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®
Oxcord
nifedipino
10mg e 20mg

Comprimidos

USO ORAL
USO ADULTO

FORMA FARMACEUTICA E
APRESENTACOES

Comprimidos 10 mg. Embalagem com 30 com-
primidos.

Comprimidos 20 mg. Embalagem com 20 com-
primidos.

COMPOSICAO

Cada comprimido de OXCORD® 10 mg contém:
nifedipino 10 mg
excipiente g.s.p. .. 1 comprimido
(celulose microcristalina, diéxido de silicio, cros-
carmelose sédica, estearato de magnésio)
Cada comprimido de OXCORD® 20 mg contém:
nifedipino 20mg
excipientes g.s.p. ....... 1 comprimido
(celulose microcristalina, didxido de silicio, amido-
glicolato de so6dio, estearato de magnésio)

INFORMAGOES AO PACIENTE

Acao esperada do medicamento: OXCORD®
(nifedipino) esté& indicado na doenca arterial coro-
nariana: angina cronica estavel e angina vaso-
espastica (Prinzmetal).

Cuidados de ar 1ito: Conservar o
produto em temperatura ambiente (entre 15°C e
30°C). Proteger da luz e umidade.

Prazo de validade: Desde que sejam observa-
dos os cuidados de armazenamento, OXCORD®
(nifedipino) apresenta prazo de validade de 48
meses a partir da data de fabricagéo. Nao use o
medicamento apds o vencimento do prazo de
validade, o qual pode ser verificado na emba-
lagem externa do produto.

Gravidez e lactagcao: OXCORD? (nifedipino) ndo
é recomendado durante a gravidez e lactagao.
Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na
vigéncia do tratamento ou apés o seu término.
Informar ao médico se esta amamentando.
Cuidados de administracao: Siga a orientagdo
do seu médico, respeitando sempre os horarios,
as doses e a duragdo do tratamento.
Interrupc¢ao do tratamento: N&o interromper o
tratamento sem o conhecimento do seu médico.
Reacdes adversas: Embora ocasionais, ja foram
descritas no inicio do tratamento: cefaléia, rubor
facial, sensagdes de press&o na cabeca e/ou ca-
lor no rosto, edema nos membros inferiores, nau-
seas, vertigens e mal-estar gastrico, que geral-
mente desapareceram com o transcorrer do tra-
tamento ou que regrediram com a interrupgao
deste. Informe seu médico o aparecimento de
reacOes desagradaveis.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.
Contra-indicacdes e precaugées: OXCORD®
(nifedipino) é contra-indicado aos pacientes com
conhecida alergia ao nifedipino, infarto agudo do
miocardio, estenose adrtica grave, angina pro-
gressiva e angina pds-infarto, hipotensao exces-
siva e durante a gravidez e lactagéo.

O nifedipino de curta duragéo nao esta indicado
para o tratamento a longo prazo da hipertensdo
arterial (vide “Precaugdes”).

No inicio do tratamento, a mudanca de doses ou
a ingestao simultanea de bebidas alcodlicas
podem reduzir a capacidade de dirigir ou de con-
trolar maquinas.

NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMEN-
TO DO SEU MEDICO. PODE SER PERIGOSO
PARA A SAUDE.

Formato: 150 x 210 mm
Cor: Pantone Black
Cadigo: 2075401

INFORMAGAO TECNICA
CARACTERISTICAS

O nifedipino é um derivado diidropiridinico, que
inibe o influxo do fon célcio através da membrana
celular, nas células musculares lisas vasculares
e no musculo cardiaco (também chamado de
bloqueador dos canais lentos do calcio ou célcio
antagonista).

