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MODELO DE BULA DO PROFISSIONAL DE SAUDE RDC 47/09

Vasoton®
cloridrato de verapamil

APRESENTACAO
Solugdo injetavel 2,5 mg/mL. Embalagem contendo 5 ampolas de 2 mL.

VIA DE ADMINISTRAGAO: INTRAVENOSA

USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSIGCAO

Cada mL da solugdo injetavel contém:

ClOFIArAtO & VETAPAMIL ...ttt bbb bbb s bbb bbb bbb bbb bbb bbbttt 2,5mg
excipientes (cloreto de sédio, acido cloridrico, hidréxido de s6dio e dgua para INJETAVEIS) [.5.P.....cvevrerururiririririeieieieesieie e 1mL

1) INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

O cloridrato de verapamil, na forma de solugdo injetavel, estd indicado para as taquicardias supraventriculares paroxisticas e crise
hipertensiva:

a) conversao rapida para o ritmo sinusal das taquicardias supraventriculares paroxisticas incluindo aquelas associadas a feixes anémalos
(Sindrome de Wolff-Parkinson-White e Lown-Ganong-Levine). E clinicamente aconselhavel apropriada manobra vagal (ex.: Manobra de
Valsalva) antes da administragdo de cloridrato de verapamil.

b) controle temporario da resposta ventricular rapida no “flutter” ou fibrilacéo atrial, exceto quando associado com feixes andmalos (Wolff-
Parkinson-White e Lown-Ganong-Levine);

c) redugdo dos niveis pressoricos na crise hipertensiva e na hipertensao refratéria.

2. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Vasoton® (cloridrato de verapamil) contém como principio ativo o cloridrato de verapamil, composto que apresenta a propriedade de inibir
seletivamente o fluxo dos ions célcio para a célula, através da membrana (bloqueador do canal lento ou antagonista dos ions calcio). O
cloridrato de verapamil é o cloridrato de isopropil-(N-metil-N-homoveratril)-aminopropil-3,4-dimetoxifenil-acetonitrilo.

Farmacodinamica

A dose intravenosa usualmente administrada de 5-10 mg de cloridrato de verapamil produz reducéo transitoria, geralmente assintomatica, da
pressao sistémica arterial, resisténcia e contratilidade vascular sistémica; a pressao de enchimento do ventriculo esquerdo é levemente
aumentada.

Farmacocinética

O cloridrato de verapamil administrado por via intravenosa é rapidamente metabolizado. A eliminacéo é bi-exponencial com uma répida fase
de distribui¢do (meia-vida de 4 minutos) e uma fase de eliminag&o terminal reduzida (meia-vida de duas a quatro horas). Aproximadamente
70% da dose administrada é eliminada por via renal sob a forma de seus metabdlitos e 3% a 4% sob a forma inalterada; 16% da dose é
eliminada nas fezes em cinco dias. Cerca de 3% a 4% é excretado sob a forma inalterada.

3. CONTRAINDICACOES

Vasoton® (cloridrato de verapamil) € contraindicado a pacientes com conhecida hipersensibilidade ao cloridrato de verapamil ou aos demais
componentes de sua formulagéo.

Vasoton® (cloridrato de verapamil) é contraindicado em casos de: hipotenséo (pressdo sistolica menor que 90 mmHg); choque cardiogénico;
insuficiéncia ventricular esquerda grave; bloqueio AV de segundo e terceiro graus (exceto em pacientes com marca-passo ventricular
artificial em funcionamento); sindrome do nédulo sinusal (exceto em pacientes com marca-passo ventricular artificial em funcionamento);
insuficiéncia cardiaca congestiva; bradicardia acentuada (abaixo de 50 bpm); “flutter” ou fibrilagdo atrial associada a feixe andmalo (Wolff-
Parkinson-White e Lown-Ganong-Levine); administragdo simultanea de betabloqueadores por via intravenosa; taquicardia ventricular.

4. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Insuficiéncia cardiaca: Vasoton® deve ser evitado em pacientes com disfungéo ventricular esquerda grave (por ex: fragdo de ejegdo menor
que 30% ou sintomas moderados a graves de insuficiéncia cardiaca) e em pacientes com qualquer grau de disfuncéo ventricular se eles
estiverem recebendo betabloqueadores (vide item Interacdes Medicamentosas). Pacientes com disfuncéo ventricular leve devem, se
possivel, ser controlados com doses ideais de digitalicos e/ou diuréticos antes do tratamento com verapamil (vide item Interagdes
Medicamentosas).

