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MODELO DE BULA COM INFORMAGOES TECNICAS AOs I
PROFISSIONAIS DE SAUDE TEUTO
I

aminofilina

Medicamento genérico Lei n® 9.787, de 1999.

APRESENTACAO

Solucéo injetavel 24mg/mL
Embalagem contendo 50 ampolas com 10mL.

USO INTRAVENOSO
USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 6 MESES

COMPOSICAO

Cada mL da solucéo injetavel contém:

=10 01 0o 17T TSSO 24mg
RV (o1 U1 o 1o 1K= o PSPPSR 1mL

Excipientes: 4gua para injetaveis e etilenodiamina.
INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
A aminofilina esta indicada para o alivio sintorodtida asma bronquica aguda e para o
tratamento do broncoespasmo reversivel associaddoanquite cronica e enfisema.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Diversos estudos clinicos demonstraram que as xaefiihas intravenosas sao efetivas no
controle da exacerbacdo aguda da asma. Nos edgdliioes nos quais a concentragdo sérica é
bem controlada, nenhum caso de eventos adversos &#reportado. Os casos em que 0 uso da
teofilina seria apropriado sdo em pacientes contezkacdo aguda da asma ou em crises
refratarias ao tratamento convencional, como taragijuvante. A aminofilina é considerada
adequada no controle da asma aguda quando ass@ciadanistas betee corticosteroides
endovenosos.

Montserrat et altrataram pacientes hospitalizados por causa deexaeerbacdo da asma com
aminofilina intravenosa ou placebo em adicdo amrmanto padrdo com salbutamol inalavel e
corticosteroides intravenosos em um estudo randaojzduplo-cego, controlado por placebo.
No grupo tratado com aminofilina, o nivel plasmaticédio aumentou para 15.2 +/- 3.6mcg/mL
e a capacidade vital forcada (CVF) e o volume ex@iio forcado no primeiro segundo (ViF
também aumentou. O aumento nas func¢des pulmonargsupo tratado com aminofilina foi
significativamente maior do que no grupo tratadm quacebo. Nenhuma reacdo adversa foi
descrita para aminofilina injetavel. Este estudmaestrou que, quando administrada em niveis



terapéuticos plasmaticos em exacerbacfes severasntig aminofilina intravenosa aumentou
moderadamente o fluxo aéreo sem alterar a trocssgagmiimonar.

Mitenko e Ogilvié examinaram as respostas fisiologicas da admigéirantravenosa da
aminofilina em nove pacientes hospitalizados comaas examinaram a relagdo entre a fungéo
pulmonar e a administracdo da droga. Melhora coattto CVF e VEFfoi observada em uma
faixa de concentracdo plasmatica de teofilina @rheg/mL. Em relacdo aos efeitos adversos,
trés dos nove pacientes experimentaram taquicaaha taxas de 100-120 b.p.m na maior
concentracdo de teofilina (até 24.6mcg/mL). Apeunas desses trés pacientes experimentou
nausea. Sua concentracdo plasmatica maxima ddénedbi 24.62mcg/mL. Nenhum evento
adverso sério foi reportado. Neste estudo a reldgde resposta foi observada em uma faixa de
concentracdo plasmatica de teofilina de 5-20mcg/@&. autores sugeriram que a teofilina
intravenosa € segura e aceitavel para o tratantenttsma dentro dessa faixa de concentracao
plasmaética.

Wrenn et al conduziram um estudo intervencional randomizadmlaicego, controlado por
placebo para verificar o papel da aminofilina rtamento da exacerbagdo aguda da asma ou
doenca pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) quanilizada em combinagio aos agonistasbeta
adrenérgicos. Houve uma queda da taxa de admisspacientes em hospitais para os pacientes
tratados com aminofilina comparado com aqueleadost com placebo. Em relacdo aos eventos
adversos, ndo houve diferenca significativa nafr@gméncia entre os grupos tratados.
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

A teofilina, cuja estrutura quimica é 1,3-dimetiliaa, € uma xantina metilada, com baixa
solubilidade, mas que aumenta muito pela formag@amplexos com grande variedade de
compostos, sendo o mais notavel deles o complexeafio entre a teofilina e a etilenodiamina,
produzindo a aminofilina.

