Anexo |1

Lista de Medicamentos e Apresentacdes



Estado Titular da Autorizacdo de | Nome do Dosagem Forma Via de Conteddo
Membro Introducdo no Mercado medicamento farmacéutica administragao ~
(concentragéo)
UE/EEE
Alemanha Septodont GmbH Septanest mit 40 mg/ml + 0.005 Solucgao injetavel Via dental Cloridrato de
Felix-Wankel-Str. 9 Epinephrin mg/ml Infiltracdo e via articaina 40 mg/ml
D-53859 Niederkassel 1:200.000 - 40 perineural Epinefrina
Germany mg/ml + 0,005 0,005 mg/ml
mg/ml
Injektionslésung
Alemanha Septodont GmbH Septanest mit 40 mg/ml + 0.005 Solucgao injetavel Via submucosa Cloridrato de
Felix-Wankel-Str. 9 Adrenalin 1/200 mg/ml articaina 40 mg/ml
D-53859 Niederkassel 000 Epinefrina
Germany 0,005 mg/ml
Alemanha Septodont GmbH Septanest mit 40 mg/ml + 0.01 Solucéo injetavel Via dental Cloridrato de
Felix-Wankel-Str. 9 Epinephrin mg/ml Infiltracdo e via articaina 40 mg/ml
D-53859 Niederkassel 1:100.000 - 40 perineural Epinefrina
Germany mg/ml + 0,01 0,01 mg/ml
mg/ml
Injektionslésung
Alemanha Septodont GmbH Septanest mit 40 mg/ml + 0.01 Solucéo injetavel Via submucosa Cloridrato de
Felix-Wankel-Str. 9 Adrenalin 1/100 mg/ml articaina 40 mg/ml
D-53859 Niederkassel 000 Epinefrina
Germany 0,01 mg/ml
Austria Septodont GmbH Septanest mit 40 mg/ml + 0.005 Solucéo injetavel Via submucosa Cloridrato de

Felix-Wankel-Str. 9

D - 53859 Niederkassel-
Mondorf

Germany

Epinephrin
1:200.000

mg/ml

articaina 40 mg/ml
Adrenalina
0,005 mg/ml




Estado Titular da Autorizacdo de | Nome do Dosagem Forma Via de Conteudo
Membro Introducédo no Mercado medicamento farmacéutica administracédo N
(concentragéo)
UE/EEE
Austria Septodont GmbH Septanest mit 40 mg/ml + 0.01 Solucéo injetavel Via submucosa Cloridrato de
Felix-Wankel-Str. 9 Epinephrin mg/ml articaina 40 mg/ml
D - 53859 Niederkassel- 1:100.000 Adrenalina
Mondorf 0,01 mg/ml
Germany
Bélgica Septodont Nv-Sa Septanest Normal 40 mg/ml + 0.005 Solucgao injetavel Via dental Cloridrato de
87 Avenue de la Constitution mg/ml Via submucosa articaina 40 mg/ml
B-1083 Brussel Adrenalina
Belgium 0,005 mg/ml
Bélgica Septodont Nv-Sa Septanest Special 40 mg/ml + 0.01 Solucéo injetavel Via dental Cloridrato de
87 Avenue de la Constitution mg/ml Via submucosa articaina 40 mg/ml
B-1083 Brussel Adrenalina
Belgium 0,01 mg/ml
Bulgaria Laboratories Septodont CenTaHecT C 40 mg/ml + 0.005 Solucgao injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil AppeHanuH 1/200 mg/ml Via submucosa articaina 40 mg/ml
94107 Saint-Maur-des- 000 Adrenalina
Fossés Cedex 0,005 mg/ml
France
Bulgaria Laboratories Septodont CenTaHecT € 40 mg/ml + 0.01 Solucgao injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil AgpeHanuH 1/100 mg/ml Via submucosa articaina 40 mg/ml
94107 Saint-Maur-des- 000 Adrenalina
Fossés Cedex 0,01 mg/ml
France
Chipre Septodont Septanest 40 mg/ml + 0.005 Solucéo injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil mg/ml Infiltracdo e via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- perineural Adrenalina
Fossés 0,005 mg/ml

France




Estado Titular da Autorizacdo de | Nome do Dosagem Forma Via de Conteudo
Membro Introducédo no Mercado medicamento farmacéutica administracédo N
(concentragéo)
UE/EEE
Chipre Septodont Septanest Forte 40 mg/ml + 0.01 Solucéo injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil mg/ml Infiltracdo e via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- perineural Adrenalina
Fossés 0,01 mg/ml
France
Croacia Septodont Septanest 40 mg/ml + 0.005 Solucgao injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil mg/ml Infiltracdo e via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- perineural Adrenalina
Fossés 0,005 mg/ml
France
Croacia Septodont Septanest Forte 40 mg/ml + 0.01 Solucgao injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil mg/ml Infiltracdo e via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- perineural Adrenalina
Fossés 0,01 mg/ml
France
Dinamarca Spécialités Septodont Septanest 40 mg/ml + 0.005 Solucgao injetavel Infiltracdo e via Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil mg/ml perineural articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- Adrenalina
Fossés 0,005 mg/ml
France
Dinamarca Spécialités Septodont Septocaine 40 mg/ml + 0.01 Solucéo injetavel Infiltracdo e via Cloridrato de

58, rue du Pont de Créteil
94100 Saint-Maur-des-
Fossés

France

mg/ml

perineural

articaina 40 mg/ml
Adrenalina
0,01 mg/ml




Estado Titular da Autorizacdo de | Nome do Dosagem Forma Via de Conteudo
Membro Introducédo no Mercado medicamento farmacéutica administracédo N
(concentragéo)
UE/EEE
Eslovaquia Septodont Septanest 40 mg/ml + 0.005 Solucéo injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil, mg/ml Infiltracdo e via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-Des- perineural Adrenalina
Fossés, 0,005 mg/ml
France
Eslovaquia Septodont Septanest Forte 40 mg/ml + 0.01 Solucgao injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil, mg/ml Infiltracdo e via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-Des- perineural Adrenalina
Fossés, 0,01 mg/ml
France
Eslovénia Septodont Septanestepi 40 mg/ml + 0.005 Solucgao injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil 40 mg/0,005 mg v mg/ml articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- 1 ml raztopina za Adrenalina
Fossés injiciranje 0,005 mg/ml
France
Eslovénia Septodont Septanestepi 40 mg/ml + 0.01 Solucgao injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil 40 mg/0,01 mg v mg/ml articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- 1 ml raztopina za Adrenalina
Fossés injiciranje 0,01 mg/ml
France
Espanha Septodont Septanest con 40 mg/ml + 0.005 Solucéo injetavel Infiltracdo e via Cloridrato de

58 rue du Pont de Créteil
94100 Saint-Maur-des-
Fossés

France

adrenalina
1/200.000

mg/ml

perineural

articaina 40 mg/ml
Adrenalina
0,005 mg/ml




Estado Titular da Autorizacdo de | Nome do Dosagem Forma Via de Conteudo
Membro Introducédo no Mercado medicamento farmacéutica administracédo N
(concentragéo)
UE/EEE
Espanha Septodont Septanest con 40 mg/ml + 0.01 Solucéo injetavel Infiltracdo e via Cloridrato de
58 rue du Pont de Créteil adrenalina mg/ml perineural articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- 1/100.000 Adrenalina
Fossés 0,01 mg/ml
France
Esténia Septodont Septanest 40 mg/ml + 0.005 Solucgao injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil mg/ml em cartucho Infiltracdo e via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- perineural Adrenalina
Fossés 0,005 mg/ml
France
Esténia Septodont Septanest Forte 40 mg/ml + 0.01 Solucgao injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil mg/ml em cartucho Infiltracdo e via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- perineural Adrenalina
Fossés 0,01 mg/ml
France
Finlandia Specialites Septodont. Septocaine 40 mg/ml + 5 Solucdo injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil microg/ml Infiltracdo e via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- perineural Adrenalina 5 pg/ml
Fossés
France
Finlandia Specialites Septodont. Septocaine Forte 40 mg/ml + 10 Solugéo injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil microg/ml Infiltracdo e via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- perineural Adrenalina 10 pug/ml

