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APRESENTACOES
Cartuchos com blisteres de 6 e 12 comprimidos revestidos de liberagio prolongada.
Caixa com 18 blisteres de 2 comprimidos revestidos de liberagao prolongada.

USO ORAL
USO ADULTO

COMPOSICAO
Cada comprimido revestido contém 600mg de ibuprofeno de liberagdo prolongada (200mg de Liberagao Imediata / 400mg de Liberagio

Prolongada).

Excipientes (componentes ndo ativos): cera de carnavba, dioxido de silicio coloidal, amido de milho, croscarmelose sédica, hipromelose,
celulose microcristalina, polidextrose, propilenoglicol, amido pré-gelatinizado, lauril sulfato de sodio, dcido estearico, dioxido de titdnio,
macrogol, dlcool isopropilico, corante branco, corante azul, azul de indigotina (FD&C n.° 2) e dgua purificada.

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
Advil® 12h fornece alivio rapido e de longa duragdo para as seguintes dores, por até 12 horas:

. Dores de cabega, incluindo cefaleia tensional e dor de enxaqueca;

. Alivio temporario de dores de leve a moderada intensidade, tais como: musculares (mialgia), nas articulagdes (artralgia), nas
costas (lombalgia), de gripe e resfriados comuns, dor de dente e de extragdes dentarias, e dor menstrual;

. Alivio de dores associadas a: inflamag@o da garganta, dor pos-traumatica (contusdo, hematomas), excesso de esforgo fisico,
lesdes leves oriundas da pratica esportiva, entorses, distensdes, tendinites.

Advil® 12h também est4 indicado para diminuigio da febre com duragdo por mais de 6 horas.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

A eficacia e a segurancga de ibuprofeno (IBU) 200 mg e 400 mg na formulagdo de Liberagdo Imediata (LI) para o tratamento da dor e da
febre estdo bem estabelecidas. Duas revisdes trazem informagdes abrangentes sobre a farmacocinética (PK) e farmacodindmica (PD) da
formulagdo de LI [Rainsord, 2009; Pierce, 2010].

O programa de desenvolvimento clinico para IBU 600 mg em comprimidos de liberagdo imediata (LI)/liberagdo prolongada (LP) consistiu
em trés estudos farmacocinéticos para investigar a disponibilidade de IBU 600 mg de LI/LP comparado com 3 doses consecutivas de IBU
200 mg (administradas a cada 4 horas), - vide Caracteristicas Farmacologicas; dois estudos de eficacia (AK-09-07 e AK-10-13) e um
estudo de rotulagem e uso real (B4371008 ou AK-10-11) — vide Reagdes Adversas.

Os dois estudos de eficacia (AK-09-07 e AK-10-13) foram realizados utilizando o modelo de dor dentaria pos-cirirgica. Nesse modelo, os
individuos sdo recrutados para receber o medicamento em estudo apds a extragdo cirirgica de terceiros molares impactados. No Estudo
AK-10-13, os pacientes tiveram pelo menos 2 terceiros molares extraidos, e no Estudo AK-09-07, os pacientes tiveram 1 ou 2 terceiros
molares extraidos. Em ambos os estudos, pelo menos 1 dos molares extraidos apresentava impactagdo 6ssea mandibular parcial ou total. O
modelo de dor dentaria pds-cirurgica ¢ amplamente utilizado e demonstrou sensibilidade analgésica. Os resultados obtidos com este
modelo foram favoravelmente comparados com aqueles de outros modelos de dor (como cirurgia geral, cirurgia gineco-obstétrica e
bunionectomia) [Cooper, 2010] e, portanto, respaldam a possibilidade de generalizar a dor dentaria para outros quadros de dor. A
intensidade da dor acima de 12 horas apds a extragdo do terceiro molar ¢ consistente ¢ bem caracterizada, proporcionando sensibilidade
em comparagdo com o placebo e a capacidade de discriminar entre as doses analgésicas. [Cooper, 1976; Cooper, 1991].

Ambos os estudos, AK-09-07 (Estudo de Dose Unica de Tbuprofeno 600 mg de LP na Dor de Dente) e AK-10-13 (Estudo de Dose
Multipla de Ibuprofeno 600 mg de LP na Dor de Dente), avaliando a eficacia e seguranca para demonstrar que o Ibuprofeno 600 mg de
LI/LP proporcionou um rapido inicio de analgesia, que se prolongou por pelo menos 12 horas. Dados agrupados até 12 horas dos 2 estudos
de eficacia demonstram que foi alcangada uma eficacia analgésica significativa com Ibuprofeno 600 mg LI/LP, em comparagdo com
placebo, para todos os pardmetros analisados, em todos os pontos no tempo, até 12 horas apds a primeira dose e em todos os subgrupos
analisados. Os principais desfechos sdo apresentados na tabela abaixo.



