGOES AO PACIENTE

Acdo esperada do medicamento

AMIOBAL regulariza as alteragdes dos batimentos
cardfacos (arritmias), que podem ocorrer em alguns
quadros clinicos.

100mg 200mg

Cuidados de armazenamento
AMIOBAL deve ser conservado em temperatura ambiente
(entre 15°C e 30°C), protegido da luz e umidade.

Prazo de validade

36 meses a partir da data de fabricagdo.

Atencdo: Ndo utilize o produto depois de vencido o
prazo de validade, sob o risco de ndo produzir os efeitos
desejados.

Gravidez e lactagado

Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia
do tratamento ou ap6s o seu término. Informar ao médico
se esta amamentando.

Cuidados de administragao
Siga a orientagao do seu médico, respeitando sempre 0s
hordrios, as doses e a duracdo do tratamento.

Interrupcdo do tratamento
Nao interromper o tratamento sem o conhecimento de
seu médico.

Reacdes Adversas

Informe seu médico sobre o aparecimento de reagdes
is, tais como: visuais,

na pele, dispnéia e tosse.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO
ALCANCE DAS CRIANGAS.

com outras

Informe seu médico ao fazer uso de gualquer
medicamento antes ou durante o tratamento com
AMIOBAL em especial snhre uulros remédios para
de arritmias, anti-hip e

Contra-indicagdes

AMIOBAL ¢ contra-indicado em pacientes com
ibilidade a ou

outros da formula ibilidade a0

iodo. Doenca da glandula tiredidea presente ou

anterior.

AMIOBAL n@o deve ser utilizado durante a gravidez e

amamentacao.

Precaucdes

Informe seu médico caso seja portador de doenca da
tiredidea. Durante o tratamento com AMIOBAL, deve-se
evitar a exposicao aos raios solares ou a qualquer outra
fonte de raios ultravioleta.

NAO TOME REMEDIO SEM 0 CONHECIMENTO DO SEU
MEDICO. PODE SER PERIGOSO PARA SUA SAUDE.

INFORMAGAO TECNICA

CARACTERISTICAS

Propriedades antiarritmicas:

- alongamento do potencial de acdo da fibra cardiaca
sem modificacdo de sua amplitude nem de sua
velocidade de elevacdo (classe Il de Vaughan Williams);
- efeito bradicardizante por diminui¢do do automatismo
sinusal (efeito ndo antagonizado pela atropina);

- efeitos antiadrenérgicos ndo competitivos alfa e beta;
- retardo da condugdo sino-atrial, atrial e nodal, mais nitido
quando o ritmo é mais rapido;

- nenhuma modificacdo na condugdo ao nivel
ventricular;

- aumento dos periodos refratdrios e diminuicdo da
excitabilidade miocédrdica em nivel atrial, nodal e
ventricular;

- diminuicdo da conducdo e aumento dos periodos
refratérios nas vias acessorias atrioventriculares.

Propriedades antianginosas:

- diminuicdo do consumo de oxigénio por diminui¢ao
moderada da resisténcia periférica e reducdo da
freqiiéncia cardiaca;

- propriedades antagonistas ndo competitivas alfa e
beta-adrenérgicas;

- aumento do débito corondrio por efeito direto sobre a
musculatura lisa das artérias do coragao;

- manutencao do débito cardiaco por diminuicdo da
pressao adrtica e da resisténcia periférica.

Outras propriedades:

- Minimo efeito inotrépico negativo no miocardio normal
ou deficiente.

- A amiodarona é uma molécula de transito lento e
com marcada atividade tissular. Sua biodisponibilidade
por via oral varia, segundo os individuos, de 30 a 80%
(valor médio 50%).

- Apés administracdo (nica as concentracdes
plasméticas maximas sdo atingidas em 3 a 7 horas.
A atividade terapéutica é obtida em uma semana
(variando de alguns dias a duas semanas). A meia-vida
da amiodarona € longa, com grande variacao individual
(20a 100 dias). Durante os primeiros dias de tratamento
com amiodarona, o produto se acumula no organismo,
particularmente no tecido adiposo. A eliminagcao se
evidencia ao final de alguns dias e o balango absorgéo/
eliminacéo se equilibra ao longo de um periodo de um a
alguns meses, segundo cada paciente.



Essas caracteristicas justificam o emprego de doses de
ataque, que visam criar rapidamente a impregnacao tissular
necessaria a atividade terapéutica. A amiodarona € eliminada
essencialmente por via biliar (65 a 70%). A eliminagdo
urindria é minima, o que autoriza 0 emprego de amiodarona
nas posologias habituais em pacientes com insuficiéncia
renal. Apds a interrupcao do tratamento a eliminacao continua
durante muitos meses. A persisténcia de uma atividade residual
durante 10 dias a um més deve ser levada em conta durante a
condugao do tratamento.

INDICAGOES

AMIOBAL estd indicado para os seguintes casos:

- disturbios graves do ritmo cardiaco, inclusive aqueles
resistentes a outras terapéuticas (como por exemplo, na
Doenca de Chagas);

- taquicardia ventricular documentada;

- taquicardia supraventricular documentada;

- alteragdes do ritmo associadas & sindrome de Wolff-
Parkinson-White.