Fossés
France




Estado Titular da Autorizacdo de | Nome do Dosagem Forma Via de Conteudo
Membro Introducédo no Mercado medicamento farmacéutica administracédo N
(concentragéo)
UE/EEE
Franca Septodont SAS Septanest 40 mg/ml | 40 mg/ml + 0.005 | Solucéo injetavel Injecdo intraoral Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil Adrenalinée au mg/ml local ou regional articaina 40 mg/ml
94107 Saint-Maur-Des- 1/200 000, solution Via submucosa Adrenalina
Fossés Cedex injectable a usage 0,005 mg/mi
France dentaire (tartarato de)
adrenalina: n&o
especificado
Franca Septodont S.A.S. Chlorhydrate 40 mg/ml + 0.005 | Solucdo injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil d’Articaine mg/ml Irg;::}ﬁff:ﬁ € via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- Septodont ﬁa cavidade oral Adrenalina
Fossés 40 mg/ml 0,005 mg/ml
France Adrénaline 1/200 (tartarato de)
000 , solution adrenalina: nao
injectable especificado
Franca Septodont SAS Septanest 40 mg/ml | 40 mg/ml + 0.01 Solucgéo injetavel Injecdo intraoral Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil Adrenalinée au mg/ml chal ou regional articaina 40 mg/ml
94107 Saint-Maur-Des- 1/100 000, solution Via submucosa Adrenalina
Fossés Cedex injectable a usage 0,01 mg/ml
France dentaire (tartarato de)
adrenalina: n&o
especificado
Franca Septodont S.A.S. Chlorhydrate 40 mg/ml + 0.01 Solucdo injetavel Via dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil d’Articaine mg/ml Irg;::}ﬁff:ﬁ € via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- Septodont ﬁa cavidade oral Adrenalina
Fossés 40 mg/ml 0,01 mg/ml

France

Adrénaline 1/100
000, solution
injectable

(tartarato de)
adrenalina: ndo
especificado




Estado Titular da Autorizacdo de | Nome do Dosagem Forma Via de Conteudo
Membro Introducédo no Mercado medicamento farmacéutica administracédo N
UE/EEE (concentragéo)
Grécia John Tsaprazis SA Septanest Evéoigyo | 40 mg/ml + 0.005 | Solucéo injetavel Infiltracao Cloridrato de
157 Michalakopoulou Str. dIaAupa 4% + mg/ml Uso periodontal articaina 40 mg/ml
11527, Athens 1:200000 Adrenalina
Greece 0,005 mg/ml
Grécia John Tsaprazis SA Septanest Evéoipo 40 mg/ml + 0.01 Solugdo injetavel Infiltragéo Cloridrato de
157 Michalakopoulou Str. dlaAupa 4% + mg/ml Uso periodontal articaina 40 mg/mi
11527, Athens 1:100000 Adrenalina
Greece 0,01 mg/ml
Hungria Septodont Septanest 40 mg/ml + 0.01 Solucgéo injetavel Via submucosa Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil mg/ml Irg,!:tnﬁf?; evia articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- P Adrenalina
Fossés 0,01 mg/ml
France
Italia Spécialités Septodont Septanest 40 mg/ml + 0.005 | Solucdo injetavel Infiltragéo Cloridrato de
58 rue du Pont de Créteil mg/ml em cartucho articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- Adrenalina
Fossés 0,005 mg/ml
France
Italia Spécialités Septodont Septanest 40 mg/ml + 0.01 Solucdo injetavel Infiltragéo Cloridrato de
58 rue du Pont de Créteil mg/ml em cartucho articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- Adrenalina
Fossés 0,01 mg/ml
France
Letonia Septodont Septanest 40 mg/5 | 40 mg/ml + 0.005 | Solucdo injetavel Infiltracdo e via Cloridrato de

58 rue du Pont de Créteil
94100 Saint-Maur-des-
Fossés

Francija

mikrogrami/ml
skidums injekcijam
kartridza

mg/ml

em cartucho

perineural

articaina 40 mg/ml
Adrenalina
0,005 mg/ml




Estado Titular da Autorizacdo de | Nome do Dosagem Forma Via de Conteudo
Membro Introducédo no Mercado medicamento farmacéutica administracédo N
UE/EEE (concentragéo)
Letonia Septodont Septanest Forte 40 | 40 mg/ml + 0.01 Solucgéo injetavel Infiltracdo e via Cloridrato de
58 rue du Pont de Créteil mg/10 mg/ml em cartucho perineural articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- mikrogrami/ml Adrenalina
Fossés skidums injekcijam 0,01 mg/ml
Francija kartridza
Lituania Septodont Septanest 40 mg/ml + 0.005 | Solucdo injetavel Infiltracdo e via Cloridrato de
58 rue du Pont de Créteil mg/ml em cartucho perineural articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- Adrenalina
Fossés 0,005 mg/ml
France
Lituania Septodont Septanest Forte 40 mg/ml + 0.01 Solugdo injetavel Infiltracdo e via Cloridrato de
58 rue du Pont de Créteil mg/ml em cartucho perineural articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- Adrenalina
Fossés 0,01 mg/ml
France
Luxemburgo Septodont Nv-Sa Septanest-N 40 mg/ml + 0.005 | Solucdo injetavel Via dental Cloridrato de
87 Avenue de la Constitution | 1*200.000 mg/ml Via submucosa articaina 40 mg/ml
B-1083 Brussel Adrenalina
Belgium 0,005 mg/ml
Luxemburgo Septodont Nv-Sa Septanest 40 mg/ml + 0.01 Solucdo injetavel Via dental Cloridrato de
87 Avenue de la Constitution | Adrenaline mg/ml Via submucosa articaina 40 mg/ml
B-1083 Brussel 1:100.000 Adrenalina
Belgium 0,01 mg/ml
Malta Septodont Septanest with 40 mg/ml + 0.005 | Solucéo injetavel Uso dental Cloridrato de

58 rue du Pont de Créteil
94100 Saint-Maur-des-
Fossés

France

adrenaline
1/200,000

mg/ml

Infiltracdo e via
perineural

articaina 40 mg/ml
Adrenalina
0,005 mg/ml




Estado Titular da Autorizacdo de | Nome do Dosagem Forma Via de Conteudo
Membro Introducédo no Mercado medicamento farmacéutica administracédo N
(concentragéo)
UE/EEE
Malta Septodont Septanest with 40 mg/ml + 0.01 Solucgéo injetavel Uso dental Cloridrato de
58 rue du Pont de Créteil adrenaline mg/mi Infiltracéo e via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- 1/100,000 perineural Adrenalina
Fossés 0,01 mg/ml
France
Noruega Septodont Septocaine 40 mg/ml + 0.005 | Solucdo injetavel Uso dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil mg/ml articaina 40 mg/ml
94107 Saint-Maur-Des- Adrenalina
Fossés Cedex 0,005 mg/ml
France
Noruega Septodont Septocaine Forte 40 mg/ml + 0.01 Solugdo injetavel Uso dental Cloridrato de

58, rue du Pont de Créteil
94107 Saint-Maur-Des-
Fossés Cedex

France

mg/ml

articaina 40 mg/ml
Adrenalina
0,01 mg/ml

Paises Baixos

Septodont Nv-Sa

87 Avenue de la Constitution
B-1083 Brussel

Belgium

Septanest N

40 mg/ml + 0.005
mg/ml

Solucéo injetavel

Infiltracdo e via
perineural

Cloridrato de
articaina 40 mg/ml
Adrenalina

0,005 mg/ml

Paises Baixos

Septodont Nv-Sa

Septanest SP

40 mg/ml + 0.01

Solucéo injetavel

Infiltracdo e via

Cloridrato de

87 Avenue de la Constitution mg/ml perineural articaina 40 mg/ml

B-1083 Brussel Adrenalina

Belgium 0,01 mg/ml
Polénia Septodont Septanest Z 40 mg/ml + 0.005 | Solucéo injetavel Infiltracdo e via Cloridrato de