Principais desfechos nos estudos AK-09-07 e AK-10-13 em conjunto (Individuos ITT)

Desfecho IBU 600 mg Placebo (N=81) d Valor p IC 95% (d)
LI/LP (N=163)
Média Ajust. (SE) | Média Ajust. (EP)
SPRID 0-12 h 47,01(1,78) 9,78(2,43) 37,23 <0,001* 31,28, 43,18
Desfecho Média Pond. (EP) | Média Pond. (EP) d Valor p IC 95% (d)
Proporcio que 0,24 (0,04) 0,80 (0,04) -0,56 <0,001* -0,67, -0,44
requer TR por 12
h
Desfecho Tempo Médio Tempo Médio HR p-value 95% IC (HR)
(W (h) ?
Tempo para TR >12 1,67 0,143 <0,001* 0,09, 0,22
Tempo para FPRC 0,48 >6 6,82 <0,001* 4,20, 11,06
Tempo para MR 1,02 >6 7,99 <0,001* 4,90, 13,01

*= Estatisticamente significante no nivel 0,05.

Abreviaturas: Ajust.=Ajustado; IC=Intervalo de Confianga; d= Diferenca de tratamento com base nos meios ajustados/ponderados; FPRC
= Primeiro Alivio Perceptivel Confirmado por Alivio Significante; h=horas; HR=Taxa de Risco; IBU=Ibuprofeno; LI/LP=Liberagdo
Imediata / Libera¢do Prolongada; ITT=Intengdo de Tratar, mg=Miligrama(s); MR=Alivio Significante; N=Numero total de individuos;
TR=Terapia de Resgate; EP=Erro Padrdao; SPRID= Soma da Pontua¢do de Alivio da Dor e da Diferenga da Intensidade da Dor;
Pond.=Ponderado.

Uso do método de Simon e Lee (1982)

Em resumo, os resultados derivados do programa de desenvolvimento clinico concluido até a data respaldam a eficacia e seguranga do
comprimido de Advil® 12h.
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Cada comprimido revestido de 600mg de ibuprofeno possui uma dupla camada (200 mg de Libera¢do Imediata / 400 mg de Liberagéo
Prolongada). A primeira camada se dissolve rapidamente para imediato alivio da dor. A segunda camada ¢ liberada lentamente para
proporcionar até 12 horas de alivio da dor.

3.1. Mecanismo de Agio

O ibuprofeno, assim como todos os anti-inflamatorios ndo-esteroidais (AINEs), ¢ um medicamento analgésico, antipirético e anti-
inflamatorio [Insel, 1996]. Ha fortes evidéncias que sustentam que o principal mecanismo de a¢do do ibuprofeno (como outros AINEs)
esta relacionado a diminuig@o da biossintese das prostaglandinas [Nozu, 1978].

As prostaglandinas sdo compostos naturais derivados de acidos graxos, amplamente distribuidos nos tecidos. Acredita-se que seja um fator
comum de causa de dor, febre e inflamagdo. Acredita-se que as prostaglandinas sensibilizam os tecidos para mediadores causadores de dor
e inflamag@o, como a histamina, a 5-hidroxitriptamina e as cininas. A enzima que catalisa a etapa responsavel pela biossintese das
prostaglandinas ¢ a endoperoxido-prostaglandina sintase, também conhecida como ciclooxigenase. Existem evidéncias significativas de
que o principal mecanismo da acdo analgésica/antipirética dos AINEs ¢ a inibi¢do da biossintese das prostaglandinas [Moncada, 1979].
Outros efeitos farmacolégicos, como lisossoma e estabilizagdo da membrana plasmatica, foram observados, porém a relevancia potencial
desses efeitos para a analgesia e antipirese induzidas pelo ibuprofeno ndo esta esclarecida.

3.2. Farmacocinética

Absorcao: O ibuprofeno € rapido e quase totalmente absorvido. Em adultos, o pico da concentragdo sérica ¢ atingido em 1-2 horas. O
alimento diminui a taxa, mas ndo a extensao da absor¢do [Adams, 1979].

