- Respiratérias: pode ocorrer broncoespasmo em pacientes com asma brénquica ou histéria de queixas
asmaticas.

- Outras: disturbios visuais, fadiga e/ou lassidao (freqlientemente transitéria). Um aumento dos anticorpos
antinucleares (ANA) foi observado, entretanto a relevancia clinica deste evento ndo esta elucidada. Casos
isolados de miastenia grave ou exacerbagéo da miastenia grave tém sido relatados.

A descontinuag&o da droga deve ser considerada se, a critério clinico, o bem-estar do paciente estiver sendo
afetado por quaisquer uma das reagdes acima. A interrupgéo do tratamento com betabloqueadores deve
ser gradual. Na rara possibilidade de intolerancia manifestada através de bradicardia e hipotenséo, a droga
deve ser suspensa e, se necessario, deve-se instituir tratamento para superdosagem.

POSOLOGIA

Adultos:

Hipertensdo: Uma dose inicial de 80 mg, duas vezes ao dia, que pode ser aumentada a intervalos se-
manais, de acordo com a resposta. A dose usual esta na faixa de 160-320 mg por dia, e a dose maxima
diaria ndo deve exceder 640 mg diarios. Com administragdo concomitante de diuréticos ou outras drogas
anti-| hlpertenswas obtém-se uma redugéo adicional da pressao arterial.

Angina, enxaq e tremor ial: Uma dose inicial de 40 mg, duas ou trés vezes
ao dia, pode ser aumentada, em igual quantidade, a intervalos semanais de acordo com a resposta
do paciente. Uma resposta adequada para ansiedade, enxaqueca e tremor essencial é normalmente
observada na faixa de 80-160 mg/dia e, para angina, na faixa de 120-240 mg/dia.

Arritmia, i a de ar ia hipertréfica obstrutiva e tireotoxicose: A faixa
de dose de 10 a 40 mg trés ou quatro vezes ao dia, normalmente atinge a resposta objetivada. A dose
maxima de 240 mg para arritmias ndo deve ser excedida.

Feocromocitoma (Usado apenas com uma droga alfa-bloqueadora): Pré-operatério - recomendam-se
60 mg diariamente, por trés dias. Casos malignos inoperaveis - 30 mg diariamente.

Criangas: A dose deve ser determinada individualmente e o que se segue é apenas um guia:
Arritmias, feocr 0,25 a 0,5 mg/Kg, trés ou quatro vezes ao dia, como for
necessario.

Enxaqueca: abaixo de 12 anos: 20 mg, duas ou trés vezes ao dia; acima de 12 anos: a dose para adultos.
SUPERDOSAGEM: Os sintomas de superdosagem podem incluir: bradicardia, hipotenséo, insuficiéncia
cardiaca aguda e broncoespasmo. O broncoespasmo pode normalmente ser revertido por broncodilatadores,
tais como: o salbutamol. Doses maiores podem ser requeridas e devem ser tituladas de acordo com a
resposta clinica. O tratamento geral deve incluir: monitoragao cuidadosa, tratamento em unidade de terapia
intensiva, uso de lavagem gastrica, carvao ativado, laxante para prevenir a absor¢ao de qualquer droga ainda
presente no trato gastrintestinal e o uso de plasma ou substitutos do plasma para tratar hipotenséo e choque.
Bradicardia excessiva pode ser controlada com 1-2 mg de atropina por via intravenosa e/ou marca-passo
cardiaco. Se necessario, a isto pode se seguir a administragéo de uma dose em bolus de 10 mg de glucagon
por via intravenosa, um estimulante beta-adrenérgico, tal como a dobutamina (2,5 mg a 10 mg/Kg/min).
A dobutamina, devido ao seu efeito inotrépico positivo, também pode ser usada para tratar hipotenséo e
insuficiéncia cardiaca aguda. E provavel que estas doses sejam inadequadas para a reverséo dos efeitos
cardiacos do betabloqueio se tiver ocorrido ingestdo de uma superdose elevada. A dose de dobutamina
deve entdo ser aumentada, se necessario, para atingir a resposta desejada.