58 rue du Pont de Créteil
94100 Saint-Maur-des-
Fossés

France

Adrenaling 1: 200
000

mg/ml

perineural

articaina 40 mg/ml
Adrenalina
0,005 mg/ml
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Estado Titular da Autorizacdo de | Nome do Dosagem Forma Via de Conteudo
Membro Introducédo no Mercado medicamento farmacéutica administracédo N
(concentragéo)
UE/EEE
Polénia Septodont Septanest Z 40 mg/ml + 0.01 Solucgéo injetavel Infiltracdo e via Cloridrato de
58 rue du Pont de Créteil Adrenaling 1: 100 mg/ml perineural articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- 000 Adrenalina
Fossés 0,01 mg/ml
France
Portugal Septodont S.A.S. Septanest 1/200 68 mg/1.7 ml + Solucgao injetavel Via bucal Articaina, cloridrato
58, rue du Pont de Créteil 000 0.015 mg/1.7 mi 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- Adrenalina,
Fossés tartarato 0.0091
France mg/ml
Portugal Septodont S.A.S. Septanest 1/100 68 mg/1.7 ml + Solucgao injetavel Via bucal Articaina, cloridrato
58, rue du Pont de Créteil 000 0.031 mg/1.7 mi 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- Adrenalina,
Fossés tartarato
France 0.0182mg/ml
Republica Septodont Septanest s 40 mg/ml + 0.005 | Solucdo injetavel Infiltracdo e via Cloridrato de
Checa 58, rue du Pont de Créteil adrenalinem mg/ml perineural articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- 1:200 000 Adrenalina
Fossés 0,005 mg/ml
France
Republica Septodont Septanest s 40 mg/ml + 0.01 Solugéo injetavel Infiltracdo e via Cloridrato de
Checa 58, rue du Pont de Créteil adrenalinem mg/ml perineural articaina 40 mg/ml

94100 Saint-Maur-des-
Fossés
France

1:100 000

Adrenalina
0,01 mg/ml
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Estado Titular da Autorizacdo de | Nome do Dosagem Forma Via de Conteudo
Membro Introducédo no Mercado medicamento farmacéutica administracédo N
(concentragéo)
UE/EEE
Roménia Septodont Septanest Cu 40 mg/ml + 0.005 | Solucéo injetavel Via bucal Cloridrato de
58 rue du Pont de Créteil Adrenalina mg/ml articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- 1/200000 Adrenalina
Fossés 0,005 mg/mi
France
Roménia Septodont Septanest Cu 40 mg/ml + 0.01 Solucdo injetavel Via bucal Cloridrato de
58 rue du Pont de Créteil Adrenalina mg/ml articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- 1/100000 Adrenalina
Fossés 0,01 mg/ml
France
Suécia Specialites Septodont Septocaine 40 mg/ml + 0.005 | Solucdo injetavel Uso dental Cloridrato de
58, rue du Pont de Créteil mg/mi Infiltracdo e via articaina 40 mg/ml
94100 Saint-Maur-des- perineural Adrenalina
Fossés 0,005 mg/ml
France
Suécia Specialites Septodont Septocaine Forte 40 mg/ml + 0.01 Solucéo injetavel Uso dental Cloridrato de

58, rue du Pont de Créteil
94100 Saint-Maur-des-
Fossés

France

mg/ml

Infiltracdo e via
perineural

articaina 40 mg/ml
Adrenalina
0,01 mg/ml
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Anexo 11

Conclusodes cientificas
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Conclusdes cientificas

A articaina inibe a conducao dos impulsos nervosos através da diminui¢cdo ou bloqueio dos fluxos
de sodio (Na+) e potassio (K+) durante a propagacgédo do potencial de agdo do nervo. O
vasoconstritor diminui a perfusdo vascular no local de injecdo e, consequentemente, reduz a
velocidade de absorgéo do anestésico na circulagéo.

Septanest e nomes associados € um medicamento de associacdo de doses fixas que contém
40 mg/ml de cloridrato de articaina e tartarato de adrenalina. O medicamento esta disponivel em
duas dosagens: articaina/adrenalina 40/0,005 mg/ml e articaina/adrenalina 40/0,01 mg/ml.

Septanest e nomes associados esta autorizado na Unido Europeia (UE) na forma de

57 autorizac¢6es de introducdo no mercado (AIM); 39 AIM puramente nacionais e um Procedimento
de Reconhecimento Mutuo (PRM) envolvendo nove Estados-Membros (EM). As AIM foram
concedidas entre 1988 e 2017, com um nivel desigual de informagdes registadas.

Em 4 de junho de 2018, a Septodont, em nome de todos os titulares das autorizacdes de
introducdo no mercado (titulares das AIM), apresentou a Agéncia Europeia de Medicamentos uma
consulta nos termos do artigo 30.° da Diretiva 2001/83/CE, a fim de harmonizar o Resumo das
Caracteristicas do Medicamento (RCM), a Rotulagem, o Folheto Informativo e o Médulo 3 da
qualidade de Septanest e nomes associados (ver Anexo | do parecer do CHMP).

Resumo da avaliacéao cientifica pelo CHMP

Apenas as alteragdes mais importantes foram discutidas em pormenor abaixo. No entanto, todas
as secgdes da informagéo do medicamento foram harmonizadas.

Seccédo 4.1 — Indicac¢Bes terapéuticas

Septanest e nomes associados € indicado para a anestesia local e loco-regional em procedimentos
odontolégicos em adultos, adolescentes e criangas com mais de quatro anos de idade [ou a partir
de 20 kg (44 libras) de peso corporal].

A evidéncia principal que sustenta a eficacia na indicacdo acima deriva de oito estudos clinicos
realizados em adultos e criangas. Os resultados destes estudos indicam que a articaina 40 mg/ml
com adrenalina 0,01 mg/ml ou 0,005 mg/ml é eficaz como anestésico dentario local em adultos e
criangcas com mais de quatro anos de idade. Além disso, o titular da AIM apresentou dados
bibliograficos de publicacdes relativos a eficacia, seguranca e farmacologia de articaina 40 mg/ml
em monoterapia ou em associagcdo com adrenalina na anestesia local dentaria. Além disso, o titular
da AIM fez referéncia as orientagdes da Academia Americana de Odontologia Pediatrica relativas a
utilizacdo de anestesia local em doentes pediatricos (2015), nas quais a solucao de articaina

40 mg/ml com adrenalina 0,01 mg/ml esté incluida entre os anestésicos locais injetaveis que
podem ser considerados para administracdo em criangas.

Seccéo 4.2 — Posologia e modo de administracao
Posologia

O titular da AIM propds recomendagdes posoldgicas harmonizadas tendo por base as doses
estudadas em ensaios clinicos, suportadas por dados farmacodindmicos e farmacocinéticos. Esta
proposta esta igualmente em linha com as orientag¢des internacionais, europeias e nacionais. As
doses recomendadas em varios RCM nacionais variam por indicagéo e grupo populacional (adultos,
criancas e popula¢des especiais).
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Para procedimentos odontolégicos de rotina em adultos, deve ser utilizada a dose mais baixa que
produza uma anestesia eficaz. O conteddo de um cartucho de articaina é geralmente suficiente.
Para procedimentos mais longos, pode ser necessario um ou mais cartuchos. A dose deve ser
calculada de acordo com o peso corporal do doente e a dose total para todos os locais injetados
ndo deve exceder a dose maxima recomendada de 7,0 mg por kg de peso corporal, com uma dose
maxima absoluta recomendada de 500 mg.