Distribui¢do: O volume de distribuigdo em adultos apds administragao oral ¢ de 0,1-0,2 L/kg [Davies, 1998].



Em concentragdes terapéuticas, o ibuprofeno liga-se fortemente ao plasma humano total e ao sitio Il da albumina purificada [Davies,
1998]. No caso de doses repetidas, ndo ha acumulo apreciavel de ibuprofeno ou de seus metabolitos no plasma [Adams, 1979].

A excregao de ibuprofeno no leite materno ap6s ingestdo de um comprimido de 400 mg de ibuprofeno a cada 6 horas por cinco doses ficou
abaixo do nivel de detecgdo (isto ¢, 1 pg/mL) [Albert, 1984]. No entanto, um estudo posterior com um ensaio mais sensivel mostrou que o
ibuprofeno ¢ rapidamente excretado no leite materno 30 minutos apés a ingestdo oral de 400 mg de ibuprofeno numa concentragio de 13
ng/mL. Foi determinada a proporgdo de leite: plasma de 1:126 ¢ a exposi¢do de um lactente foi calculada como sendo aproximadamente
0,0008% da dose materna [Walter, 1997]. Nao se sabe se o ibuprofeno atravessa a placenta.

Metabolismo: O ibuprofeno ¢ uma mistura racémica de ibuprofeno R-(-) e ibuprofeno S-(+). O ibuprofeno R-(-) sofre extensa conversao
enantiomérica para S-(+) ibuprofeno em humanos, com uma média entre 53% e 65% [Rudy, 1995]. Acredita-se que o ibuprofeno S-(+)
seja o enantiomero farmacologicamente mais ativo. No plasma e na urina foram identificados dois metabolitos principais, o acido 2-[4-(2-
carboxipropil) fenil] propidnico e o acido 2-[4-(2-hidroxi-2-metilpropil] propidnico [Mils, 1973]. Os metabolitos 1-hidroxi-ibuprofeno e 3-
hidroxi-ibuprofeno também foram encontrados na urina em concentragdes muito pequenas [Giachetti, 1985; Brooks, 1974]. O citocromo
P450 (CYP) 2C9 foi identificado como o mais importante catalisador para a formagao de todos os metabolitos oxidativos de R-(-) e S-(+)
ibuprofeno [Leeman, 1993] Cerca de 80% de uma dose ¢ recuperada na urina, principalmente como carboximetabolitos e
hidroximetabolitos conjugados [Davies, 1998]. Em ratos, o ibuprofeno néo parece induzir a formagdo de enzimas metabolizantes [Mills,
1973].

Excrec¢iio: A meia-vida plasmatica do ibuprofeno em adultos ¢ de 1,5-2,0 horas [Dollery, 1991]. Os farmacos originais e seus metabolitos
sdo excretados principalmente na urina; bile e fezes sdo rotas de eliminagdo relativamente menos significantes. A recuperagdo total na
urina € entre 70% e 90% da dose administrada em 24 horas [Davies, 1998].

Naio ha evidéncia de um metabolismo ou eliminagdo diferenciada de ibuprofeno em idosos. Uma avaliagdo farmacocinética do ibuprofeno
em individuos idosos (65 a 78 anos) em comparagdo com individuos adultos jovens (22 a 35 anos) constatou que ndo havia diferenga
clinicamente significante nos perfis cinéticos do ibuprofeno para essas faixas etarias [Albert, 1984]. Além disso, ndo houve diferenga
estatisticamente significante entre as duas populagdes no padrdo de excrecdo urinaria da droga e seus principais metabolitos.
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4. CONTRAINDICACOES

- hipersensibilidade e/ou alergia ao ibuprofeno ou a qualquer outro componente da formula;
- hipersensibilidade e/ou alergia ao acido acetilsalicilico;

- hipersensibilidade e/ou alergia a qualquer outro anti-inflamatoério nio esteroide (AINE);

- apresentar ou ter historico de tlcera gastrointestinal ou sangramento gastrointestinal;

- ndo deve ser usado durante os ultimos 3 meses de gravidez.

Este medicamento é contraindicado para menores de 18 anos.
5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Advil® 12h deve ser recomendado com cautela em pacientes que tenham asma, doenga cardiaca, cirrose hepatica, hipertensdo e doenga
renal.

Tomar este medicamento por muito tempo pode aumentar o risco de infarto do miocérdio ou acidente vascular cerebral.