PACIENTES IDOSOS: A evidéncia referente a relagédo entre nivel sangiiineo e idade é conflitante. Com
relagdo aos pacientes idosos, a dose 6tima deve ser determinada individualmente, de acordo com a
resposta clinica.
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PROPRAMED

cloridrato de propranolol

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTAGOES
Comprimidos 40 mg: Caixa com 20, 40, 500 ou 1000 cprs
Comprimidos 80 mg: Caixa com 20, 500 ou 1000 cprs

USO ADULTO E/OU PEDIATRICO - USO ORAL

COMPOSIGAO

Cada comprimido de 40 mg contém:

cloridrato de propranolol 40mg
Excipientes* q.s.p. 1cpr
Cada comprimido de 80 mg contém:

cloridrato de propranolol 80mg
Excipientes* q.s.p. 1cpr
* amido de milho, diéxido de silicio coloidal, croscarmelose sédica, estearato de magnésio, lactose e
celulose microcristalina.

INFORMAGOES AO PACIENTE
Acao esperada do medicamento: PROPRAMED é um betabloqueador indicado para: controle de
hipertenséo essencial e renal; controle de angina pectoris; controle da maioria das arritmias cardiacas;
profilaxia da enxaqueca; controle do tremor essencial; controle da ansiedade e taquicardia por ansiedade;
controle adjuvante da tireotoxicose e crise tireotdxica; controle da cardiomiopatia hipertrofica obstrutiva;
conlrole de feocromocitoma (com um bloqueador dos receptores alfa-adrenérgicos).
Ci de ar Conservar em temperatura ambiente (entre 15 e 30°C). Proteger da
luz e umidade.
Prazo de Validade: A data de validade esta impressa nas embalagens do produto. N&o utilize PRO-
PRAMED depois de vencido o prazo de validade. Ao comprar qualquer medicamento verifique o prazo
de validade. Nao utilize remédio com o prazo vencido. Além de ndo obter o efeito desejado, podera
prejudicar sua saude.

avi el do: Informe imedi 1ente seu médico se houver suspeita de gravidez antes do inicio,
durante ou ap6s o uso do medicamento. Informe também ao médico se estiver amamentando.
Cuidados de administragao: Siga a orientagcdo do seu médico, respeitando sempre os horarios, as
doses e a duragao do tratamento. Nao interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico. Tome
os comprimidos de acordo com as instrugdes do seu médico e nao interrompa sem antes consulta-lo.
Reago6es adversas: Informar ao médico o aparecimento de reagdes desagradaveis, principalmente
sintomas como: extremidades frias, nausea, diarréia, tontura, distirbios do sono e cansaco. Esses efeitos
sao transitorios na maioria das vezes. Informe seu médico sobre quaisquer outras reagdes desagradaveis
atribuiveis a medicagao.
TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANGAS.

com outras Informe seu médico sobre qualquer medicamento que

esteja usando antes do inicio ou durante o tratamento. Enquanto estiver em tratamento com PROPRAMED,
n&o tome nenhum outro medicamento sem o consentimento do seu medico.
Efeitos sobre a idade de dirigir veiculos e operar ma O uso de PROPRAMED prova-
velmente ndo resultara em comprometimento na capacidade dos pacientes em dirigir veiculos ou operar
maqumas Entretanto deve ser levado em considerac&o que ocasionalmente pode ocorrer tontura e fadiga.
Ci pr PROPRAMED ¢ contra-indicado em todos casos de hipersensi-
bilidade ao propranolol Em caso de cirurgia, informar ao médico anestesista que esta em tratamento
com PROPRAMED.
NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO. PODE SER PERIGOSO PARA
A SUA SAUDE.

INFORMAGOES TECNICAS

Propri F ina O propranolol é um bloqueador dos receptores beta 1 e 2-adrenérgi-
cos. Nao possui atividade agonista no receptor beta-adrenérgico, mas possui atividade estabilizadora na
membrana em concentragdes que excedam 1-3 mg/L, ndo obstante tais concentragdes sao raramente
alcangadas durante tratamento oral. O betabloqueio competitivo foi demonstrado no homem através de
um deslocamento paralelo para a direita na curva de resposta da freqliéncia cardiaca aos beta-agonistas
relacionada a dose, tal como a isoprenalina.