Devido as propriedades farmacolégicas da amioda-
rona, AMIOBAL estd particularmente indicado quando
esses distlrbios do ritmo forem capazes de agravar
patologia clinica subjacente (angina, insuficiéncia
cardiaca).

CONTRA-INDICAGOES
- hipersensibilidade ao iodo, @ amiodarona ou a
i da for £ ]

i sinu atrial ou sil

- icardia sinusal,

se efetuar cdo regular de testes
de func@o hepatica (transaminases), durante o
tratamento.

Em pacientes idosos, a reducdo da freqiiéncia
cardiaca pode ser mais pronunciada. A amiodarona
produz prolongamento do intervalo QT no
eletrocardiograma (que reflete o prolongamento
de repolarizagao) e eventualmente o aparecimento
de uma onda U, o que n@o indica intoxicagao, mas
sim impregnacao terapéutica e nao constitui contra-
indicacdo a continuacao do
0 aparecimento de bloqueio atrioventricular de 2°
ou 3° grau, bloqueio sino-atrial ou de um blogueio
ifasci durame 0 com ami

do Diante de um
bluquelo alrluventncular de 1° grau deve-se reforcar
a monitorizacao.
A presenca de iodo na molécula da amiodarona pode
alterar o resultado de alguns testes tireoideos (fixacao
do iodo radioativo, PBI), mas isto nao impede a avaliagao
da funcao da tiredidea através de outros testes (T3, T4
e TSH ultra-sensivel).
Apareclmenlo ne dlspnela ou tosse nao produtiva

pode estar (ver
REAQUES ADVERSAS)

Gravidez e lactagao
Tendo em vista seus efeitos sobre a glandula
0i do feto, amiodarona esta contra-indicada

sinusal (sem que um
- dlslurhms graves de condugaa (hluquems atrioven-

de alto grau, bi ou tr
- doenca sinusal (risco de parada sinusal);
- doenca da tireoidea presente ou anterior. Em caso
de divida (antecedentes incertos, histdria de doenca
tireoidea familiar) avaliar a fung@o glandular antes de
iniciar o tratamento;

@0 com medi tos que provocam

"tnrsade de pointes” (ver INTERAQOES MEDICAMEN-
TOSAS), inclusive outros antiarritmicos;
-gravidez, exceto em casos excepcionais (rlevmu aorisco
hremdeo para o feto). 0 uso durante a amamentac@o é
contra devidoa da para
0 Iene em quantidades significativas.

PRECAUCOES E ADVERTENCIAS

E recomendével realizar ECG, teste de TSH ultra-
sensivel e medida de potassio sérico antes de iniciar
o tratamento. A

durante a gravidez, a nao ser em casos excepmonals
0 uso da ami ona durante a
contra-indi devido a
quantidades significativas.

INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

a) Associagdes contra-indicadas

Medicamentos antiarritmicos tais como bepridil,
classe la, quinidinicos, sotalol (risco de “torsade
de pointes”).

Medicamentos ndo antiarritmicos que podem
provocar “torsade de pointes” (tais como, astemizol,
sultoprida, erllromlclna v, halofanlrlne penta-
midina, espar ter

existe um risco aumentado de “tursade de pmnles"
potencialmente letal.

para o leite em

b) Associacdes desaconselhadas
ivos estimulantes (risco de “torsade de pointes”

As reacdes sao i a

posologia. Portanto, deve-se adotar na

do tratamento a dose minima eficaz, a fim de evitar ou

minimizar os efeitos indesejaveis.

0s pacientes em tratamento com AMIOBAL devem ser
a evitar i¢ao aos raios solares ou

a usar medidas protetoras.

A amiodarona pode provocar distirbios da ti
(ver REAGOES ADVERSAS), sobretudo em

5 devido a hi ia). Neste caso utilizar outro tipo
de laxativo.
es e alguns do célcio
(verapamil, diltiazem), devido a possibilidade de
do i eda
c) iagdes que exigem p

com antecedentes pessoais ou familiares de
doenca tireoide. Recomenda-se avaliagdo clinica
e laboratorial antes e durante o tr com

tais como alguns
diuréticos, corticdides anfotericina B, tetracosactide.
Deve-se prevenir a hipocalemia ou corrigi-la, e

AMIOBAL, e por varios meses apos a descontinuacao.
Em caso de suspeita de disfuncao da tiredidea, deve
ser pesquisado o nivel sérico de TSH ultra-sensivel.

o intervalo QT. Em caso de “torsade de
pointes”, nao administrar antiarritmicos e instituir
marcapasso. Pode ser administrado magnésio IV.