O uso deve ser interrompido caso o paciente apresente uma reagao alérgica grave ou qualquer outra reag@o indesejavel, como vermelhidao,
bolhas ou rash cuténeo.

Os efeitos colaterais podem ser minimizados se 0 medicamento for administrado em sua dose correta e seu uso néo for continuo.



Precaucdes em populacdes especiais
Uso em Idosos
Advil® 12h deve ser recomendado com cautela em pacientes idosos

Gravidez e Lactacio
Advil® 12h deve ser recomendado com cautela em gestantes e lactantes
Naio deve ser usado durante os ultimos 3 meses de gravidez.

Esse medicamento se enquadra na categoria B. Os estudos em animais nio demonstraram risco fetal, mas também nio ha estudos
controlados em mulheres gravidas. Portanto, este medicamento nio deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacio
médica ou do cirurgido-dentista. A paciente deve informar imediatamente seu médico em caso de suspeita de gravidez.

Portanto, este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagio médica ou do cirurgido-dentista. A
paciente deve informar imediatamente seu médico em caso de suspeita de gravidez.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Advil® 12h deve ser recomendado com cautela em pacientes em uso de outros medicamentos como AINEs e anticoagulantes.

O ibuprofeno pode diminuir os beneficios do acido acetilsalicilico quando este ¢ usado nos casos de infarto e acidente vascular cerebral.
Recomenda-se precaugdo quando do uso concomitante do ibuprofeno com inibidores seletivos de recaptagdo da serotonina (ISRS), pelo
risco aumentado de sangramento gastrintestinal.

Recomenda-se precaug@o quando do uso concomitante do ibuprofeno com litio devido ao aumento da concentragio plasmatica de litio.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Conservar em temperatura ambiente (temperatura entre 15 e 30°C).
O prazo de validade ¢ de 24 meses a partir da data de fabricac@o.

Niumero de lote e data de fabricaciio e validade: vide embalagem.
Nio use 0 medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Ap0s aberto, valido por 100 dias.
Advil® 12h se apresenta como comprimido revestido branco e é gravado com uma tinta azul em uma das faces.
Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Tomar um comprimido, por via oral, a cada 12 horas, ndo excedendo dois comprimidos (1.200 mg) em um periodo de 24 horas.

Naéo usar por mais de trés dias para febre ou dez dias para alivio de dor. Nao tomar mais do que a quantidade recomendada ou mais de um
comprimido por vez.

Este medicamento nio deve ser partido, aberto ou mastigado.

9. REACOES ADVERSAS
Os seguintes efeitos colaterais podem estar associados ao uso de ibuprofeno e estdo relacionados na respectiva classe de sistema de 6rgdos
do corpo:

Disturbios no sistema linfatico e sanguineo: agranulocitose, anemia, anemia aplastica, anemia hemolitica, leucopenia, trombocitopenia.
Disturbios cardiacos: insuficiéncia cardiaca, infarto do miocardio e ”angina pectoris”.

Disturbios de audigio e labirinto: zumbindo e vertigem.

Disturbios oculares: disturbios visuais.

Distirbios gastrintestinais: dor abdominal, distensdo abdominal, doenca de Crohn, colite, constipagdo, diarreia, dispepsia, flatuléncia,
gastrite, hemorragia gastrointestinal, perfuragdo gastrintestinal, ulcera gastrointestinal, hematémese, melena, ulceragdo da boca, nausea,
dor abdominal superior e vomito.

Distirbios gerais e condicdes no local de administracio: edema, inchago e edema periférico.

Distirbios hepatobiliares: disturbio hepatico, fungdo hepatica anormal, hepatite, ictericia.

Distirbios do sistema imune: hipersensibilidade, reagio anafilatica.

Infecgdes e infesta¢des: meningite e meningite asséptica.

Investigacgdes: redugdo do hematocrito e da hemoglobina.

Disturbios do sistema nervoso: tonturas, cefaleia, acidente vascular cerebral.

Distirbios psiquiatricos: nervosismo.

Disturbios urinario e renal: hematuria, nefrite intersticial, faléncia renal, sindrome nefrotica, proteintiria e necrose papilar renal.
Doencas respiratorias, toracicas e do mediastino: asma, broncoespasmo, dispneia e sibilancia.

Distarbios da pele e dos tecidos subcutineos: edema angioneurdtico, dermatite bolhosa, necrdlise epidérmica toxica, eritema
multiforme, edema facial, rash cutaneo), rash maculo-papular, prurido, purpura, Sindrome de Stevens-Johnson e urticaria.

