VATIS 150 MG MB 03-15

VATIS
cloridrato de propafenona

Comprimido revestidos contendo 150 mg de cloridrato de propafenona em embalagens com 30 comprimidos revestidos.
Comprimido revestidos contendo 150 mg de cloridrato de propafenona em embalagens com 60 comprimidos revestidos.
Comprimido revestidos contendo 150 mg de cloridrato de propafenona em embalagens com 90 comprimidos revestidos.

USO ORAL
USO ADULTO

Indicagdes: VATIS (cloridrato de propafenona) estd indicado no tratamento das taquiarritmias supraventriculares
sintométicas, em pacientes sem doenca cardiaca estrutural significativa, como fibrilagéo atrial persistente ou paroxistica,
taquicardia juncional AV e taquicardia supraventricular em pacientes com Sindrome de Wolff-Parkinson-White.
Tratamento da taquiarritmia ventricular sintomatica ou ndo, considerada grave pelo médico.

Contraindicagdes:
Vatis (cloridrato de propafenona) é contraindicado em casos de:

e hipersensibilidade conhecida ao cloridrato de propafenona ou a qualquer outro componente da férmula;

e Sindrome de Brugada (disfungdo dos canais de ions do coragdo responséveis pela conducéo do estimulo elétrico,
ou seja, do impulso cardiaco, que pode causar arritmia ventricular grave ou fatal);

e Doenca de significante alteracdo estrutural cardiaca como: insuficiéncia cardiaca descompensada com fracéo de
ejecdo do ventriculo esquerdo inferior a 35%;

e Choque cardiogénico, exceto quando causado por arritmia;

e Bradicardia sintomética severa;

e Doengca do nd sinusal, transtornos pré-existentes de alto grau da conducdo sinoatrial, bloqueios
atrioventriculares de segundo grau ou maior, bloqueio de ramo ou bloqueio distal na auséncia de marca passo
externo;

e Doenca pulmonar obstrutiva grave;

o Distarbio eletrolitico ndo compensado (ex. alteragdo dos niveis séricos de potassio);

e Hipotensao arterial severa;

e Pacientes em tratamento concomitante com cloridrato de propafenona e ritonavir;

e Miastenia grave;

e Infarto agudo do miocérdio nos ultimos 3 meses.

Precaucoes e Adverténcias:

E essencial o controle clinico, eletrocardiogréfico e da pressao arterial antes e durante a terapia em todos os pacientes que
usam este medicamento para determinar a resposta da propafenona e o tratamento de manutencéo.

Sindrome de Brugada: a sindrome de Brugada pode ser desmascarada ou aparecer no eletrocardiograma (ECG). As
alteragbes podem ser provocadas apds exposicdo ao cloridrato de propafenona por portadores assintomaticos da
sindrome. Ap0s o inicio do tratamento com propafenona, um eletrocardiograma (ECG) deve ser realizado para descartar
alteragdes sugestivas de sindrome de Brugada.

O tratamento com Vatis (cloridrato de propafenona) pode afetar o limiar ritmico e a sensibilidade de marca-passos
artificiais. O marca-passo deve ter suas fungdes avaliadas e, se necessario, deve ser reajustado. Existe um potencial para
conversdo da fibrilagdo atrial paroxistica para flutter atrial com bloqueio de conducédo 2:1 ou 1:1 (ver Reagdes adversas).
Como outros agentes antiarritmicos da classe 1C, pacientes com doenga cardiaca estrutural significativa podem estar
predispostos a eventos adversos graves, portanto, Vatis é contraindicado nesses pacientes (ver Contraindicacdes).

Vatis deve ser utilizado com cuidado em pacientes com obstrucdo das vias aéreas (exemplo: asma).

Uso na gravidez: ndo existem estudos adequados e bem controlados em mulheres gravidas. Vatis (cloridrato de
propafenona) deve ser usado durante a gravidez somente se o beneficio justificar o risco potencial ao feto. E conhecido
que o cloridrato de propafenona ultrapassa a barreira placentaria em humanos. Foi relatado que a concentracdo de
propafenona no corddo umbilical representa cerca de 30% do total no sangue materno.

Categoria de risco: C

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica ou do cirurgido-dentista.
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Lactacdo: a excrecdo de propafenona no leite materno ndo foi estudada. Dados limitados sugerem que a propafenona
pode ser excretada no leite materno. Vatis (cloridrato de propafenona) deve ser usado com cuidado em maes lactantes.