A dose recomendada é suportada por dados clinicos e bibliograficos. Um estudo cruzado e em
dupla ocultagéo de Fase Ill que comparou articaina/adrenalina 1:100 000 e 1:200 000, com um
total de 11,9 ml (1,7 ml em cada um dos 7 cartuchos) de cada formulagcdo administrada por via
intraoral a cada participante, demonstrou que a diferenga na concentragéo de adrenalina néo
resultou numa diferenca significativa nos niveis plasmaticos de articaina e nao foi observada
toxicidade nos doentes. Uma concentracao plasmaéatica excessiva de articaina pode resultar em
toxicidade cardiovascular, enquanto niveis elevados de adrenalina no sangue podem levar a
estimulagdo cardiovascular. Os dados obtidos apds a administragao intraoral de articaina 40 mg/ml
com adrenalina 0,01 mg/ml na dose maxima recomendada para a articaina mostraram que a dose
terapéutica maxima de 500 mg ndo produz sinais de intoxica¢do (problemas cardiovasculares) em
doentes saudaveis.

A dose maxima recomendada de 7 mg/kg de articaina (com uma dose maxima absoluta de 385 mg
de articaina para uma crianca saudavel com 55 kg de peso corporal) em procedimentos
odontolégicos para a populagédo pediatrica esta em linha com as ultimas recomendacdes da
Academia Americana e da Academia Europeia de Odontologia Pediatrica. Da mesma forma, numa
revisdo de Leith e colegas?, os autores analisaram varias publicacdes que utilizavam articaina em
criangas e concluiram que 7 mg/kg de articaina € uma dose maxima aceitavel numa populacao
pediatrica.

O titular da AIM propds nao especificar a dose habitual em criangcas devido a auséncia de um
estudo de selecdo de doses em doentes pediatricos. Apenas a dose maxima foi amplamente
reportada na literatura e nas orientagdes, e reconhecida na pratica atual. O CHMP considerou que a
informacéo sobre as doses habituais é importante para evitar a interpretacdo errada das
recomendacdes posoldgicas e a utilizacdo de apenas doses maximas. O CHMP observou que a dose
média habitual de articaina néo foi estabelecida em ensaios clinicos. No entanto, os dados
existentes sugerem que doses entre 2,4 e 3,5 mg/kg séao eficazes na maioria dos doentes
pediatricos. Por conseguinte, o CHMP é da opinido que, na auséncia de dados de ensaios clinicos
relativos as doses habituais na populagéo pediatrica, deve ser especificado nesta subsecg¢éo o
intervalo aproximado das doses eficazes habituais, bem como a recomendacédo de utilizar a dose
mais baixa eficaz. A quantidade a ser injetada deve ser determinada em funcdo da idade e do peso
da crianca e da magnitude da operacéao.

Mantém-se as recomendaces relativas as doses mais baixas para doentes com doengas renais,
doencas hepéticas, deficiéncia de colinesterase plasméatica e doentes idosos. No entanto, o CHMP
aprovou a declaracao relativa ao risco de a possivel acumulagédo do medicamento resultar em
toxicidade nestas populac¢des especiais.

A terminologia utilizada nos RCM locais é diferente no que respeita ao método de administracédo, a
técnica de aspiracao, a velocidade de injecdo e as precaugdes antes da utilizagcdo. O CHMP nao
aprovou a omissédo da redagédo relativa a prevengdo da administracdo em tecidos inflamados ou
infetados, uma vez que a injecdo de anestésicos locais nesses tecidos pode resultar numa
diminuigdo da eficacia dos anestésicos. A velocidade de injecdo de 1 ml/min é considerada ideal,

1 Leith, R.; Lynch, K.; O'Connell, A. C. (2012): Articaine use in children. A review. In Eur Arch Paediatr Dent 13
(6), p. 293-296.
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uma vez que nao produz danos nos tecidos durante ou apds a anestesia nem qualquer reacado
grave em caso de injegdo intravascular acidental.

Outras sec¢des do RCM

Os dados que sustentam as contraindicagdes incluidas na sec¢édo 4.3 do RCM foram discutidos
pelos titulares das AIM e a justificagdo fornecida para as manter no RCM foi acordada pelo CHMP
para doentes com antecedentes de hipersensibilidade a articaina, a adrenalina ou a qualquer um
dos excipientes do produto acabado e doentes com epilepsia que néo esteja adequadamente
controlada por tratamento.

A seccédo 4.4 do RCM (Adverténcias) foi resumida de modo a incluir as seguintes categorias:
doentes com disturbios cardiovasculares, doentes epiléticos, doentes com deficiéncia da
colinesterase plasmatica, doentes com doenca renal, doentes com doenc¢a hepatica grave, doentes
com miastenia grave tratados com inibidores da acetilcolinesterase, doentes com porfiria, doentes
a receber tratamento concomitante com anestésicos inalatérios halogenados, doentes a receber
tratamento com antiplaquetarios/anticoagulantes e doentes idosos. As preocupacgdes de seguranca
mais importantes sao os riscos relacionados com os sistemas nervoso central e cardiovascular. Na
subsecc¢édo de precaucgdes de utilizacdo, sdo incluidas precaucdes relativas ao risco associado a
injecdo intravascular acidental e ao risco associado a injegéo intraneural.

As interacdes medicamentosas (seccdo 4.5 do RCM) foram resumidas em interacfes aditivas com
outros anestésicos locais, sedativos, anestésicos halogenados volateis, agentes bloqueadores
adrenérgicos pds-ganglionares, bloqueadores beta-adrenérgicos nao seletivos, antidepressivos
triciclicos, inibidores da catecol-O-metiltransferase, farmacos que provocam arritmias, farmacos
ocitdcicos tipo cravagem do centeio, simpaticomiméticos vasopressores e fenotiazinas.

O CHMP concordou com uma redagdo comum, relativa a fertilidade, gravidez e aleitamento
(secgdo 4.6 do RCM), com dados sustentados por estudos pré-clinicos, rejeitando informacao
detalhada relativa aos estudos pré-clinicos que néo forneciam informacéo valiosa aos profissionais
de saude. Nao estédo disponiveis dados clinicos sobre a fertilidade e médes a amamentar em seres
humanos.

O CHMP aprovou uma versédo harmonizada da sec¢édo 4.8 do RCM relativa a acontecimentos
adversos, ap0s a avaliagdo dos dados da literatura e da base de dados global de farmacovigilancia
dos titulares das AIM.

Na seccdo 4.9 do RCM relativa a sobredosagem sao descritos dois tipos de sobredosagem
diferentes: a sobredosagem absoluta e a sobredosagem relativa. Foi acordada uma descricao
harmonizada dos sintomas e do tratamento da sobredosagem. A pedido do CHMP, foi incluida
informacgéo sobre o tempo até ao inicio e descri¢do do inicio lento ou tardio relativo a
sobredosagem.

As secg¢bes 2 (Composicao qualitativa e quantitativa), 3 (Forma farmacéutica), 4.7 (Efeitos sobre a
capacidade de conduzir e utilizar maquinas), 5.1 (Propriedades farmacodinamicas), 5.2
(Propriedades farmacocinéticas), 6.1 (Lista dos excipientes), 6.2 (Incompatibilidades), 6.3 (Prazo
de validade), 6.4 (Precaucdes especiais de conservagéo), 6.5 (Natureza e conteddo do recipiente) e
6.6 (Precaucfes especiais de eliminacdo e manuseamento) do RCM foram atualizadas em linha com
a respetiva documentacgéo de qualidade harmonizada fornecida no mdédulo 3 e em linha com o
ultimo modelo QRD.