Distirbios vasculares: hipertensdo.

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificagées em Vigilincia Sanitiria - NOTIVISA, disponivel em
http://portal.anvisa.gov.br/notivisa, ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municipal.

Reagdes Adversas a0 Medicamento nos Estudos Clinicos
Nenhum dos eventos adversos (EAs) relatados nos estudos clinicos de IBU 600 mg LI/LE (inclusive estudos farmacocinéticos e estudos de
eficacia) sugeriram qualquer preocupagio significante.



Uma vez que os estudos clinicos s@o realizados em condigdes muito especificas, as taxas de reagdes adversas observadas nos estudos
clinicos podem ndo refletir as taxas observadas na pratica e ndo devem ser comparadas as taxas dos estudos clinicos de outro
medicamento. As informagdes sobre reagdes adversas medicamentosas de estudos clinicos sdo uteis para identificar eventos adversos
relacionados com o farmaco e para aproximar as taxas.

No conjunto de dados agrupados para os Estudos AK-09-07 e AK-10-13, foi relatado um total de 47 EAs por qualquer causa para 31
individuos (38,3%) no grupo placebo, tendo sido relatado um total de 30 EAs por qualquer causa para 19 individuos (11,7%) no grupo de
tratamento IBU 600mg LI/LE. Foram registrados EAs graves por qualquer causa apenas para 2 pacientes (2,5%) no grupo placebo (2 EAs:
Nauseas e Cefaleia) e 1 paciente (0,6%) no grupo tratado com IBU 600mg LI/LE (3 EAs: Sensagdo de queimagao na pele, Prurido e Dor
na pele).

Os EAs por qualquer causa mais comuns (>2% em qualquer grupo de tratamento) relatados nos dois estudos de eficacia controlados por
placebo sdo apresentados na Classe de Sistema de Orgdos (SOC) na tabela abaixo. As SOCs mais comumente afetadas (> 10% dos
pacientes em ambos os grupos de tratamento) foram os Transtornos Gastrointestinais e os Distlrbios do Sistema Nervoso. A diferenga na
incidéncia global de eventos adversos entre os grupos tratados deveu-se principalmente a um maior nimero de eventos adversos
reportados de transtornos gastrointestinais e disturbios do sistema nervoso no grupo placebo em comparagdo com o grupo de tratamento
IBU 600mg LI/LE.

Eventos Adversos decorrentes do Tratamento por SOC e TP (Todas as Causas) que Ocorreram em >2% dos Individuos em
qualquer Grupo de Tratamento — Estudos de Eficacia AK-09-07 e AK-10-13 em Conjunto.

Eventos Adversos por SOC e TP Numero de Individuos (%)
Placebo IBU 600mg LI/LE

N=81 N=163
Qualquer EA 31(38,3) 19 (11,7)
Transtornos gastrointestinais 18 (22,2) 7(4,3)
Néusea 16 (19,8) 7(4,3)
Vomito 11 (13,6) 3(1,8)
Transtornos do sistema nervoso 12 (14,8) 11 (6,7)
Tontura 2(2,5) 2(1,2)
Dor de cabeca 10 (12,3) 7(4,3)
Transtornos vasculares 225 0
Rubor 2 (2,5 0

Abreviaturas: EA=Evento Adverso; IBU=Ibuprofeno; TP=Termo Preferido; SOC=Classe de Sistema de Orgios
Estudo sobre o Uso na Pratica:

O estudo B4371008 (também conhecido como Estudo AK-10-11) foi um estudo de auto-selegdo e conformidade conduzido para avaliar
até que ponto os consumidores selecionam e usam apropriadamente o produto IBU 600 mg LI/LE e cumprem suas instrugdes de dosagem.

Foi relatado um total de 247 EAs em 163/405 (40,2%) individuos. Os EAs mais comumente relatados (>2%) foram nasofaringite (14,6%),
dor de dente (6,4%), dor nas costas (3,7%), mialgia (3,0%) e dor de cabeca (2,5%). A maioria dos EAs foram leves e considerados pelo
investigador como néo relacionados a medicagao do estudo.