Interacfes com medicamentos, alimentos e alcool:

Anestésicos locais e outros farmacos com efeito inibitdrio sobre a frequéncia cardiaca e/ou a contratilidade
miocardica: pode ocorrer potencializagdo de efeitos colaterais quando o cloridrato de propafenona é administrado
juntamente com anestésicos locais (p.ex., para implantagdo de marca-passo, procedimentos cirrgicos ou dentarios) e
outros farmacos com efeito inibitério sobre a frequéncia cardiaca e/ou a contratilidade miocardica (p.ex.,
betabloqueadores, antidepressivos triciclicos).

A coadministracdo de Vatis com farmacos metabolizados no CYP2D6 (como a venlafaxina) pode aumentar o nivel
plasmatico desses agentes. Aumentos no nivel sérico ou sanguineo de propanolol, metoprolol, desipramina, ciclosporina,
teofilina e digoxina tém sido reportados durante a terapia com Vatis. A dose desses medicamentos deve ser reduzida
apropriadamente se forem observados sinais de superdosagem.

Farmacos inibidores das enzimas CYP2D6, CYP1A2 e CYP3A4: cetoconazol, cimetidina, quinidina, eritromicina e
suco de grapefruit (toranja), podem aumentar o0s niveis séricos de cloridrato de propafenona. Quando o cloridrato de
propafenona é administrado com inibidores destas enzimas, os pacientes devem ser monitorados cuidadosamente e a dose
deve ser ajustada de acordo.

Amiodarona: a terapia combinada de amiodarona e cloridrato de propafenona pode afetar a conducdo e a repolarizacéo,
levando a anormalidades com potencial pro-arritmico. Podem ser necessarios ajustes de dose de ambos os compostos
com base na resposta terapéutica.

Lidocaina: ndo foram observados efeitos significativos na farmacocinética da propafenona ou da lidocaina ap6s o seu
uso concomitante por pacientes. Entretanto, foi reportado que o uso concomitante de cloridrato de propafenona e
lidocaina aumenta os riscos de efeitos adversos no sistema nervoso central, relacionados a lidocaina.

Fenobarbital: o fenobarbital é um indutor conhecido da CYP3A4. A resposta ao tratamento com cloridrato de
propafenona deve ser monitorada durante o uso crénico concomitante de fenobarbital.

Rifampicina: o uso concomitante de cloridrato de propafenona e rifampicina pode reduzir a eficicia antiarritmica do
cloridrato de propafenona como resultado da redugdo de seus niveis plasmaticos.

Anticoagulantes orais: um rigoroso monitoramento da condicdo de coagulagdo em pacientes que recebem
anticoagulantes orais concomitantes (p.ex., fenprocumona, varfarina) é recomendado, pois o cloridrato de propafenona
pode aumentar a eficacia destes farmacos, resultando em um tempo de protrombina aumentado. As doses desses
medicamentos devem ser reduzidas, apropriadamente, se forem observados sinais de superdosagem.

Fluoxetina e paroxetina: elevados niveis plasméticos de propafenona podem ocorrer quando cloridrato de propafenona
for usado concomitantemente com inibidores selectivos da recaptacdo da serotonina (ISRS), como fluoxetina e
paroxetina. A administracdo concomitante de cloridrato de propafenona e fluoxetina em metabolizadores rapidos
aumentou 0 Cmax e a AUC da S-propafenona em 39 e 50%, respectivamente, e a Cmax e a AUC da R-propafenona em
71 e 50%, Doses menores de propafenona podem ser suficientes para obter a resposta terapéutica desejada.

Farmaco-Tabaco (nicotina): O uso concomitante de propafenona e componentes do Tabaco aumenta a concentracdo
plasmatica de Propafenona e o risco de reacfes adversas como arritmias e efeito betabloqueador aumentado. Em caso de
uso concomitante, monitorar cuidadosamente o paciente em relacdo ao risco de reacOes adversas cardiovasculares. O
mecanismo provavel dessa interacéo ¢ a inibicdo do metabolismo da Propafenona na via CYP1A2, mediada pelo uso do
tabaco.

Reacdes Adversas e alteracfes de exames laboratoriais:

Resumo do perfil de seguranca

As mais frequentes e comuns reagdes adversas relatadas na terapia com propafenona séo: tontura, desordens de condugédo
cardiaca e palpitagdes.