Rotulagem e Folheto Informativo

As alteragdes introduzidas no RCM foram refletidas na rotulagem de forma consistente; porém,
algumas seccdes foram deixadas para preenchimento a nivel nacional. O Folheto Informativo (FI)
foi alterado de acordo com as alteracdes efetuadas ao RCM. Para além disso, foram efetuadas

algumas alteracdes editoriais para melhorar a legibilidade.
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Médulo 3 — Qualidade

O produto acabado apresenta-se na forma de uma solucao injetavel que contém cloridrato de
articaina 40 mg/ml e tartarato de adrenalina em duas dosagens: articaina/adrenalina
40/0,005 mg/ml e articaina/adrenalina 40/0,01 mg/ml.

Os outros componentes sdo metabissulfito de sodio, cloreto de sodio, edetato dissédico, hidréoxido
de sodio e agua para preparacdes injetaveis. As secc¢Oes atualizadas do Médulo 3 incluem:
Substancia ativa, Controlo da substéncia ativa, Especificacdo, Produto acabado, Descricédo e
composic¢do do produto acabado, Fabrico, Descricdo do processo de fabrico e dos controlos em
processo, Validacédo e/ou avaliacdo do processo, Controlo dos excipientes, Controlo do produto
acabado, Especificacdes, Procedimentos analiticos, Sistema de fecho do recipiente e Estabilidade. A
harmonizacdo dos aspetos de qualidade deste medicamento é considerada aceitavel e
adequadamente justificada.

Fundamentos para o parecer do CHMP

A base deste procedimento de consulta foi a harmoniza¢do do RCM, da rotulagem e do folheto
informativo, bem como uma harmonizacédo do Médulo 3 a pedido do titular da Autorizacao de
Introducdo no Mercado.

Em conclusdo, com base na avaliacdo das propostas e respostas do titular da Autorizagcédo de
Introducdo do Mercado, bem como nas discussdes em sede do Comité, o CHMP adotou a redacao
harmonizada da informacdo do medicamento e da documentacgéo relativa & qualidade de Septanest
e nomes associados.

Considerando que:

e O Comité considerou o procedimento de consulta nos termos do artigo 30.° da
Diretiva 2001/83/CE para a harmonizacédo da informacdo do medicamento, tal como
solicitado pelo titular da Autorizacdo de Introdu¢cdo no Mercado;

¢ O Comité considerou as divergéncias na informacdo do medicamento identificadas na
notificacdo para Septanest e nomes associados, para as Indica¢cfes terapéuticas, Posologia,
Contraindica¢des, Adverténcias e precaugdes especiais de utilizacdo, bem como as
restantes secc¢des da informacdo do medicamento;

e O Comité analisou a totalidade dos dados apresentados pelo titular da Autorizacao de
Introducdo no Mercado em apoio a harmonizagédo proposta da informagdo do medicamento;

e O Comité analisou ainda a totalidade da documentacado apresentada pelo titular da titular
da Autorizacao de Introducdo no Mercado em apoio a documentagao harmonizada proposta
sobre a qualidade (Médulo 3);

e O Comité considerou aceitaveis a informagédo do medicamento harmonizada e a
documentacao sobre a qualidade (M6dulo 3) para Septanest e nomes associados;

O CHMP recomendou a alterag¢do dos termos das autoriza¢cfes de introdu¢do no mercado para as
quais a informacgdo do medicamento se encontra estabelecida no Anexo Il para Septanest e nomes
associados (ver Anexo I).

Por conseguinte, o CHMP concluiu que a relacao beneficio-risco de Septanest e nomes associados
permanece favoravel, sob reserva das alteragfes acordadas a informacdo do medicamento.
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Anexo 111

Informacao do medicamento

Nota:

Esta informagdo do medicamento é o resultado do procedimento de arbitragem ao qual diz respeito

esta decisdo da Comissao.

A informacdo do medicamento pode ser posteriormente atualizada pelas autoridades competentes
dos Estados Membros, em articulacdo com o Estado Membro de Referéncia, se apropriado, de
acordo com os procedimentos estabelecidos no Capitulo 4 do Titulo 111 da Diretiva 2001/83/CE.

18



ANEXO Il1

RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO,
ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO
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RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO
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1. NOME DO MEDICAMENTO

{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)}40 mg/ml + 5 microgramas/ml, solugdo
injetavel

{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)}40 mg/ml + 10 microgramas/ml, solugédo
injetavel

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

[{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)}40 mg/ml + 5 microgramas/ml, solucéo
injetavel]

1 ml de solucgéo injetavel contém 40 mg de cloridrato de articaina e 5 microgramas de adrenalina (na
forma de tartarato de adrenalina).

Cada cartucho de 1,7 ml da solucéo injetavel contém 68 mg de cloridrato de articaina e

8,5 microgramas de adrenalina (na forma de tartarato de adrenalina).

[{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)}40 mg/ml + 10 microgramas/ml, solugédo
injetavel]

1 ml de solucgéo injetavel contém 40 mg de cloridrato de articaina e 10 microgramas de adrenalina (na
forma de tartarato de adrenalina).

100

Cada cartucho de 1,7 ml da solucéo injetavel contém 68 mg de cloridrato de articaina e

17 microgramas de adrenalina. (na forma de tartarato de adrenalina)

Excipientes com efeito conhecido: metabissulfito de sodio (E223), cloreto de s6dio, edetato dissodico,
hidréxido de sodio.

{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} contém 0,804 mg de sodio por 1 ml de
solucdo, isto é, 1,44 mg/1,7 ml.

Lista completa de excipientes, ver seccdo 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucdo injetavel.

Solug&o limpida incolor.

4. INFORMAGOES CLINICAS

4.1 IndicagOes terapéuticas

Anestesia local e loco-regional em procedimentos dentarios.

{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} é indicado em adultos, adolescentes e criangas
com idade superior a 4 anos (ou a partir dos 20 kg (44 libras) de peso corporal).
4.2  Posologia e modo de administracéo

Para utilizacdo profissional exclusiva de médicos ou dentistas.

Posologia

Para todas as populacdes, deve utilizar-se a dose mais baixa que leve a uma anestesia eficaz. A
posologia necessaria tem de ser determinada individualmente.
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Para um procedimento de rotina, a dose normal para doentes adultos € de 1 cartucho, mas menos de
um cartucho pode ser suficiente para uma anestesia eficaz. Segundo o critério do dentista, podem ser
necessarios mais cartuchos para procedimentos mais extensos, sem exceder a dose maxima
recomendada.

Para a maioria dos procedimentos dentérios, é preferivel utilizar [Nome (de fantasia) e nomes
associados (ver Anexo 1)} 40 mg/ml + 5 microgramas/ml.

Para procedimentos mais complexos, como 0s que requerem uma hemostase acentuada, é preferivel
utilizar {Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} 40 mg/ml + 10 microgramas/ml.

Uso concomitante de sedativos para reduzir a ansiedade do doente:
A dose segura maxima de anestesia local pode ser reduzida em doentes sedados devido a um efeito
aditivo sobre a depressdo do sistema nervosa central (ver secgéo 4.5).

e Adultos e adolescentes (12 a 18 anos de idade)

Nos adultos e adolescentes, a dose méxima de articaina é de 7 mg/kg, com uma dose maxima absoluta
de articaina de 500 mg. A dose mé&xima de articaina de 500 mg corresponde a um adulto saudavel com
70 kg ou mais de peso corporal.

A tabela abaixo ilustra a dose méaxima recomendada:

[{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)}40 mg/ml + 5 microgramas/ml, solucéo
injetavel]

Peso corporal | Dose maxima de D Volume total (ml) e
: ose de - .

do doente cloridrato de adrenalina (mg) equivalente em nimero de
(kg) articaina (mg) cartuchos (1,7 ml)
40 280 0,035 7,0

(4,1 cartuchos)
50 350 0,044 8,8

(5,2 cartuchos)
60 420 0,053 10,5

(6,2 cartuchos)
70 ou mais 490 0,061 12,3

(7,0 cartuchos)

[{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)}40 mg/ml + 10 microgramas/ml, solucéo

Peso corporal | Dose maxima de Volume total (ml) e
- Dose de - g

do doente cloridrato de adrenalina (mg) equivalente em nimero de
(kg) articaina (mg) cartuchos (1,7 ml)
40 280 0,070 7,0

(4,1 cartuchos)
50 350 0,088 8,8

(5,2 cartuchos)
60 420 0,105 10,5

(6,2 cartuchos)
70 ou mais 490 0,123 12,3

(7,0 cartuchos)

e Criancas (4 a 11 anos de idade)

A seguranca de {Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} em criangas com idade igual e
inferior a 4 anos ndo foi estabelecida. Nao existem dados disponiveis.