A aminofilina causa dilatacdo dos brénquios e dms08 pulmonares através do relaxamento da
musculatura lisa. Dilata também as artérias corasn@& aumenta o debito cardiaco e a diurese. A
aminofilina exerce efeito estimulante sobre o SNQG enusculatura esquelética. Pode ser
administrada durante periodos prolongados.

Seu mecanismo de acdo ainda ndo esta totalmerteeesto, mas envolve a inibicdo da
fosfodiasterase e o consequente aumento das coagf@d de AMP ciclico no musculo liso,
bloqueio dos receptores da adenosina, alterac@ordzentracdo dos ions célcio e inibicdo dos
efeitos das prostaglandinas bem como da liberagdmstimina e leucotrienos. Estimula o centro
respiratorio medular, talvez por aumentar a seliddioie do mesmo as acgfes estimulantes do
diéxido de carbono e aumentar a ventilagéo alveolar

A teofilina é distribuida para todos os compartitoercorpéreos, atravessa a placenta e passa
para o leite materno. O volume de distribuicdo @@ geralmente varia entre 0,4-0,6 litro/Kg.
Estes valores sado significativamente maiores noteriges prematuros. Em concentracfes



terapéuticas, a ligacdo da teofilina as proteitasnpaticas é, em média, de cerca de 60%, mas
diminui para cerca de 40% nos lactentes recém-h@sei nos adultos com cirrose hepéatica.

A teofilina metabolizada no figado resulta nos mélitos: acido 1,3-dimetilurico e acido 1-
metilurico, através do 1-metilxantina intermediai8-metilxantina. A demetilacdo resulta na 3-
metilxantina e possivelmente a 1-metilxantina, lsdda pela isoenzima CYP1A2 do citocromo
P450; a hidroxilagdo ao acido 1-metilurico € catala por CYPE1 e por CYPAS.

Os metabdlitos sdo excretados na urina. Nos adwdfmeximadamente 10% de uma dose de
teofilina é excretada inalterada na urina, mas mesnatos em torno de 50% é excretada
inalterada e uma propor¢cdo grande excretada corfeinaa As diferencas interindividuais
consideraveis na taxa do metabolismo hepatico afdina resultam em variacdes grandes nas
concentracdes séricas e na meia-vida. O metaboligpéatico é afetado mais por fatores tais
como: a idade, fumante, doenca, dieta e interag@esoga. A meia-vida sérica da teofilina, em
um adulto asmatico de outra maneira saudavel, m@arfte € 6 a 12 horas, nas criancas 1 a 5
horas, em fumantes 4 a 5 horas e nos neonatogpecemturos 10 a 45 horas. A meia-vida sérica
da teofilina pode ser aumentada nas pessoas idosas pacientes cardiacos ou com doencas
hepaticas.

4. CONTRAINDICACOES

A aminofilina esta contraindicada em pacientes gastrite ativa; Ulcera péptica ativa ou histéria
de Ulcera péptica; hipersensibilidade conhecidanénddilina ou teofilina ou a qualquer outro
componente da formulacao.

A aminofilina enquadra-se na categoria C de riscgnavidez.

Este medicamento € contraindicado para menores denGeses.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Podem ocorrer reagbes cruzadas de sensibilidade >amtinas. A anestesia pelo halotano na
presenca de aminofilina pode causar taquicardigsalrou arritmias ventriculares.

Atencao: ndo misture medicamentos diferentes. A taa pode ser fatal. Certifique-se de que
esta sendo administrado o medicamento prescrito.

Deve-se ter extremo cuidado para nao trocar as amfas com solucdes diferentes.

Gravidez e lactacdo:ndo é recomendado seu uso durante a gravidezatagda. SO deve ser
administrada a gestantes ou lactantes se o médiar gue os beneficios potenciais ultrapassem
0S possiveis riscos.

Uso criterioso no aleitamento ou na doacgéo de leitumano. O uso deste medicamento no
periodo da lactacdo depende da avaliagdo e acompanfmento do seu médico ou cirurgido-
dentista.