Estdo descritas a seguir as rea¢Bes adversas clinicas que ocorreram em pelo menos 1 dos 885 pacientes que tomavam
cloridrato de propafenona SR (comprimidos de liberacdo modificada) em cinco estudos de fase 11 e dois estudos de fase



VATIS 150 MG MB 03-15

I11. E esperado que as reacdes adversas e sua frequéncia sejam similares para as formulacdes de liberacéo imediata (que é
0 caso deste medicamento).
Também estdo incluidas a seguir as reacOes adversas que ocorreram pos-comercializacdo de propafenona.

Reacdes adversas muito comuns > 1/10 (> 10%)
o Desordens do sistema nervoso: tontura (excluindo vertigem);
o Desordens cardiacas: alteragdes de condugdo cardiaca (incluindo blogueio sinoatrial, bloqueio atrioventricular e
intraventricular) e palpitacdes.

Reacdes adversas comuns/ frequentes > 1/100 a < 1/10 (> 1% e <10%)
e Desordens psiquiatricas: ansiedade e desordens do sono;
Desordens do sistema nervoso: cefaléia, disgeusia;
Desordens da visdo: turvacéo visual;
Desordens cardiacas: bradicardia sinusal, taquicardia, flutter atrial;
Desordens gastrointestinais: nausea, vomito, constipagao, boca seca, dor abdominal;
Desordens do sistema respiratorio, toracico e mediastinal: dispneia;
Desordens hepatobiliares: fungdo hepatica anormal (testes de fungdo hepatica anormais, como aumento de
asparato aminotransferase, de alanina aminostransferase, de gamaglutamiltransferase e da fosfatase alcalina
sanguinea);
e Desordens gerais: fadiga, dor torécica e astenia.

Reacdes adversas incomuns > 1/1.000 e < 1/100 (> 0,1% e <1%)
e Desordens do sistema sanguineo e linfatico: trombocitopenia;
Desordens metabdlicas e nutricionais: diminuicdo do apetite;
Desordens psiquiatricas: pesadelos;
Desordens do sistema nervoso: sincope, ataxia e parestesia;
Desordens do ouvido e labirintite: vertigem;
Desordens cardiacas: taquicardia ventricular, arritmia. A propafenona pode estar associada com efeitos
proarritmicos que se manifestam por meio da aceleragdo da frequéncia cardiaca (taquicardia) ou de fibrilacdo
ventricular. Algumas dessas arritmias podem constituir ameaca a vida e requerer ressuscitagdo para prevencao
de desfecho potencialmente fatal;
e Desordens vasculares: hipotensao;
e Desordens gastrointestinais: distensdo abdominal e flatuléncia;
e Desordens de pele: prurido, urticaria, rash cutaneo e eritema;
o Desordens do sistema reprodutivo: disfuncao erétil.

Reacbes adversas raras > 1/10.000 e < 1/1.000 (> 0,01% e < 0,1%)
N&o séo conhecidas até o momento.

Reacbes adversas muito raras > 1/10.000 (< 0,01%o)
N&o séo conhecidas até o0 momento.

Sdo descritas a seguir rea¢des adversas pds-comercializacéo de propafenona, que ndo apresentam frequéncia conhecida:
e Desordens do sistema sanguineo e linfatico: leucocitopenia, granulocitopenia, agranulocitose;
e Desordens do sistema imune: hipersensibilidade (que pode se manifestar por colestase, discrasias sanguineas e
erupcao cuténea);
Desordens psiquiatricas: confusdo mental;
Desordens do sistema nervoso: convulsdo, sintomas extrapiramidais e inquietacéo;
Desordens cardiacas: fibrilacdo ventricular; faléncia cardiaca (pode ocorrer piora de insuficiéncia cardiaca pré-
existente) e reducdo da frequéncia cardiaca;
Desordens vasculares: hipotensdo ortostatica (hipotenséo postural);
Desordens gastrintestinais: distdrbio gastrintestinal e vomito;
Desordens hepatobiliares: incluindo leséo celular, colestase, ictericia e hepatite;
Desordens musculoesqueléticas e articulares: Sindrome lupus-equivalente;
Desordens do sistema reprodutivo: diminuicdo da contagem de espermatozoides (reversivel apds descontinuacao
da propafenona).
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Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificacdes em Vigilancia Sanitaria — NOTIVISA,
disponivel em www.anvisa.qgov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou
Municipal.