A quantidade a ser injetada deve ser determinada pela idade e peso da crianca e pela magnitude da
intervencdo cirdrgica. A dose média eficaz de articaina é de 2 mg/kg e de 4 mg/kg para procedimentos
simples e complexos, respetivamente. Deve ser utilizada a dose mais baixa que proporcione uma
anestesia dentaria eficaz. Em criancas com 4 anos de idade (ou a partir dos 20 kg (44 libras) de peso
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corporal) ou mais, a dose maxima de articaina é de apenas 7 mg/kg com uma dose maxima absoluta de
385 mg de articaina para uma crianga saudavel com 55 kg de peso corporal.
A tabela abaixo ilustra a dose méxima recomendada:

[{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo I1)}40 mg/ml + 5 microgramas/ml, solucéo
injetavel]

Peso corporal | Dose maxima de Volume total (ml) e
- Dose de - g

do doente cloridrato de adrenalina (mg) equivalente em nimero de
(kg) articaina (mg) cartuchos (1,7 ml)
20 140 0,018 3,5

(2,1 cartuchos)
30 210 0,026 53

(3,1 cartuchos)
40 280 0,035 7,0

(4,1 cartuchos)
55 385 0,048 9,6

(5,6 cartuchos)

[{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)}40 mg/ml + 10 microgramas/ml, solugédo
injetavel]

Peso corporal | Dose maxima de D Volume total (ml) e
- ose de - g

do doente cloridrato de adrenalina (mg) equivalente em ndmero de
(kg) articaina (mg) cartuchos (1,7 ml)
20 140 0,035 35

(2,1 cartuchos)
30 210 0,053 53

(3,1 cartuchos)
40 280 0,070 7,0

(4,1 cartuchos)
55 385 0,096 9,6

(5,6 cartuchos)

e Populagdes especiais

Idosos e doentes com problemas renais:

Devido a auséncia de dados clinicos, deve ter-se uma precaucdo especial no sentido de administrar a
dose mais baixa que leve a uma anestesia eficaz em doentes idosos e em doentes com problemas
renais (ver seccdes 4.4 e 5.2).

Nestes doentes podem ocorrer niveis plasméticos elevados do medicamento, em particular depois de
um uso reiterado. Caso seja necessaria uma nova injecao, o doente deve ser rigorosamente
monitorizado para identificar qualquer sinal de sobredosagem relativa (ver seccéo 4.9).

Doentes com compromisso hepatico

Deve ter-se uma precaucao especial no sentido de administrar a dose mais baixa que leve a uma
anestesia eficaz em doentes com compromisso hepatico, em particular depois de um uso reiterado,
apesar de 90% da articaina ser primeiro inativada por esterases plasmaticas ndo especificas no tecido e
no sangue.

Doentes com deficiéncia em colinesterase plasmaética

Podem ocorrer niveis plasmaticos do medicamento elevados em caso de deficiéncia em colinesterase
ou com um tratamento com inibidores da acetilcolinesterase, uma vez que o medicamento € inativado
em 90% por esterases plasmaticas (ver sec¢des 4.4 e 5.2). Por conseguinte, deve ser utilizada a dose
mais baixa que leve a uma anestesia eficaz.

Modo de administracdo
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Infiltracdo e utilizagdo perineural na cavidade oral.

Os anestésicos locais devem ser injetados com precaucao, quando existe inflamagao e/ou infe¢do no
local da injecdo. A velocidade da injecdo deve ser muito lenta (1 ml/min).

Precaucdes a ter em conta antes de manusear ou administrar o medicamento

Este medicamento apenas deve ser utilizado por, ou sob a supervisao de, médicos ou dentistas
suficientemente treinados e familiarizados com o diagndstico e tratamento de toxicidade sistémica. A
disponibilidade de medicacao e equipamento de reanimacdo adequados deve ser assegurada antes da
inducdo de anestesia regional com anestésicos locais, para assegurar o tratamento imediato de
gualquer emergéncia respiratoria e cardiovascular. O estado de consciéncia do doente deve ser
monitorizado depois de cada injecdo anestésica local.

Quando utilizar {Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} para infiltracdo ou anestesia
regional de bloqueio, a injecdo deve ser sempre administrada lentamente e com aspiracao prévia.

Para instrugdes quanto ao manuseamento do medicamento antes da administracéo, ver sec¢éo 6.6.
4.3 Contraindicag0es

o Hipersensibilidade a articaina (ou a qualquer agente anestésico local do tipo amida) ou a
adrenalina, ou a qualquer um dos excipientes mencionados na sec¢éo 6.1.
o Doentes com epilepsia ndo controlada com tratamento.

4.4 Adverténcias e precauces especiais de utilizacao

Antes da utilizacdo deste medicamento, € importante:

- Inquirir quanto as terapéuticas atuais do doente e o seu historial;
- Manter o contacto verbal com o doente

- Ter a mao equipamento de reanimacg&o (ver seccao 4.9)

Adverténcias especiais

Este medicamento tem de ser utilizado com precaucdo em doentes com as seguintes patologias e 0
adiamento da cirurgia dentaria deve ser considerado se a doenca for grave e/ou ndo esteja estavel:

Doentes com perturbagdes cardiovasculares:

Deve utilizar-se a dose mais baixa que leve a uma anestesia eficaz em caso de:

o Perturbacdes na formacado e conducgdo dos impulsos cardiacos (por exemplo, bloqueio

atrioventricular de 2° ou 3°grau, bradicardia acentuada)

Insuficiéncia cardiaca aguda descompensada (insuficiéncia cardiaca congestiva aguda)

Hipotensao

Doentes com taquicardia paroxistica ou arritmias absolutas com frequéncia cardiaca acelerada

Doentes com angina de peito instavel ou uma histéria de um enfarte do miocérdio recente

(menos de 6 meses)

Doentes que fizeram cirurgia de bypass da artéria coronaria recentemente (3 meses)

o Doentes a tomar bloqueadores beta ndo cardioseletivos (por exemplo, propranolol) (risco de
crises hipertensivas ou bradicardia grave). (ver sec¢édo 4.5)

o Doentes com hipertensdo nao controlada

o Tratamento concomitante com antidepressivos triciclicos, uma vez que estas substancias podem
intensificar efeitos cardiovasculares da adrenalina. (ver seccdo 4.5)

Este medicamento tem de ser utilizado com precaugdo em doentes com as seguintes doencas:

24



Doentes com doenca epilética:
Devido a sua acdo convulsivante, todos os anestésicos locais devem ser utilizados com muita
precaucéo.

Doentes com deficiéncia em colinesterase plasmatica:

Pode suspeitar-se de uma deficiéncia em colinesterase plasmatica quando ocorrem sinais clinicos de
sobredosagem com a posologia habitual da anestesia e quando se excluiu a possibilidade de uma
injecdo vascular. Neste caso, deve ter-se precauc¢do na injecao seguinte e deve reduzir-se a dose
aplicada.

Doentes com doenga renal:
Deve utilizar-se a dose mais baixa que leve a uma anestesia eficaz.

Doentes com doenca hepética grave:

Este medicamento deve ser utilizado com precauc¢do, na presenca de uma doenca hepética, apesar de
90% da articaina ser primeiro inativada por esterases plasmaticas ndo especificas no tecido e no
sangue.