A maneira precisa pela qual essa inibicao alivia
a angina ainda nao esta perfeitamente definida,
mas inclui, pelo menos, os dois seguintes meca-
nismos:

1) Relaxamento e prevencao do espasmo da
artéria coronaria

O nifedipino dilata as artérias e arteriolas coro-
narianas, tanto nas regides normais como nas
isquémicas, e € um potente inibidor do espasmo
da artéria coronariana induzida espontaneamen-
te ou por ergonovina. Essa propriedade aumenta
a oxigenagdo do miocérdio nos pacientes com
espasmo da artéria coronariana, e é responsavel
pela eficacia do nifedipino na angina vasoespas-
tica (Prinzmetal ou sua variagao). Nao esté claro,
ainda, se esse efeito desempenha algum papel
na angina classica, mas estudos de tolerancia a
exercicios ndo apresentaram aumento da pres-
sao produzida nas taxas de exercicio, uma me-
dida largamente aceita da utilizagao do oxigénio.
Isso sugere que, em geral, o alivio do espasmo
ou a dilatacdo das artérias coronarias néo é um
fator importante na angina cléassica.

2) Reducéo do consumo de oxigénio

O nifedipino reduz regularmente a pressao arte-
rial em repouso e num dado nivel de exercicio.
O mecanismo envolvido parece estar relacio-
nado a dilatag&o das arteriolas periféricas e a re-
dugao da resisténcia periférica total (pds-carga)
contra a qual o corag&o atua. Esse alivio de carga
cardiaca reduz o consumo de energia pelo mio-
cardio e as necessidades de oxigénio, o que, pro-
vavelmente, colabora para a eficacia do nifedi-
pino na angina crdnica estavel.

FARMACOCINETICA E METABOLISMO
O nifedipino é rapida e quase que totalmente
absorvido apés ingestao oral (90%) e concentra-
cOes terapéuticas sao encontradas no soro2a 3
minutos apés a absorg¢éo sublingual e/ou 10
minutos apés a ingestao oral do comprimido. Atin-
ge efeito maximo entre 10 e 30 minutos e perma-
nece durante algumas horas. A meia-vida do
nifedipino no plasma é de cerca de duas horas.
A ingestao concomitante de alimentos retarda,
mas nao reduz a absorcéo. E extensivamente
metabolizado no figado para metabdlitos inativos
soluveis em agua, dos quais aproximadamente
80% sao eliminados pela via renal, e apenas tra-
cos (menos de 0,1% da dose) podem ser detec-
tados na urina de forma inalterada (ndo meta-
bolizada). O restante é excretado nas fezes na
forma metabolizada. Portanto, a farmacocinética
do nifedipino n&o ¢ significativamente influencia-
da pelo comprometimento renal. Nao existem re-
latos de alteracdes significativas na farmacociné-
tica do nifedipino nos pacientes em hemodidlise
ou didlise peritoneal ambulatorial. Porém, uma
vez que a biotransformacgao hepatica esta direta-
mente envolvida no processo, a farmacocinética
do nifedipino pode estar alterada em pacientes
com insuficiéncia hepéatica cronica.

HEMODINAMICA

O nifedipino causa redugéo da resisténcia vas-
cular periférica e uma queda nas pressoes sisto-
lica e diastélica, geralmente discreta (5-10 mmHg
sistolica), mas eventualmente pode ser maior.
Geralmente ocorre um discreto aumento na fre-
quéncia cardiaca, consequiéncia de uma resposta
reflexa a vasodilatagao. Medidas na funcao car-
diaca nos pacientes com fungéo ventricular nor-
mal demonstraram uma pequena elevagédo no
indice cardiaco, sem efeitos significativos na
fragao de ejegdo, na pressao diastélica final de
ventriculo esquerdo (pd2VE) ou no volume dias-
tolico final. Em pacientes com disfungao ventri-

cular, estudos recentes revelaram elevacdes dis-
cretas na fragédo de eje¢éo e redugéo na pressao
de enchimento do ventriculo esquerdo.

INDICACOES

OXCORD* (nifedipino) esté indicado na doenga
arterial coronariana: angina cronica estavel e
angina vasoespastica (Prinzmetal).

CONTRA-INDICACOES

OXCORD® (nifedipino) esta contra-indica-
do para pacientes com conhecida hiper-
sensibilidade ao nifedipino, infarto agudo
do miocardio, estenose adrtica, angina pro-
gressiva e angina pos-infarto e na hipo-
tensao excessiva.