Hipotensdo: ocasionalmente a agdo farmacoldgica do verapamil pode produzir diminuigdo da pressdo sanguinea abaixo dos niveis normais
que pode resultar em tonturas ou hipotenséo sintomatica.

Elevagdo de enzimas hepéticas: foram relatadas elevacdes das transaminases sem elevagdo concomitante de fosfatase alcalina e de
bilirrubinas. Tais elevagdes algumas vezes foram transitérias e podem desaparecer mesmo se o tratamento com verapamil for mantido.
Vérios casos de danos hepatocelulares relacionados ao verapamil foram comprovados por nova administracdo da substancia; a metade deles
apresentava sintomas clinicos (mal-estar, febre e/ou dor no quadrante abdominal direito superior) além das elevacdes de TGO e TGP e de
fosfatase alcalina. Por isso, é prudente que se faga a monitoracéo das provas de funcéo hepéatica periodicamente em pacientes tratados com
verapamil.

Associacéo a feixe andmalo (Wolff-Parkinson-White e Lown-Ganong-Levine): alguns pacientes com fibrilacéo atrial paroxistica e/ou
fibrilacéo atrial cronica ou “flutter” atrial associados a uma via AV acessoria concomitante desenvolveram aumento da condugéo
anterograda, através da via acessoria, ultrapassando o nédulo sinusal, produzindo uma resposta ventricular muito rapida ou fibrilagéo
ventricular apés administracdo de verapamil por via intravenosa.

Bloqueio atrioventricular: o efeito do verapamil sobre a condugdo AV e sobre o nédulo sinoatrial pode causar bloqueio AV de primeiro grau
assintomatico e bradicardia transitoria, algumas vezes acompanhada de ritmo nodal de escape. O prolongamento do intervalo PR é
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correlacionado com as concentragdes plasmaticas do verapamil, especialmente durante as fases iniciais do tratamento com a titulagdo das
doses. Blogueios AV de graus superiores, entretanto, raramente sdo observados (0,5%). Bloqueio AV de primeiro grau acentuado ou
desenvolvimento progressivo para um blogueio AV de segundo ou terceiro grau, requer uma redugdo da dose ou, raramente, a suspenséo do
tratamento com cloridrato de verapamil e instituicdo do tratamento apropriado, dependendo da situacéo clinica.

Bradicardia/assistolia: Cloridrato de verapamil afeta os nddulos AV e SA e raramente produz blogueio AV de segundo e terceiro graus,
bradicardia e, em casos graves, assistolia. Esses efeitos ocorrem mais comumente em pacientes com sindrome do nédulo sinusal (doenga no
nddulo SA), presente geralmente em pacientes idosos. Quando ocorre assistole em pacientes que ndo apresentam sindrome do nddulo sinusal,
esta apresenta periodo curto de duragéo (segundos ou menos) com retorno espontaneo ao ritmo normal sinusal ou nodal AV. Caso isso néo
ocorra, recomenda-se iniciar tratamento apropriado imediatamente.

Uso durante a gravidez e lactacédo
Durante a gravidez s6 se deve administrar cloridrato de verapamil quando existir uma indicagdo absolutamente necessaria, pois estudos
indicam que o cloridrato de verapamil atravessa a barreira placentaria e pode ser medido no cordao umbilical.

Categoria de risco na gravidez: C
Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagdo médica ou do cirurgido-dentista.

Lactacao: Estudos indicam que o cloridrato de verapamil atravessa a barreira placentaria, pode ser medido no corddo umbilical e é excretado
no leite materno. Em virtude dos sérios efeitos adversos provocados em lactentes, a administracao de cloridrato de verapamil deve ser
suspensa durante o periodo de lactagao.

Uso em idosos, criangas e outros grupos de risco
Uso em idosos: As doses de Vasoton®devem ser individualizadas, pois pacientes idosos apresentam uma resposta acentuada ao verapamil.

Uso pediatrico: Deve-se ter bastante cautela ao administrar cloridrato de verapamil a este grupo de pacientes.

Uso em pacientes com fungéo hepatica alterada: Considerando que o verapamil é intensamente metabolizado no figado, ele deve ser
administrado com cautela em pacientes com funcéo hepética alterada. Em pacientes com funcéo hepética limitada, o efeito do cloridrato de
verapamil, dependendo da gravidade do caso, se intensifica e se prolonga devido ao metabolismo retardado do farmaco. Por conseguinte,
nestes casos deve-se ajustar muito cuidadosamente a dose e comegar com doses menores.

5. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Digitalicos: o uso de cloridrato de verapamil em pacientes digitalizados é bem tolerado se a dose de digoxina é adequadamente ajustada. O
tratamento crénico com verapamil aumenta 50% a 75% os niveis séricos de digoxina durante a primeira semana de terapia, podendo resultar
em intoxicacéo digitalica. Desta forma, ao iniciar o tratamento com cloridrato de verapamil em pacientes sob tratamento com digital é
recomendavel reduzir os digitalicos a metade, restabelecendo a dose inicial em 1-2 semanas, caso haja necessidade para o éxito terapéutico.
Em pacientes com cirrose hepética, a influéncia do verapamil sobre a cinética da digoxina é ampliada. O verapamil pode reduzir a depuracéo
total corporal e a depuragdo extra-renal da digoxina em cerca de 27% e 29% respectivamente. A dose de manutencéo do digital deve ser
reduzida quando o verapamil é administrado, e o paciente deve ser monitorado cuidadosamente para evitar a super ou subdigitalizacéo,
bloqueio AV e bradicardia excessiva. Sempre que se suspeitar de superdigitalizagdo, a dose diaria do digital deve ser reduzida ou
temporariamente suspensa. Em caso de interrupgdo de Vasoton® (cloridrato de verapamil) o paciente deve ser reavaliado para evitar a
subdigitalizacéo.

Betabloqueadores: o tratamento concomitante com verapamil e betabloqueadores pode resultar em efeitos aditivos negativos sobre a
frequéncia cardiaca, conducéo atrioventricular e/ou contratilidade cardiaca. O cloridrato de verapamil intravenoso ndo deve ser usado em
pacientes sob tratamento com betabloqueadores. O tratamento com betabloqueadores deve ser descontinuado no minimo 24 horas antes da
administragdo intravenosa de verapamil.

Flecainamida: estudo realizado em voluntarios sadios revelou que a administracdo concomitante de flecainamida e cloridrato de verapamil
resulta em reducdo da contratilidade do miocardio, prolongamento da condugdo AV e prolongamento da repolarizagéo.

Agentes com elevado indice de ligagéo as proteinas plasmaticas: cloridrato de verapamil apresenta elevados indices de ligagdo as proteinas
plasmaticas, portanto, deve ser administrado com cautela em pacientes recebendo outros medicamentos com essa propriedade.

Agentes anti-hipertensivos: o cloridrato de verapamil administrado concomitantemente com agentes anti-hipertensivos orais (ex.:
vasodilatadores, inibidores da enzima de converséo da angiotensina, diuréticos, betabloqueadores) tera um efeito aditivo na reducéo da
presséo arterial, devendo, neste caso, haver uma monitoracéo apropriada do paciente. O uso concomitante de agentes, que atenuam a fungéo
alfa-adrenérgica, com verapamil pode resultar em redugéo na pressdo sanguinea que pode ser excessiva em alguns pacientes. Segundo um
estudo realizado, a administracdo concomitante de cloridrato de verapamil e prazosina resultou em queda brusca da pressdo sanguinea.
Agentes antiarritmicos

Disopiramida: até que sejam obtidos dados sobre possiveis interagdes entre verapamil e fosfato de disopiramida, ndo se deve administrar
disopiramida entre 48 horas antes e 24 horas ap6s a administracdo de verapamil.

Quinidina: em pequeno nimero de pacientes com cardiomiopatia hipertréfica (HSS), o uso concomitante de verapamil e quinidina resultou
em significativa hipotensdo. Até que maiores dados sejam obtidos, a terapia combinada de verapamil e quinidina em pacientes com
cardiomiopatia hipertréfica deve ser evitada.

Os efeitos eletrofisiolégicos da quinidina e do cloridrato de verapamil sobre a conducéo AV foram estudados em 8 pacientes. O cloridrato de
verapamil neutralizou significativamente os efeitos da quinidina sobre a condugdo AV. Houve um relato de aumento dos niveis de quinidina
durante o tratamento com verapamil.

Outras:

Alcool: foi mostrado que o verapamil inibe significativamente a eliminag&o do alcool resultando em concentragdes sanguineas elevadas de
etanol que podem prolongar os efeitos téxicos do alcool.

Cimetidina: as interagdes entre cimetidina e verapamil administrado cronicamente ndo foram estudadas. Foram obtidos resultados variaveis
em estudos de curta duragdo em voluntérios sadios; a depuracéo do verapamil foi tanto reduzida quanto permaneceu inalterada.
Ciclosporina: o tratamento concomitante com verapamil aumenta os niveis circulantes da ciclosporina.