Anticoagulantes orais, pela possibilidade do
do efeito anticoagulante; deve ser feito um controle
mais freqiiente da taxa de protrombina, assim como a

Pode haver uma “dissociagdo hormonal” (aumento
de T4 com T3 normal ou levemente reﬂuzmn)

da Jia dos durante o que na auséncia de sinais clinicos, ndo obriga

atamen e apos sua a0 da amiodarona. 0 tr pode

Dlgllall_cus lace ao efeito S|_nerg|cu sohre o acarretar hipotireoidi com si e sinais

n cardiaco e a ) atrioventricular.  gj5ssicos confirmados pela elevagdo dos niveis de

A ami a concentracdo plasmatica da  ygy. ggse quadro reverte ao normal dentro de 12 3

digoxina. Em caso de associagao com digitélicos  poqeg apés suspensdo do tratamento. Em caso de

. o Shoora a‘?:l':l':n' oo do estrita a amiodarona pode ser mantida

digitalico he | a L-tiroxina sob controle dos niveis de TSH
. > ) 95 MVELS

Fenitoina, em razao da possibilidade do t i " 0ap dE L$ mo em

geral atico ( gl

dos niveis plasmaticos desse anticonvulsivante, com
sinais de

clinico, verificagao
do nivel plasmatico da fenitoina e redugdo da sua
posologia logo que surgirem sinais de superdosagem.
Ciclosporina, em vista do possivel aumento de sua
concentragao plasmatica pela amiodarona. A dose de
ciclosporina deve ser ajustada.

Anestesia geral: foram relatadas complicacdes
potencialmente graves em pacientes tratados com
ia geral, lals como

de arritmia, angina, |nsui|n|enc|a cardiaca cnnueshva)
pode ser confirmado pela baixa dos niveis de TSH ultra-
sensivel. Nesses casos a interrupgao do tratamento é
mandatdria, levando a normalizacao dentro de poucos
meses. Nos casos mais graves o uso de antitireoideos
pode dar resulladns inconsistentes, recomendando-se
entao corti es efc.

Manifestacdes pulmonares
Foram referidos casos de toxicidade pulmonar

bradicardia (resmtenle a atropina), h
distdrbios da condugao, reducdo do débito cardiaco.
Foram também observados alguns casos de

( ite ou fibrose alveolar/i , pleurite,
pneumonia com bronquiolite obliterante - BOOP),
algumas vezes levando ao 6bito. Deve ser feito exame

P as graves, 0casi com

radi ico de torax nos pacientes que desenvolverem

obito, ger no po: ioi i pode
haver relag@o com altas concenlragoes de oxigénio.
Portanto, o anestesista deve ser previamente
informado que o paciente faz uso de amiodarona.

REACOES ADVERSAS

As reagdes adversas com amiodarona estao
fr a uma sup

e podem ser evi ou r i i se a

éia de esforgo com ou sem deterioragao do
estado grave (cansago, emagrecimento, febre). Os
distdrbios pulmonares sdao em geral reversiveis
coma 4o precoce da ami ona. Os sinais
clinicos usualmente regridem em 3 a 4 semanas
e a melhora radioldgica e funcional é mais lenta
(varlns meses). Portanto, deve-se reavaliar o uso da

dose minima eficaz de manutencao.

estdo

mas limitam-se a drea subpupilar e nao contra-indicam

a continuagao do tratamento.

Excepcionalmente podem ser acompanhados de

percepgao de halos coloridos, sob luz intensa ou de visao

lurva Cunsmuldus de depusnns lipidicos complexos, os
sdo sempre iveis algum

tempo apos a suspensdo do tratamento.

Foram também referidos alguns casos de neuropatia

Gtica, com alteracdes da visao, mas o

Manifestagoes oftalmicas:
Mi

ona e um com corticosterdides.
Foram relatados alguns casos de broncospasmo
em pacientes com insuficiéncia respiratéria grave,
especialmente em asmaticos. Observaram-se raros
casos de sindrome de angiistia respiratdria do adulto,
algumas vezes com nhnn geralmente no pds-operatério

com altas

de nxigenio).

Manifestagdes neuroldgicas

Sao raras, i se sob a forma de
miopatias ou neuropatias periféricas sensitivo-motoras.
A recuperagdo apds suspensdo do tratamento é

| te reversivel. Outros tipos de distirbios

coma nao estd p Na
de tais sintomas recomenda-se exame oﬂalmuloulnu e
se for o caso, suspender o tratamento.

Manifestacdes cutaneas:
Mani des de

neurologicos sao mais raros: tremores do tipo
extrapiramidal, ataxia do tipo cerebelar, hipertensao
intr i benigna,

Mani des hepaticas

ibilidade por

aos raios solares e UV podem ocorrer. Deve ser
aconselhada protecdo contra as radiacdes snlares e
UV. Pode aparecer eritema no decorrer de radi p

Pode ocorrer elevacdo isolada das transaminases
(geralmente moderada, cerca de 1,5 a 3 vezes os
valores normais), no inicio do tratamento e que

Excepcionalmente pode ocorrer pigmentacao azulada

ou grisacea da pele, quando do uso de doses elevadas

de amiodarona por periodos prolongados Essa
30 desaparece apdsa p

do tratamento.

regride ou apés redugdo da dose
da amiodarona. Excepcionalmente pode ocorrer uma
hepatopatia aguda (com transaminases elevadas
e/ou ictericia), tendo sido referidos alguns dbitos.
Quando surge essa hepatopatia o tratamento deve
ser suspenso.
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