PRECAUGOES

Gravidez e lactacao: Nao se recomenda
0 uso de OXCORD® (nifedipino) durante
agestacao e puerpério, devido ao risco po-
tencial de teratogenicidade (estudos em
animais).

O nifedipino foi associado a uma varieda-
de de efeitos embriotoxicos, placentoto-
xicos e fetotéxicos em animais, incluindo
labio leporino, parada de desenvolvimen-
to (rato, camundongo, coelho), deformida-
des nas costelas, subdesenvolvimento de
placenta, mortes fetais e embridnicas, di-
minui¢do da sobrevida neonatal. Com ba-
se em mg/kg, todas as doses associadas
com efeitos teratogénicos ou embriotd-
xicos foram maiores (3,5 a 42 vezes) que
a dose maxima recomendada para hu-
manos (120 mg/dia).

N&o existem estudos bem controlados em
mulheres gravidas.

No tratamento da hipertenséo durante
gravidez e puerpério, demonstrou-se que
o nifedipino pode ser efetivo no controle de
episodios agudos de hipertenséo grave,
embora existam relatos de hipotensao gra-
ve materna com sofrimento fetal, particu-
larmente com nifedipino sublingual.
OXCORD? (nifedipino) deve ser utilizado
durante a gravidez somente se o potencial
beneficio justificar o potencial risco ao
feto.

Pacientes com infarto agudo do mio-
cardio, angina progressiva e angina
pos-infarto: Nestes casos, alguns paci-
entes, particularmente aqueles acome-
tidos de doenga arterial coronariana gra-
ve, tém desenvolvido de forma bem docu-
mentada, aumento na freqiiéncia, dura-
¢ao e na severidade da angina ou do in-
farto durante a introdugao do tratamento
com nifedipino ou quando se aumenta a
sua dosagem. O mecanismo destes efei-
tos ainda nao estd bem estabelecido.
Na estenose adrtica significativa o uso de
nifedipino, assim como o uso de qualquer
vasodilatador arterial, deve ser evitado e
pode levar a quadros de insuficiéncia car-
diaca.

O nifedipino de curta duragédo néo esta
indicado para o tratamento a longo prazo
da hipertensao arterial.

Embora na maior parte dos pacientes o
efeito hipotensor seja bem tolerado, oca-
sionalmente alguns pacientes podem
apresenta-lo de forma mais intensa. Esta
resposta, quando ocorre, é geralmente ob-
servada noinicio do tratamento ou quando
a dose é aumentada. Pode ser mais pro-
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vavel em pacientes recebendo concomi-
tantemente um betabloqueador.

Uso nas crises hipertensivas: Embora
0 uso sublingual do nifedipino (compri-
mido explotavel da formulacao de 10 mg)
possa proporcionar uma rapida resposta
hipotensora, esta queda dos niveis pres-
soricos nao obedece um padrao previsivel
ou controlado, podendo ocasionar uma
resposta hipotensora acima do desejado.
Nesta ocasido, ja foram descritos episé-
dios de isquemia cerebral, infarto do mio-
cardio e até mesmo 6bito. Portanto, o uso
sublingual da nifedipino para o controle
das crises hipertensivas néo &, pelo acima
exposto, recomendado.

Ainda que o “efeito rebote” ndo tenha sido
relatado com a suspensao abrupta do
nifedipino, é recomendada a reducao gra-
dual da sua dosagem.

O inicio do tratamento, a mudanca de do-
ses ou a ingestao simultanea de bebidas
alcodlicas podem reduzir a capacidade
de dirigir ou de controlar maquinas (vide
“Reacdes Adversas”).

Ha relatos ocasionais de aumento da an-
gina com a descontinuacéo de betablo-
queadores e a introducéo do nifedipino
de agdo rapida. Se possivel, € importante
reduzir gradativamente a dose dos beta-
bloqueadores, ao invés de interromper
abruptamente sua administracdo, antes
de comecar com nifedipino de agéo ra-
pida.