A aminofilina enquadra-se na categoria C de riscoangravidez.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesggravidas sem orientagdo medica ou
do cirurgido-dentista.

Uso em idosos, criangas e outros grupos de ris@:administracdo intravenosa de aminofilina
deve ser feita com especial cautela em pacientesosd(acima de 65 anos), portadores de
insuficiéncia cardiaca, cor pulmonare, insufici@noepatica e na pediatria. Leia atentamente as
recomendacdes no item “Posologia”.

Atencao: este medicamento ndo é recomendado paraasrcas menores de 6 meses de idade.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS



Vérias drogas podem interferir com o metabolismo afainofiina e a administracédo
concomitante da aminofilina e outros medicamenéy® der sempre avaliada.

Adrenocorticoides, glicocorticoides e mineralocortoides: o uso simultineo com a
aminofilina e injecao de cloreto de sodio pode ltasem hipernatremia.

fenitoina, primidona ou rifampicina: o uso simultdneo pode estimular o metabolismo fepat
aumentando a depuracao da teofilina. O uso simadtéa fenitoina com as xantinas pode inibir a
absorcdo da fenitoina, resultando em concentragigicas menores de fenitoina; as
concentracdes séricas dessas substancias deveeteseninadas durante a terapia, podendo ser
necessarios ajustes na posologia, tanto da feaitmimo da teofilina.

Betabloqueadores:o uso simultaneo pode resultar em inibicdo mutuaefeitos terapéuticos;
além disso, pode haver diminuicdo da depuracaedléina, especialmente em fumantes.
cimetidina, eritromicina, ranitidina ou troleandomicina: o uso simultdneo com as xantinas
pode diminuir a depuracao hepética da teofilinsultando em concentragfes séricas aumentadas
de teofilina e/ou toxicidade.

Fumo: a cessacdo do habito de fumar pode aumentar d@sseferapéuticos das xantinas,
diminuindo o metabolismo e consequentemente, a@narntoncentracdo sérica; a normalizacao
da farmacocinética da teofilina pode demorar dee3e® a 2 anos para ocorrer, podendo ser
necessarios ajustes da posologia. O uso das xangima fumantes resulta em depuracao
aumentada da teofilina e concentragbes séricaswdidais de teofilina, sendo que os fumantes
podem requerer uma posologia 50 a 100% maior.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

ARMAZENAR EM TEMPERATURA AMBIENTE (DE 15°C A 30°C).

Este medicamento tem prazo de validade de 24 nagsasir da data de sua fabricacéo.
Numero de lote e datas de fabricacdo e validade:de embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidBuarde-o em sua embalagem
original.

Caracteristicas fisicas e organolépticasSolucéo limpida, incolor a levemente amarelada.
Estabilidade da aminofilina solucdo injetavel apogiluicdo: A aminofilina solugéo injetavel
mantém-se estavel por aproximadamente 24 horas, dilbicdo com solucdes de glicose 5% e
soro fisioldgico 0,9%, quando armazenada em teryperambiente (DE 15°C a 30°C).

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcances criancas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
Modo de usar
Passo 1: Posicionamento do ponto OPC e da ampola
1. Localizar e posicionar o ponto colorido para o lagosto ao seu polegar.
2. Segurar no corpo da ampola, deixando-a na posgapmximadamente 45 graus, observando
a localizag&o do ponto colorido.
\&‘/

45°

Passo 2: Posicédo adequada dos dedos
1. Posicao dos dedos indicador e polegar da outra méo.



- Dedo indicador: envolve a haste da ampola logoado baldo.
- Ponta do dedo polegar: apoia no estrangulamé&do ¢posto ao ponto de tinta e a incisao).
2. Puxe a haste para tras (para si mesmo) com o dpsidedos indicador e polegar.

O profissional deverd inspecionar, antes de sliaag#io, se a solu¢do no interior da ampola esta
na forma liquida, livre de particulas ou de algwubstancia que possa comprometer a eficacia e
a seguranca do medicamento. N&o utilizar o medictomao verificar qualquer alteragdo no
produto que possa comprometer a salde do paciente.