O propranolol, assim como outros betabloqueadores, possui efeitos inotropicos negativos e, portanto,
deve ser contra-indicado na insuficiéncia cardiaca descompensada.

PROPRAMED é uma mistura racémica cuja forma ativa € o S (-) isomero. Com excegao da inibigdo




da conversao da tiroxina a triiodotironina, € improvavel que qualquer propriedade adicional inerente ao
isomero R (+) propranolol desencadeie efeitos terapéuticos diferentes.

PROPRAMED é eficaz e bem tolerado na maioria das populagdes étnicas, apesar da resposta poder
ser menor em pacientes negros.

Propri Far inéti O propranolol é completamente absorvido apés administragéo oral, e
as concentracdes plasmaticas de pico ocorrem entre 1 e 2 horas apds a administragdo da dose a pacientes
em jejum. O figado remove até 90% de uma dose oral, com uma meia-vida de eliminagéo de 3 a 6 horas.
O propranolol é ampla e rapidamente distribuido pelo corpo, sendo que os niveis mais altos ocorrem nos
pulmdes, figado, rins, cérebro e coragéo. O propranolol apresenta um alto indice de ligagédo as proteinas
plasmaticas (80-95%).

INDICAGOES: PROPRAMED é um betabloqueador indicado para: controle de hipertensdo essencial e
renal; controle de angina pectoris; controle da maioria das arritmias cardiacas; profilaxia da enxaqueca;
controle do tremor essencial; controle da ansiedade e taquicardia por ansiedade; controle adjuvante da
tireotoxicose e crise tireotéxica; controle da cardiomiopatia hipertréfica obstrutiva; controle de feocromo-
citoma (com um bloqueador dos receptores alfa-adrenérgicos).

CONTRA-INDICAGOES: PROPRAMED néo deve ser utilizado se houver histéria de asma brénquica ou
broncoespasmo. O broncoespasmo pode normalmente ser revertido com broncodilatadores agonistas
beta-2, como, por exemplo, salbutamol. Grandes doses de broncodilatadores agonistas beta-2 podem ser
necessarias para superar o betabloqueio produzido por propranolol e a dose deve ser titulada de acordo
com a resposta clinica. Tanto a administragao venosa quanto a inalatdria devem ser consideradas. O uso
de aminofilina intravenosa e/ou o uso de ipratropio (administrado por nebulizador) podem ser considerados.
Glucagon (1 a 2 mg administrados intravenosamente) também parece produzir um efeito broncodilatador em
pacientes asmaticos. Oxigénio ou ventilagao artificial podem ser necessarios em casos graves.
PROPRAMED n&o deve ser utilizado em casos de: conhecida hipersensibilidade ao propranolol; hipotens&o;
bradicardia; disturbios severos da circulagéo arterial periférica; sindrome do nodo sinusal; feocromocitoma nao
tratado; insuficiéncia cardiaca descompensada; angina Prinzmetal; choque cardiogénico; acidose metabolica;
apds jejum prolongado; bloqueio cardiaco de segundo ou terceiro grau.

ADVERTENCIAS E PRECAUCOES: Deve-se tomar cuidados especiais com relagdo a pacientes com
reserva cardiaca diminuida. As drogas betabloqueadoras devem ser evitadas na presenga de insuficiéncia
cardiaca descompensada. Todavia, elas podem ser usadas em pacientes cujos sinais de insuficiéncia
foram controlados.

PROPRAMED pode modificar a taquicardia da hipoglicemia e pode mascarar os sinais da tireotoxicose.
PROPRAMED deve ser administrado com cautela em pacientes com blogueio cardiaco de primeiro grau,
devido ao efeito negativo sobre o tempo de condugéo.