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

O efeito anti-hipertensivo do nifedipino
pode ser potencializado por outros farma-
cos anti-hipertensivos. A administragdo
de nifedipino em associa¢do com beta-
bloqueadores deve ser cuidadosa, pois
pode ocasionar hipotensao arterial exces-
siva e até mesmo insuficiéncia cardiaca con-
gestiva em casos isolados. O efeito anti-
hipertensivo do nifedipino pode ser poten-
cializado pela administragao concomitan-
te de cimetidina, diltiazem e fluconazol. A
associa¢do com digoxina pode levar a au-
mento dos niveis plasmaticos da digoxina,
e a associagdo com quinidina pode oca-
sionar uma queda nos niveis plasmaticos
da quinidina. Portanto, a adi¢ao ou a inter-
rupcao de nifedipino ao tratamento com
quinidina e/ou digoxina podem exigir o
ajuste de suas doses e a monitorizacao
de seus efeitos. O nifedipino pode ser co-
administrado com seguranga com os ni-
tratos.

REACOES ADVERSAS

Quando presentes, sua incidéncia & maior
no inicio do tratamento e em geral sdo
leves e transitorias. Os principais eventos
adversos relatados sao: cefaléia, rubor
facial e sensagao de calor. Com menor in-
cidéncia, outras reacdes foram descritas
de forma transitéria ou que regrediram
com ainterrupgao do tratamento: nauseas
e diarréia, tonturas, cansaco, reagdes dér-
micas (prurido, urticéria, rash cutaneo e
dermatite esfoliativa), parestesia, hipo-
tenséo grave, taquicardias, palpitacoes,
ginecomastia, hiperplasia gengival, alte-
ragdes da fungédo hepatica (traduzidas por
colestase intra-hepatica e aumento das

transaminases), mialgia e tremor de extre-
midades.

Edema de membros inferiores pode se
desenvolver como resultado da vasodila-
tagao predominante dos vasos arteriais.
Reacbes ao farmaco que variam em in-
tensidade, de individuo a individuo, po-
dem reduzir a capacidade de dirigir ou de
controlar maquinas, sobretudo no inicio
do tratamento, na mudanca de doses ou
com a ingestdo simultanea de bebidas
alcodlicas.

Em uma revisao de literatura, onde foram
utilizadas varias dosagens de nifedipino,
os eventos adversos mais frequentes,
porém geralmente sem gravidade e que
raramente exigiram a descontinuagéo da
terapia ou ajuste de dosagem, foram:

- Incidéncia de cerca de 10%:
Cardiovascular: edema periférico
Sistema Nervoso Central: tontura ou ver-
tigem

Gastrintestinal: nausea

Sistémico: cefaléia, flushing e fraqueza
- Incidéncia de cerca de 5%:
Cardiovascular: hipotensao transitéria

- Incidéncia de 2% ou menos:
Cardiovascular: palpitagdo

Respiratério: congestao nasal e pulmo-
nar, dispnéia

Gastrintestinal: diarréia, constipacao, cé-
licas, flatuléncia

Musculo-esquelética: inflamagéo, céibras,
rigidez das articulagdes

Sistema Nervoso Central: tremores, ner-
vosismo, inquietacao, disturbios do sono,
visdo turva, dificuldades de equilibrio
Outros: dermatite, prurido, urticaria, febre,
suores, calafrios, alteragédo da fungéo
sexual

- Incidéncia de cerca de 0.5%:
Cardiovascular: sincope (a maioria com
adose inicial e/ou aumento da dose), erito-
melalgia (manchas vermelhas dolorosas
e inchagos (que logo desaparecem) nos
pés e nas maos).

- Incidéncia menor do que 0.5%:
Hematoldgica: trombocitopenia, anemia,
leucopenia, purpura

Gastrintestinal: hepatite alérgica

Face e garganta: angioedema (a maioria
edema orofaringeo com dificuldade de
respiracdo em poucos pacientes), hiper-
plasia de gengiva

Sistema Nervoso Central: depressao, sin-
drome paranoéide

Sensacdes especiais: cegueira transitoria
no pico do nivel plasmatico, tinitus
Urogenital: nocturia, polidria

Outros: artrite com ANA(+), dermatite es-
foliativa, ginecomastia
Musculo-esquelética: mialgia

Diversos desses efeitos parecem ser rela-
cionados a dose.