A aminofilina deve ser administrada por via intravga. A injecdo intramuscular é em geral
dolorosa e essa via de administracdo sé deve ssidevada se absolutamente necessaria; nesse
caso as injecOes devem ser profundas.

A posologia deve ser determinada de acordo conaaaidade da doenca, a idade, a existéncia de
outras afeccdes e a resposta do paciente.

Dose de ataque:

Adultos: em pacientes que nao estejam recebendo concoresmteenoutros produtos que
contenham aminofilina, uma dose de ataque de 6mgoéhma/kg deve ser administrada numa
taxa de infusdo que nao exceda 25mg/minuto. A desstaque deve ser reduzida em pacientes
gue estejam recebendo algum produto contendoiteofil

Criangas: as doses sao proporcionalmente menores e devetsietseminadas de acordo com o
peso da crianca.

Dose de manutencéo:

As taxas de infusdo de manutencdo recomendadas ipfaisio intravenosa continua de
aminofilina estdo descritas na tabela abaixo:

Taxa de infusdo de manutencdo de aminofilina (mg/kKgora)

Grupos de pacientes Primeiras 12 Além de 12
horas horas
Criancas 6 mese 9 ano: 1.2 1.C
Criancas 9 a 16 anos e adultos jovens fum 1.C 0.8
Adultos ndo fumantt 0.7 0.t
Pacientes idosos e pacientes com cor pulm 0.€ 0.3
Pacientes com insuficiéncia cardiaca ou hea 0.t 0.1-0.2

A injecdo de aminofilina pode ser administradadergnte por via intravenosa ou diluida com
solucéo isotdnica de glicose a 5% ou cloreto déosd®@% também em infusdo lenta, podendo
ser conservada por um periodo maximo de 24 hor@sagiluicdo.

As doses terapéuticas sdo muitas vezes proximaslaiEs toxicas. O ideal é acertar a dose
através da dosagem sérica da teofilina, evitandomass quadros toxicos. Niveis séricos de
teofilina devem ser medidos em todos os pacientesr&amento cronico com a teofilina. Em
obesos deve-se utilizar o peso corporeo seco.



9. REACOES ADVERSAS

As reacfes adversas sdo incomuns em niveis séecepfilina abaixo de 20mcg/mL, apesar de
gue ocasionalmente elas podem aparecer em nivigigssiais baixos.

Em um nivel sérico entre 20-25mcg/mL, as reacoegsrads geralmente experimentadas foram
nauseas, vomitos, diarreia, dores de cabeca eiasén

Sistema imunoldgicorreacdes de hipersensibilidade.

Sistema cardiovascular: taquicardia, palpitacdes, extrassistoles, hipamnarritmia atrial e
ventricular, vasoconstricao periférica.

Sistema nervoso central: dor de cabega, insbnia, confuséo, irritabilidadertigem,
hiperexcitabilidade reflexa, tremor, ansiedade yvatséo.

Disturbios dos olhos:disturbios visuais.

Sistema gastrintestinal: ndusea, vomito, dor epigastrica, célica abdomiaagrexia, diarreia,
refluxo gastroesofagico, sangramento gastrintdstieaatémese.

Geniturinario: albumindria, frequéncia urinaria aumentada.

Sistema respiratério: taquipneia.

Outros: febre.

Em casos de eventos adversos, notifigue pelo SisteigiMed, disponivel no Portal da
Anvisa.

10. SUPERDOSE

Em um nivel sérico acima de 30mcg/mL, as reacOesrsals que apareceram representam 0s
sintomas de superdosagem. Essas séo, adicionalraentiadas acima, no item “Reacoes
Adversas”, hematémese, hiperexcitabilidade reflegayulsdes generalizadas clonicas e tbnicas,
taquicardia, faléncia circulatéria, arritmia veatidiar, taquipneia e albumindria.