Dezenove individuos (4,7%) relataram EAs relacionados ao tratamento. Os EAs relacionados ao tratamento relatados com maior
frequéncia (> 1 individuo) foram dor abdominal superior (1,2%); tontura (1,0%); desconforto abdominal, dispepsia e diarréia (0,5% cada).
Os EAs relacionados com o tratamento, classificados na SOC como desordens gastrointestinais, incluiram dor abdominal, superior (1,2%);
desconforto abdominal, diarreia e dispepsia (0,5% cada); e constipacdo e flatuléncia (0,2% cada). Os EAs relacionados ao tratamento,
classificados de acordo com a SOC como do Sistema Nervoso, incluiram tontura (1,0%) e disgeusia (0,2%). Nao houve relatos de EAs
relacionados ao tratamento que seriam classificados como perfuragdo, ulceragdo, hemorragia ou obstru¢do gastrointestinal conforme
Consulta Padronizada do MedDRA. O tipo e freqiiéncia de EAs relatados foram semelhantes em usudrios normais e de uso frequente. E
importante ressaltar que nenhum participante que foi considerado um "usudrio excessivo" de acordo com o desfecho primario relatou
qualquer EA relacionado ao tratamento.

Naio houve relato de 6bitos durante a realizagdo deste estudo. Durante o estudo foi relatado um evento adverso grave de infecgdo pleural;
porém nao foi considerado pelo investigador como relacionado a medicagéo do estudo.

Trés individuos (0,7%) foram excluidos devido a EAs como desconforto abdominal, disgeusia e mialgia (1 paciente), constipagao e tontura
(1 paciente) e dor abdominal superior (1 paciente). Todos os eventos foram leves, exceto no caso da dor abdominal, que foi de gravidade
moderada. Todos os eventos, exceto o de mialgia, foram considerados relacionados a medicagio do estudo.

Quatro individuos excederam as doses de 1800 mg/dia de IBU LI/LE 600 mg, dos quais apenas 1 apresentou um EA de nasofaringite leve,
que o investigador considerou ndo relacionada ao uso do produto.

Com base nos resultados de auto-selecdo, conformidade e seguranga deste estudo, é provavel que os consumidores selecionem e usem
adequadamente os comprimidos IBU 600 mg LI/LE e sigam as instrugdes de dosagem (ou seja, 1 comprimido a cada 12 horas, sem
exceder 2 comprimidos por dia).

10 - SUPERDOSE

Em caso de superdosagem, a pessoa podera apresentar: vertigem, dor abdominal, ndusea, vomitos, fungido hepatica anormal, hipercalemia,
acidose metabolica, tontura, sonoléncia, dor de cabega, perda de consciéncia, convulsao, disfungdo renal, dispneia, depressdo respiratoria e
hipotensao.

Em caso de intoxicacéo ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientagdes.
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Siga corretamente o modo de usar. Nao desaparecendo os sintomas, procure orientacdo médica.
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Historico de alteragao da bula — Advil 12H (ibuprofeno 600 mg)

Dados da submissao eletrénica Dados da petigao/ notificagdo que altera a bula Dados das alteragbes de bulas
Data do o N° do ~
expedient N (.jo Assunto Data_do expedien Assunto Data d? ltens da bula Versoes Apresentagoes relacionadas
A expediente expediente te aprovagao VP/VPS
1200 - .
MEDICAMENT - APRESENTACOES:
O NOVO - detalhamento das
10458 - SOUC[')EACAO apresentacGes
MEDICA TRANSFEREN comercializadas
MENTO CIA DE
NOVO - TITULARIDAD - ]
Incluso 3945928 £ DE 11/01/202 COMPOSICAO/COM 600 MG COM REV LIB PROL CT BL AL PLAS
Inicial de | 09/11/2020 | /204 | REGISTRO ! O FUNCIONA ESTE PVC/PVDC/PE TRANS X 6
12/04/202 X . - 600 MG COM REV LIB PROL CT BL AL PLAS
- Texto de (OPERACAO MEDICAMENTO?: VP/VPS
L Bula— | 12/04/2021 | 1393804 | COMERCIAL) | ImPlement | 400 acses textuais PVC/PVDC/PE TRANS X 12
publicaga 121-5 acdo ) - 600 MG COM REV LIB PROL CT BL AL PLAS
oo 117%1/20-1%DC Imediata - DIZERES LEGAIS: PVC/PVDC/PE TRANS X 18
bulario NOVO - Alteragéo do Local de
RDC Inclusdo de Embalagem Primaria
60/12 local de e
embalagem Secundéria/Alteracéo
primaria do das Informagdes de
medicamento Detentor de Registro