Doentes com miastenia grave tratada com inibidores da acetilcolinesterase:
Deve utilizar-se a dose mais baixa que leve a uma anestesia eficaz.

Doentes com porfiria:

{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo I)} apenas deve ser utilizado em doentes com
porfiria aguda quando n&o estiver disponivel uma alternativa mais segura. Devem ser tomadas
precaucGes adequadas em todos os doentes com porfiria, uma vez que este medicamento pode
despoletar uma crise de porfiria.

Doentes a receber tratamento concomitante com anestésicos halogenados por inalacao:
Deve utilizar-se a dose mais baixa do medicamento que leve a uma anestesia eficaz (ver seccdo 4.5).

Doentes a receber tratamento com antiplaguetarios/anticoagulantes:

{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} deve ser administrado com precaucao em
doentes que estejam a utilizar medicamentos antiplaquetérios/anticoagulantes ou que tenham
problemas de coagulacdo, devido a um risco mais elevado de hemorragia. O risco mais elevado de
hemorragia esta mais associado ao procedimento do que ao medicamento.

Doentes idosos:

Podem ocorrer niveis plasmaticos elevados em doentes idosos, em particular depois de um uso
reiterado. Caso seja necessaria uma nova inje¢do, o doente deve ser rigorosamente monitorizado para
identificar qualquer sinal de sobredosagem relativa (ver secgéo 4.9).

Por conseguinte, deve utilizar-se a dose mais baixa que leve a uma anestesia eficaz.

O uso de {Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} 40 mg/ml + 5 microgramas/ml,
solucéo injetavel em alternativa ao {Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} 40 mg/ml
+ 10 microgramas/ml, solucéo injetavel deve ser considerado devido ao seu contetido inferior de
adrenalina de 5 microgramas/ml em:

o Doentes com patologias cardiovasculares (por exemplo, insuficiéncia cardiaca, doenca cardiaca
corondria, histdria de enfarte do miocardio, arritmias cardiacas, hipertenséo)

. Doentes com perturbacdes na circulacdo cerebral, histéria de AVC
E recomendado que o tratamento dentério com articaina/adrenalina seja adiado por seis meses
depois de um AVC, devido ao risco acrescido de AVCs recorrentes.

o Doentes com diabetes n&o controlada:
Este medicamento deve utilizar-se com precaucdo devido ao efeito hiperglicémico da
adrenalina.
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o Doentes com tireotoxicose:
Este medicamento deve utilizar-se com precaucdo devido a presenca de adrenalina.

o Doentes com feocromocitoma:
Este medicamento deve utilizar-se com precaucéo devido a presenca de adrenalina.

o Doentes com suscetibilidade para glaucoma agudo de &ngulo fechado:
Este medicamento deve utilizar-se com precaucdo devido a presenca de adrenalina.

Deve utilizar-se a dose mais baixa que leve a uma anestesia eficaz.

Este medicamento tem de ser utilizado de forma segura e eficaz, nas condi¢des adequadas:

A adrenalina compromete o fluxo sanguineo nas gengivas, podendo potencialmente causar necrose
tecidular local.

Foram notificados casos muito raros de lesdo traumatica de nervo e perda gustativa prolongadas ou
irreversiveis apds a analgesia de bloqueio mandibular.

Os efeitos anestésicos locais podem ser reduzidos quando este medicamento € injetado numa area
inflamada ou infetada.

A dose também tem de ser reduzida em caso de hipoxia, hipercalemia e acidose metabolica.

Existe o risco de traumatismo por mordedura (labios, bochechas, mucosas e lingua), sobretudo nas
criancas: deve dizer-se ao doente para evitar mastigar pastilha elastica ou comer até que a sensa¢do
normal esteja reposta.

Este medicamento contém metabissulfito de sédio, um sulfito que, raramente, pode causar reacdes
alérgicas (hipersensibilidade) e broncoespasmo.

Este medicamento contém menos de 1 mmol de sddio (23 mg) por cartucho, ou seja, é considerado
praticamente “isento de s6dio”.

Se houver risco de uma reacéo alérgica, deve escolher-se um medicamento diferente para a anestesia
(ver seccdo 4.3).

Precaucdes de utilizacéo
Risco associado a injecdo intravascular acidental:

A injecdo intravascular acidental pode causar niveis elevados subitos de adrenalina e articaina na
circulacdo sistémica. Isto pode estar associado a rea¢Oes adversas graves, como por exemplo,
convulsdes, seguidas de depressao nervosa central e cardiorrespiratoria e de coma, progredindo para
paragem respiratoria e circulatoria.

Portanto, para assegurar que a agulha ndo penetra num vaso sanguineo durante a injecdo, deve
realizar-se aspiragdo antes de injetar o medicamento anestésico local. No entanto, a auséncia de sangue
na seringa ndo garante que se tenha evitado a injegdo intravascular.

Risco associado a injecao intraneural:

A injecdo intraneural acidental pode levar o0 medicamento a deslocar-se de forma retrégrada ao longo
do nervo.

Para evitar a injecdo intraneural e evitar lesdes nervosas associadas a bloqueios nervosos, a agulha
deve retirar-se sempre ligeiramente caso o doente sinta uma sensa¢do de choque elétrico durante a
injecdo ou caso a injecdo seja particularmente dolorosa. Caso ocorram leses nervosas causadas pela
agulha, o efeito neurotdxico pode ser agravado pela potencial neurotoxicidade quimica da articaina e
pela presenca de adrenalina, uma vez que pode comprometer o aporte sanguineo perineural e impedir a
eliminacdo local da articaina.
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4.5 InteracBes medicamentosas e outras formas de interacéo

Interacdes com articaina

Interacdes que requerem precaucoes de utilizacdo:

Outros anesteésicos locais:

A toxicidade dos anestésicos locais é aditiva.

A dose total de anestésicos locais administrados ndo deve ultrapassar a dose maxima recomendada dos
medicamentos utilizados.

Sedativos (depressores do sistema nervoso central, por exemplo, benzodiazepinas, opioides):
Se forem utilizados sedativos para minimizar a apreensdo do doente, devem ser utilizadas doses
reduzidas de anestésicos, uma vez que os anestésicos locais, como os sedativos, sao depressores do
sistema nervoso central que, em associag¢do, podem ter um efeito aditivo (ver seccéo 4.2).

Interacdes com adrenalina

Interacdes que requerem precaucdes de utilizacdo:

Anestésicos volateis halogenados (por exemplo, halotano):

Devem utilizar-se doses reduzidas deste medicamento devido a sensibilizacdo do coragdo aos efeitos
arritmogenicos das catecolaminas: risco de arritmia ventricular grave.

Recomenda-se 0 debate com o anestesista antes da administracdo de anestésico local durante a
anestesia geral.

Agentes blogueadores adrenérgicos pds-ganglionares (por exemplo, guanadrel, guanetidina e
alcaloides da rauvdlfia):

Devem utilizar-se doses reduzidas deste medicamento, sob supervisdo médica rigorosa, com aspiragdo
cuidadosa devido ao possivel aumento da resposta aos vasoconstritores adrenérgicos: risco de
hipertensdo e outros efeitos cardiovasculares.

Blogueadores beta-adrenérgicos ndo selectivos (por exemplo, propranolol, nadolol):
Devem utilizar-se doses reduzidas deste medicamento devido ao possivel aumento da pressao arterial
e ao risco aumentado de bradicardia.

Antidepressivos triciclicos (por exemplo, amitriptilina, desipramina, imipramina, nortriptilina,
maprotilina e protriptilina):

A dose e velocidade de administracio deste medicamento devem ser reduzidas devido ao risco
aumentado de hipertenséo grave.

Inibidores da COMT (inibidores da catecol-O-metiltransferase) (por exemplo, entacapona,
tolcapona):

Podem ocorrer arritmias, aumento da frequéncia cardiaca e variacfes da pressdo arterial.