N&o ha antidoto especifico. O tratamento da supagdon € sintomatico e suportivo. Lavagem
gastrica ou medicacdo emética podem ser Uteise Eadministrar drogas simpatomiméticas.
Utilize fluidos intravenosos, oxigénio e outras ided de apoio para prevenir a hipotensao e
controlar a desidratacdo. O estimulo do SNC posjgorader a barbitUricos de curta acdo. Deve-
se controlar os niveis séricos até que figuemiores a 20mcg/mL.

Em caso de intoxicagao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientacoes.
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HISTORICO DE ALTERACOES DE BULA

Dados da submisséao eletronica

Dados da peticdo/notificacdo que altera bula

Dados das alteracdes de bulas

Data do N°. do Assunto Data do N°. do Assunto Data de Itens de bula Versdes Apresentacdes
expediente | expediente expediente | expediente aprovacao (VP/VPS) | relacionadas
19/12/2014 | 1140212/14-1 10459 - 19/12/2014 | 1140212/14-1 10459 - 19/12/2014 Versao inicial VPS - 24mg/mL sol inj 53
GENERICO — GENERICO - amp vd inc x 10mL (emb
Inclusdo Inicial de Inclusao Inicial de hosp).
Texto de Bula - Texto de Bula -
RDC-60/1Z2 RDC-60/12
17/05/2018 | 0394129/18-9 10452 - 17/05/2018 0394129/18-9 10452 - 17/05/2018 7. Cuidados de VPS - 24mg/mL sol inj cx 5(
GENERICO — GENERICO - armazenamento do amp vd inc x 10mL (emfy
Notificagcdo de Notificacéo de medicamento hosp).
Alteracdo de Alteracdo de 8. Posologia e modo
Texto de Bula — Texto de Bula — de usar
RDC-60/1z RDC-60/1z
28/01/2020 | 0281325/20-4 10452 - 28/01/2020 0281325/20-4 10452 - 28/01/2020 Restricao de Uso VPS - 24mg/mL sol inj cx 5(
GENERICO — GENERICO — 4.Contraindicacdes amp vd inc x 10mL (emb
Notificagcdo de Notificacéo de 9. Reacgles adversa hosp).
Alteracdo de Alteracdo de
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC-60/1z RDC-60/1z
23/04/2021 | 1554030/21-8 10452 - 23/04/2021 1554030/21-8 10452 - 23/04/2021 9. Reagles adversas VPS - 24mg/mL sol inj cx 5(
GENERICO — GENERICO — Dizeres Legais (SAC amp vd inc x 10mL (emb
Notificagcdo de Notificacéo de hosp).
Alteracdo de Alteracdo de
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC-60/1z RDC-60/1z
11/10/2022 | 4805758/22-8 10452 - 11/10/2022 4805758/22-8 10452 - 11/10/2022 7. Cuidados de VPS - 24mg/mL sol inj cx 5(
GENERICO — GENERICO - armazenamento do amp vd inc x 10mL (emfy

Notificagcdo de
Alteracdo de
Texto de Bula —

RDC-60/1zZ

Notificacéo de
Alteracdo de
Texto de Bula —

RDC-60/1Z

medicamento
8. Posologia e modo
de usar

hosp).




03/09/2024 | 1209499/24- 10452 - 03/09/2024 1209499/24- 10452 - 03/09/2024 4.Contraindicages - 24mg/mL sol inj cx 53
GENERICO — GENERICO - 7. Cuidados de amp vd inc x 10mL (em
Notificagcdo de Notificacéo de armazenamento do hosp).
Alteracdo de Alteracdo de medicamento
Texto de Bula — Texto de Bula — 8. Posologia e modo
RDC - 60/12 RDC - 60/12 de usar
Dizeres legais
04/02/2025 10452 - 10452 - 04/02/2025 4.Contraindicacoes - 24mg/mL sol inj cx 5(
GENERICO — GENERICO — 5. Adverténcias e amp vd inc x 10mL (emb

Notificacdo de
Alteracdo de
Texto de Bula —

RDC — 60/12

Notificacdo de
Alteracdo de
Texto de Bula —
RDC - 60/12

Precaucdes
7. Cuidados de
armazenamento do

medicamento

hosp).