PROPRAMED pode causar uma reaga@o mais severa a uma variedade de alérgenos, quando administrado
a pacientes com histéria de reagéo anafilatica a tais alérgenos. Esses pacientes podem nao responder as
doses usuais de adrenalina utilizadas no tratamento de tais reagdes.

A insuficiéncia cardiaca ocasionada por tireotoxicose freqiientemente responde ao PROPRAMED isolada-
mente, mas se outros fatores adversos coexistirem, a contractilidade do miocérdio deve ser mantida, e os
sinais de insuficiéncia devem ser controlados com diuréticos e digitalicos.

Uma das agdes farmacoldgicas das drogas betabloqueadoras é a redugéo da freqliéncia cardiaca. Nos raros
casos em que os sintomas possam ser atribuiveis a baixa freqliéncia cardiaca, a dose pode ser reduzida.
Em pacientes que sofrem de doenca cardiaca isquémica, assim como ocorre com outros agentes beta-
bloqueadores, o tratamento com PROPRAMED n&o deve ser descontinuado abruptamente. Ou pode-se
substituir o tratamento com PROPRAMED por doses equivalentes de outro betabloqueador, ou suspende-se
gradualmente o tratamento com PROPRAMED.

PROPRAMED deve ser utilizado com cautela em pacientes com cirrose descompensada.

Em pacientes com hipertenséo portal pode haver deterioragédo da fungéo hepéatica e desenvolvimento de
encefalopatia hepatica.

Houve relatos sugerindo que o tratamento com propranolol pode aumentar o risco de desenvolvimento
de encefalopatia hepatica.

Em pacientes com insuficiéncia hepatica ou renal significativa a meia-vida do propranolol pode estar aumen-
tada, por isto deve-se tomar cuidado ao iniciar o tratamento e selecionar a dose inicial em tais pacientes.
PROPRAMED pode agravar disturbios da circulagéo arterial periférica. Pode também agravar distdrbios
circulatdrios arteriais periféricos menos graves.

Gravidez e lactagdo: Como ocorre com todas as outras drogas, PROPRAMED né&o deve ser administrado
durante a gravidez, a menos que seu uso seja essencial.

N&o ha evidéncias de teratogenicidade com o uso de PROPRAMED.

Os betabloqueadores reduzem a perfusao placentaria o que pode resultar em morte fetal intra-uterina, partos
imaturos e prematuros.

Além disso, podem ocorrer eventos adversos especialmente hipoglicemia e bradicardia no neonato e
bradicardia no feto.

A maioria dos betabloqueadores, principalmente compostos lipofilicos, passara para o leite materno
embora em quantidades variaveis. Portanto, a amamentagéo ndo é recomendada apés a administragédo
desses compostos.

INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

PROPRAMED modifica a taquicardia da hipoglicemia. Deve-se tomar cuidado ao se instituir o uso de
PROPRAMED concomitantemente a tratamento hipoglicmico em pacientes diabéticos. O propranolol pode
prolongar a resposta hipoglicémica a insulina.

Deve-se tomar cuidado ao se prescrever uma droga betabloqueadora com agentes antiarritmicos Classe
1, tal como a disopiramida.

A associagéo entre glicosideos digitalicos e betabloqueadores pode aumentar o tempo de condugéo
atrioventricular.

Os betabloqueadores podem exacerbar a hipertens&o do rebote que pode se seguir a retirada da clonidina.
Se duas drogas forem co-administradas, o betabloqueador deve ser retirado alguns dias antes da retirada
da clonidina. Em caso de substituigdo da clonidina por betablogueador, a introdugdo do mesmo deve ser
feita alguns dias ap6s a retirada da clonidina.

Deve-se tomar cuidado em caso de administragéo de ergotamina, diidroergotamina ou substancias rela-
cionadas a pacientes que estejam recebendo propranolol, pois foram relatadas reages vasoespasticas
em alguns pacientes.

O uso concomitante de inibidores da prostaglandina sintetase (por ex.: indometacina, ibuprofeno) pode
diminuir os efeitos hipotensores de PROPRAMED.