Fenitoina e fenobarbital: redugdo do nivel plasmatico e do efeito de verapamil.

Litio: foi relatado aumento da sensibilidade aos efeitos do litio (neurotoxicidade) durante o tratamento concomitante do litio com verapamil;
foram observados tanto niveis aumentados ou diminuidos, quanto inalterados de litio. Os pacientes que forem tratados com ambas as
substancias devem ser monitorados cuidadosamente.

Carbamazepina: o tratamento concomitante com verapamil pode aumentar as concentragdes de carbamazepina. Isto pode provocar efeitos
colaterais da carbamazepina, tais como diplopia, cefaleia, ataxia ou tonturas.
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Teofilina: 0 uso concomitante com verapamil inibe a depuragao e aumenta os niveis plasmaticos da teofilina.

Agentes anestésicos inalados: quando usados concomitantemente, os anestésicos por inalagéo e os antagonistas do célcio, tais como o
verapamil, devem ser titulados cuidadosamente para evitar depresséo cardiovascular excessiva.

Midazolam: o uso concomitante com cloridrato de verapamil eleva as concentragdes plasmaticas de midazolam.

Prazosina: o uso concomitante com cloridrato de verapamil eleva as concentragdes plasmaticas de prazosina.

Sinvastatina/lovastatina: o uso concomitante com cloridrato de verapamil eleva as concentragdes plasmaticas de sinvastatina/lovastatina.
Acido acetilsalicilico: 0 uso simultaneo com cloridrato de verapamil aumenta a possibilidade de ocorrerem sangramentos, hemorragias.
Agentes bloqueadores neuromusculares: dados clinicos e estudos em animais sugerem que o verapamil pode potencializar a atividade de
agentes bloqueadores neuromusculares (despolarizantes e do tipo curare). Caso essas substancias sejam administradas simultaneamente com
verapamil, pode ser necessaria uma redugéo da dose do verapamil e/ou do agente bloqueador neuromuscular.

Solugdes alcalinas: verapamil sob a forma de solucéo injetavel é incompativel com solugdes alcalinas (ex. solugdo de bicarbonato), ja que
pode efetuar-se uma precipita¢do da base de verapamil.

InteragBes com alimentos

Mostrou-se que o suco de grapefruit aumenta os niveis plasmaticos de verapamil, que é o componente de Vasoton®. Portanto, ndo se deve
ingerir suco de grapefruit com Vasoton®.

6. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Este medicamento deve ser guardado dentro da embalagem original. Conservar em temperatura ambiente entre 15°C e 30°C e proteger da luz
e umidade.

Prazo de validade: 24 meses a partir da data da fabricacéo.

Nuamero de lote e datas de fabricacgao e validade: vide embalagem.
Né&o use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Caracteristicas fisicas e organolépticas
Vasoton® apresenta-se como uma solugdo limpida, incolor, isenta de particulas visiveis.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.

7. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Modo de usar

Produtos de uso parenteral devem ser inspecionados visualmente quanto a presenca de particulas e coloragdo antes da administracéo.
Somente utilize 0 medicamento caso a solucéo esteja limpida e o frasco intacto.

Néo é recomendado a diluicdo do medicamento em solugéo de lactato de sédio e 0 armazenamento em embalagens de PVC.

A administracéo de cloridrato de verapamil com albumina, anfotericina B, cloridrato de hidralazina ou trimetoprima e sulfametoxazol deve
ser evitada.

Cloridrato de verapamil sofre precipitacdo em presenca de solugdo com pH acima de 6,0.

Posologia

® .. . P . - - e
Vasoton deve ser administrado como infusdo intravenosa por, pelo menos, 2 minutos sob estrito controle dos dados eletrocardiograficos e
pressoricos.

Adultos:

Dose inicial: 5 a 10 mg (0,075 a 0,15 mg/kg de peso) administrado por infusédo intravenosa em bolus por dois minutos;

Dose de repeti¢do: 10 mg (0,15 mg/kg de peso) por 30 minutos apés a dose inicial e caso a resposta ndo tenha sido satisfatéria.
Pacientes idosos: a dose deve ser administrada por, pelo menos, 3 minutos para minimizar os efeitos do farmaco.

Uso Pediéatrico:

Dose inicial: 0 a 1 ano: 0,1 a 0,2 mg/kg peso (dose usual de 0,75 a 2 mg) deve ser administrada por infuséo intravenosa em bolus por, pelo
menos, 2 minutos sob estreita monitorizagdo do ECG.