POSOLOGIA ) .
ADOSAGEM DO NIFEDIPINO NECESSARIA A
SUPRESSAO DA ANGINA, E QUE PODE SER
TOLERADA PELO PACIENTE, PRECISA SER
ESTABELECIDA POR TITULAGAO. A DOSA-
GEM EXCESSIVA PODE RESULTAR EM
HIPOTENSAO.

A terapia deve ser iniciada com comprimidos de
10 mg. A dose inicial € de um comprimido de 10
mg, trés vezes ao dia. A dose eficaz comum esta
na faixa de 10 a 20 mg trés vezes ao dia. Certos

*

pacientes, especialmente aqueles com evidéncia
de espasmo na artéria coronaria, respondem
somente a altas doses ou administragao mais
frequiente, ou ambos. Em tais pacientes, doses
de 20 a 30 mg trés ou quatro vezes ao dia podem
ser eficazes. Doses acima de 120 mg/dia rara-
mente s&o necessarias. Nao se recomenda do-
sagem acima dos 180 mg/dia.

Na maioria dos casos a titulagdo de nifedipino
deve ser realizada por um periodo de 7 a 14 dias,
de modo que o médico possa aferir a resposta a
cada nivel de dosagem, e monitorar a pressao
sangliinea antes de passar a doses mais ele-
vadas.

Se os sintomas assim garantirem, a titulagdo
podera ser realizada de maneira mais rapida
desde que o paciente seja assistido freqtien-
temente. Tendo por base o nivel da atividade
fisica do paciente, a freqiiéncia da crise anginosa
e o consumo de nitroglicerina sublingual, a dose
de nifedipino pode ser elevada de 10 mg a 20
mg trés vezes ao dia e depois até 30 mg trés
vezes ao dia, em um periodo de trés dias.

Em pacientes hospitalizados sob observacao
intensiva, a dose pode ser aumentada (aumentos
de 10 mg) acada quatro a seis horas, conforme
necessario para controlar a dor e/ou arritmias
secundarias a isquemia. Cada dose raramente
deve exceder 30 mg.

Depois da descontinuagdo do nifedipino nao foi
observado o efeito rebote. No entanto, se a des-
continuagao for necessaria, recomenda-se que
adosagem deve ser reduzida gradualmente, sob
estrita supervisdo médica.

Os nitratos podem ser administrados conforme
necessarios para o controle de manifestaces
agudas da angina, especialmente durante a titu-
lagéo do nifedipino.

Uso em idosos: Em geral, deve-se iniciar com
a menor dose e aumentar, se necessario.

SUPERDOSE

As experiéncias de superdose com o nifedipino
sdo limitadas. Geralmente a superdose com nife-
dipino leva a hipotens&o pronunciada, necessi-
tando de suporte cardiovascular que inclui a mo-
nitorizagao da fungéo cardiovascular e respira-
téria, elevagao dos membros inferiores, infusao
cautelosa de célcio, agentes pressoricos e flui-
dos. Como o nifedipino apresenta uma alta liga-
cao protéica, a didlise nao parece ter muito bene-
ficio, entretanto, a plasmaferese pode ser util.

PACIENTES IDOSOS
Em geral, deve-se iniciar com a menor dose e
aumentar, se necessario.

VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA
MS - 1.1213.0016

Farmacéutico Responsavel:
Alberto Jorge Garcia Guimaraes
CRF-SP n° 12.449

N° do lote, data de fabricagao e validade:
vide cartucho.

BiosinTETiCA

Cuidados pela vida

BIOSINTETICA FARMACEUTICA LTDA.
Av. das Nagdes Unidas, 22.428
Sao Paulo - SP
CNPJ n° 53.162.095/0001-06
Industria Brasileira
Biosintética Assistance:
0800-0151036
www.biosintetica.com.br

Cod. Laetus n° 237
2075401
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