A administragdo concomitante de propranolol e clorpromazina pode resultar em um aumento dos niveis
plasmaticos de ambas as drogas. Isto pode levar a um aumento do efeito antipsicético da clorpromazina e
do efeito anti-hipertensivo do propranolol.

O uso combinado de betabloqueadores e bloqueadores do canal de célcio com efeitos inotropicos negativos,
como por exemplo: verapamil e diltiazem, pode levar a um aumento desses efeitos, particularmente em
pacientes com a fungéo ventricular prejudicada ou com anormalidades de condug&o sinoatrial ou atrioven-
tricular. Isto pode resultar em hipotensao grave, bradicardia e insuficiéncia cardiaca. Nenhuma das drogas
deve ser administrada intravenosamente antes da descontinuagéo da outra por 48 horas.

A administragdo de PROPRAMED durante infusao de lidocaina pode aumentar a concentragéo plasmatica de
lidocaina em aproximadamente 30%. Pacientes que ja estejam recebendo propranolol tendem a apresentar
niveis mais altos de lidocaina do que pacientes controle. Esta combinagao deve ser evitada.

O uso concomitante de agentes simpaticomiméticos como, por exemplo, adrenalina, pode neutralizar o
efeito dos betabloqueadores.

Deve-se tomar cuidado na administragéo parenteral de preparagtes que contenham adrenalina a pacientes
em tratamento com drogas betabloqueadoras, uma vez que, em raros casos, pode resultar em vasocons-
tricdo, hipertensao e bradicardia.

A terapia concomitante com bloqueadores de canais de célcio diidropiridinicos, como, por exemplo, nifedi-
pina, pode aumentar o risco de hipotensao e pode ocorrer comprometimento cardiaco em pacientes com
insuficiéncia cardiaca latente.

O uso concomitante de cimetidina ou hidralazina ird aumentar os niveis plasmaticos de propranolol, ao
passo que o uso concomitante de alcool ira diminui-los.

Estudos farmacocinéticos mostraram que os seguintes agentes podem interagir com o propranolol devido
aos efeitos no sistema enzimatico do figado que metaboliza o propranolol e estes agentes. S&o eles:
quinidina, propafenona, rifampicina, teofilina, varfarina, tioridazina e bloqueadores de canais de calcio
diidropiridinicos, tais como: nifedipina, nisoldipina, nicardipina, isradipina e lacidipina. Levando-se em conta
de que as concentragdes sangliineas de qualquer destes agentes podem ser afetadas, ajustes de doses
podem ser necessarios a critério clinico.

Deve-se tomar cuidado ao utilizar-se agentes anestésicos com PROPRAMED. O anestesista deve ser
informado e deve-se optar pelo agente anestésico com a menor atividade inotropica negativa possivel. O
uso de betabloq es com drogas ar ési pode resultar na atenuagao da taquicardia de reflexo e
aumentar o risco de hipotensao. Agentes anestésicos que causam depressdo miocardica devem ser evitados.
REAGOES ADVERSAS: PROPRAMED é normalmente bem tolerado. Em estudos clinicos com propranolol,
os efeitos colaterais relatados foram normalmente atribuiveis as agées farmacoldgicas do propranolol. As
seguintes reagdes adversas foram relatadas com propranolol:

- Cardiovasculares: bradicardia, piora da insuficiéncia cardiaca, hipotensao postural que pode estar associada
com sincope e extremidades frias. Em pacientes suscetiveis: precipitagéo do bloqueio cardiaco, exacerbagao
de claudicagao intermitente e fenémeno de Raynaud.

- Sistema Nervoso Central: confusdo, tontura, alteragées de humor, pesadelos, psicoses, alucinagoes e
disturbios do sono.

- Endécrino: hipoglicemia em criangas.

- Gastrintestinal: distdrbios gastrintestinais.

- Hematolégicos: purpura, trombocitopenia.

- Tegumentares: alopecia, olhos secos, reagdes cutaneas, semelhantes a psoriase e rashes cutaneos.

- Neurolégicos: parestesia.