Posologia:

Devido ao sabor amargo e ao efeito anestésico superficial da substancia ativa, os comprimidos revestidos devem ser
deglutidos inteiros com um pouco de agua apds as refeicdes, e sem mastigar.

A dosagem deve ser ajustada conforme as necessidades individuais dos pacientes.

Naqueles pacientes nos quais ocorre alargamento significativo do complexo QRS ou bloqueio atrioventricular de
segundo ou terceiro grau, deve ser considerada a redugdo da dose.

Adultos

A determinacdo da dose de manutencéo é individual. A dose inicial para titulacdo e de manutencéo diaria recomendada é
de 450 a 600 mg dividida em 2 ou 3 tomadas diarias. Estes dados sdo validos para pacientes com peso corporal de
aproximadamente 70 kg. Em pacientes com peso inferior, deve-se reduzir as doses diarias.

A dose individual de manutencdo deve ser determinada sob supervisdo cardiolégica, incluindo monitorizacdo
eletrocardiografica e medidas repetidas da pressdo arterial (fase de titulacédo).

Eventualmente, torna-se necessario o aumento da dose diéria para 900 mg, conforme esquema:

Dose minima: 450 mg/dia (1 comprimido de 150 mg, a cada 8 horas). 90 comprimidos més.
Dose média: 600 mg/dia (2 comprimidos de 150 mg, a cada 12 horas). 120 comprimidos més.
Dose méxima: 900 mg/dia (2 comprimidos de 150 mg, a cada 8 horas). 180 comprimidos més.

O aumento da dose ndo deve ser feito até que o paciente complete 3 a 4 dias de tratamento.
O limite maximo diario de administracéo sdo 3 comprimidos revestidos de 300 mg cada.

ldosos

De modo geral, ndo foram observadas diferencas na seguranca ou eficacia do medicamento quando usado em idosos. No
entanto, ndo pode ser excluida uma sensibilidade maior de alguns individuos idosos e, portanto, estes pacientes devem
ser monitorados cuidadosamente. O mesmo se aplica a terapia de manutencdo. Qualquer aumento da dose que seja
necessario ndo deve ser realizado até que se completem 5 a 8 dias de tratamento.

Recomenda-se que o inicio do tratamento seja feito com o paciente hospitalizado, sob controle médico, devido ao risco
aumentado de efeitos pro-arritmicos associados a administracéo da propafenona.

Insuficiéncia hepatica e renal

Em pacientes com funcéo hepética e/ou renal debilitada, pode haver acimulo do farmaco apds administragdo de dose
terapéutica padrdo. No entanto, esses pacientes podem ser tratados com cloridrato de propafenona, desde que haja
controle cardioldgico, ou seja, controle eletrocardiografico e monitoramento clinico.

Reg. MS 1.0033.0184/Farm. Resp.: Cintia Delphino de Andrade CRF-SP n° 25.125

LIBBS FARMACEUTICA LTDA/CNPJ 61.230.314/0001-75/Rua Alberto Correia Francfort,
88/Embu das Artes-SP/IndUstria Brasileira/VVATIS 150MG-MB03-15/Servico de Atendimento
LIBBS: 0800-135044. Vatis é um medicamento. Durante seu uso, ndo dirija veiculos ou opere
maquinas, pois sua agilidade e atencdo podem estar prejudicadas. VENDA SOB
PRESCRICAO MEDICA. USO RESTRITO A HOSPITAIS. A persistirem os sintomas, 0
médico deve ser consultado. Documentacdo Cientifica e informacbes adicionais estdo a
disposicdo da classe médica, mediante solicitacao.

VALE RESSALTAR QUE NA PECA DEVE SER DESTACADA UMA CONTRAINDICAGAO E UMA
INTERACAO MEDICAMENTOSA COM TAMANHO SUPERIOR A 20 % EM RELACAO A MAIOR
FONTE UTILIZADA NA PECA, CONFORME EXIGENCIA DA RDC 96/08, DE PROPAGANDA.

TAIS INFORMACOES DEVEM SER PREVIAMENTE DETERMINADAS PELO GERENTE DE PRODUTO
E MEDICO CONSULTOR RESPECTIVO DE CADA PRODUTO.
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