1al5anos: 0,1 a0,3 mg/kg de peso (dose usual de 2 a 5 mg) deve ser administrada por infusdo intravenosa em bolus por, pelo menos, 2
minutos. Nao exceder 5 mg.

Dose de repeticdo: 0 a 1 ano: 0,1 a 0,2 mg/kg peso (dose usual de 0,75 a 2 mg) por 30 minutos apds a dose inicial e caso a resposta néo tenha
sido satisfatoria;

lal5anos: 0,1 a0,3 mg/kg de peso (dose usual de 2 a 5 mg) por 30 minutos apds a dose inicial e caso a resposta ndo tenha sido satisfatoria.
Né&o exceder 10 mg em uma Unica dose.

8. REACOES ADVERSAS

As seguintes reacOes adversas foram relatadas:

Sistema Cardiovascular: Blogueio atrioventricular (primeiro, segundo e terceiro), bradicardia sinusal, parada sinusal, edema periférico,
taquicardia, palpitagdes e hipotensao;

Sistema Nervoso Central: dor de cabega, tontura, parestesia, tremor e sonoléncia;

Sistema Gastrintestinal: Nausea, vomito, constipacao, ileo, desconforto gastrintestinal, hiperplasia gengival, dor abdominal;

Sistema Tegumentar: angioedema, sindrome de Stevens-Johnson, exantema maculopapular, urticaria, eritema multiforme, diaforese, parpura
e prurido;

Sentidos: vertigem;

Sistema Urogenital: ginecomastia, impoténcia e galactorreia;

Sistema Imunolégico: Reacdes alérgicas;

Sistema Musculoesquelético: fraqueza muscular, dores nos mdsculos ou juntas;

Geral: fadiga, elevagdo das enzimas do figado e elevacdo dos niveis de prolactina.
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Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificagdes em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISA, disponivel em
www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municipal.

9. SUPERDOSE

A superdose de verapamil pode causar hipotensdo pronunciada, bradicardia e anormalidades do sistema de conduc&o (por ex.: ritmo
juncional com dissociacdo AV e bloqueio de alto grau, incluindo assistolia). Podem ser evidenciados outros sintomas secundarios a
hipotensdo (ex.: acidose metabdlica, hiperglicemia, hiperpotassemia, disfuncéo renal e convulsdes).

Em caso de superdosagem, devem ser tomadas medidas de suporte, tais como estimulacéo beta-adrenérgica, administragdo de solugdo
parenteral de célcio ou esvaziamento gastrico. Verapamil ndo pode ser removido por hemodialise. Tais medidas podem aumentar o fluxo do
ion célcio através dos canais lentos e tém sido utilizadas no tratamento da superdosagem com o verapamil. No caso de ocorrerem reagdes
hipotensoras clinicamente significativas ou bloqueio AV de alto grau permanente, devem ser utilizados agentes vasopressores ou marca-
passo cardiaco, respectivamente. Em caso de assistolia, devem ser tomadas medidas usuais incluindo isoproterenol, ressuscitagéo
cardiopulmonar e tratamento com outros agentes vasopressores.

Em caso de intoxicagéo ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientagdes.

I1) DIZERES LEGAIS
Reg. MS n° 1.1637. 0113
Farm. Resp.: Eliza Yukie Saito - CRF-SP n° 10.878

Registrado por:

Blau Farmacéutica S.A.

CNPJ 58.430.828/0001-60

Rodovia Raposo Tavares km 30,5 - n° 2833 - Prédio 100
CEP 06705-030 — Cotia — SP

Industria Brasileira

www.blau.com.br

Fabricado por:

Blau Farmacéutica S.A.

CNPJ 58.430.828/0013-01

Rua Adherbal Stresser, 84

CEP 05566-000 — S&o Paulo — SP
IndUstria Brasileira

Venda sob prescricdo médica

QUALIDADE

@ Blau

7004410-00

Blau Farmacéutica S/A.



Blau

FARMACEUTICA

Histdrico de Alteracédo da Bula

Dados da submissao eletrénica Dados da peticao/notificacédo que altera bula Dados das alteragdes de bulas
Data do N° do Assunto Data do N° do Assunto Data de Itens de bula Versbes | Apresentagdes
expediente | expediente expediente | expediente aprovacao (VP/VPS) | relacionadas
10457 -
SIMILAR -
Incluséo
15/10/2018 - Inicial de - - - - Todos VP/VPS Todas
Texto de Bula
— RDC 60/12

Blau Farmacéutica S/A.



	Farmacocinética
	Uso em idosos, crianças e outros grupos de risco