Deve administrar-se uma quantidade reduzida de adrenalina na anestesia dentéria a doentes a tomar
inibidores da COMT.

Inibidores MAO (tanto MAO-A seletivos (por exemplo, moclobemida) como néo seletivos (por
exemplo, fenelzina, tranilcipromina, linezolida):

Se 0 uso concomitante destes agentes ndo poder ser evitado, a dose e velocidade de administragdo
deste medicamento devem ser reduzidas, e 0 medicamento deve ser utilizado sob rigorosa supervisdo
médica, devido a possivel potenciacdo dos efeitos da adrenalina que levam ao risco de crise
hipertensiva.

Medicamentos que causam arritmias (por exemplo, antiarritmicos como os digitalicos,
quinidina):
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A dose de administracdo deste medicamento deve ser reduzida devido ao risco aumentado de arritmia
guando se administram concomitantemente adrenalina e glicosideos digitalicos aos doentes.
Recomenda-se a aspira¢do cuidadosa antes da administracéo.

Medicamentos oxitdcicos de tipo cravagem-do-centeio (por exemplo, metisergida, ergotamina,
ergonovina):

Utilizar este medicamento sob supervisdo médica rigorosa devido aos aumentos aditivos ou sinérgicos
na pressdo arterial e/ou na resposta isquémica.

Vasopressores simpatomiméticos (por exemplo, sobretudo a cocaina mas também anfetaminas,
fenilefrina, pseudoefedrina, oximetazolina):

H& um risco de toxicidade adrenérgica.

Se tiver sido utilizado um vasopressor simpatomimético nas Ultimas 24 horas, o tratamento dentario
planeado deve ser adiado.

Fenotiazinas (e outros neurolépticos):
Utilizar com precaugdo em doentes a tomar fenotiazinas, considerando o risco de hipotenséo devido a
uma possivel inibicdo do efeito da adrenalina.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento
Gravidez

Estudos em animais com articaina 40 mg/ml + adrenalina 10 microgramas/ml, assim como com
articaina em monoterapia, ndo demonstraram efeitos indesejaveis na gravidez, desenvolvimento
embrionalario/fetal, nascimento ou desenvolvimento pos-natal. (ver sec¢do 5.3)

Estudos em animais revelaram toxicidade reprodutiva para a adrenalina em doses superiores a dose
méaxima recomendada. (ver sec¢do 5.3)

N&o existe experiéncia do uso de articaina em mulheres gravidas exceto durante o parto. A adrenalina
e a articaina atravessam a barreira placentaria, apesar de a articaina atravessar numa extensao inferior
aos outros anestésicos locais. As concentragdes séricas de articaina medidas em recém-nascidos foi
aproximadamente 30% dos niveis maternos. No caso de ocorrer inadvertidamente administracao
intravascular na mée, a adrenalina pode diminuir a perfusdo uterina.

Durante a gravidez, {Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} 40 mg/ml +
10 microgramas/ml deve ser utilizado apenas depois de uma analise cuidada do beneficio/risco.

Devido ao seu teor de adrenalina ser inferior, o uso de {Nome (de fantasia) e nomes associados (ver
Anexo 1)} 40 mg/ml + 5 microgramas/ml, solucdo injetavel em vez de {Nome (de fantasia) e nomes
associados (ver Anexo 1)} 40 mg/ml + 10 microgramas/ml, solucdo injetavel deve ser preferido.

Amamentacao

Como resultado da diminuigdo répida nas concentragoes séricas e rapida eliminagdo, ndo foram
encontradas quantidades clinicas relevantes de articaina no leite materno. Adrenalina passa para o leite
materno mas tem um tempo de semivida curto. Geralmente ndo é necessario suspender a amamentacéo
por periodos de utilizagdo curtos, comecando a partir das 5 horas ap6s a anestesia.

Fertilidade

Estudos em animais com articaina 40 mg/ml + adrenalina 10 microgramas/ml ndo mostraram efeitos
na fertilidade (ver seccdo 5.3). Em doses terapéuticas, ndo sao esperados efeitos indesejaveis na
fertilidade humana.

4.7  Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Os efeitos da associagdo da solucéo para injecdo de cloridrato de articaina com tartarato de adrenalina
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na capacidade de conduzir e utilizar maquinas sao reduzidos. Podem ocorrer tonturas (incluindo
vertigem, perturbacdes da visdo e fadiga) apos a administracdo de {Nome (de fantasia) e nomes
associados (ver Anexo 1)} (ver seccédo 4.8 do RCM). Portanto, os doentes ndo devem sair do
consultério dentério antes de recuperarem as suas capacidades (geralmente em 30 minutos) apds o
procedimento dentério.

4.8 Efeitos indesejaveis
a) Resumo do perfil de seguranca

As reagOes adversas ap6s a administragao de articaina/adrenalina sdo semelhantes as observadas com
outros anestésicos locais de tipo amida/vasoconstritores. Estas reac6es adversas estdo, em geral,
relacionadas com a dose. Podem também resultar de hipersensibilidade, idiossincrasia ou tolerancia
diminuida do doente. As doengas do sistema nervoso, rea¢ao no local da injecao, hipersensibilidade,
doencas cardiacas e vasculopatias sao as reacOes adversas que ocorrem com maior frequéncia.

As reacOes adversas graves sao geralmente sistémicas.

b) Lista tabelar de reagdes adversas

As reacOes adversas notificadas provém de notificacdes esponténeas, de estudos clinicos e da
literatura.

A classificagdo das frequéncias segue a convengdo: Muito frequentes (>1/10), frequentes (>1/100 a
<1/10), pouco frequentes (>1/1.000 a <1/100), raros (=1/10.000 a <1/1.000), muito raros (<1/10.000)
Desconhecido (ndo pode ser calculado a partir dos dados disponiveis).

Classes de sistemas Frequéncia Reac6es adversas
de 6rgéos segundo a
base de dados

MedDRA

InfecBes e infestacBes | Frequentes Gengivites

Doencas do sistema Raros Reacdes alérgicas’,

imunitério anafilacticas/anafilactoides

Perturbaces do foro | Raros Nervosismo/ansiedade’

psiquiatrico Desconhecido | Humor euférico

Doencas do sistema Frequentes Neuropatia:

Nnervoso Neuralgia (dor neuropatica)
Hipoestesia/dorméncia (oral e
perioral)*

Hiperestesia

Disestesia (oral e perioral),
incluindo

Disgeusia (por exemplo, sabor
metalico, alteracdes no paladar)
Ageusia

Alodinia

Hiperestesia térmica

Cefaleias

Pouco Sensacdo de ardor

frequentes
Raros Les&o do nervo facial® (paralisia e
paresia)

Sindrome de Horner (ptose da
palpebra, enoftalmo, miose)
Sonoléncia

Nistagmo
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Muito raros

Parestesia’ (hipoestesia persistente
e perda de paladar) ap6s Bloqueio
regional de nervo ou alveolares
inferiores

Afecbes oculares

Raros

Diplopia (paralisia dos musculos
oculomotores)*

Insuficiéncia visual (cegueira
temporaria)*

Ptose

Miose

Enoftalmo

Afecbes do ouvido e
do labirinto

Raros

Hiperacusia
Acufeno’

Doencas cardiacas

Frequentes

Bradicardia
Taquicardia

Raros

PalpitacGes

Desconhecido

Perturbagdes da condugéo
(bloqueio auriculoventricular)

Vasculopatias

Frequentes Hipotensdo (com possivel colapso
circulatorio)

Pouco Hipertensédo

frequentes

Raros Afrontamento

Desconhecido

Hiperemia local/regional
Vasodilatagédo
Vasoconstricdo

Doencas
respiratorias,
toréacicas e do

Raros

Broncoespasmo/asma
Dispneia’

Desconhecido

Disfonia (Rouquidao)’

mediastino
Doencas Frequentes Edema da lingua, labios, gengivas
gastrointestinais Pouco Estomatite, glossite

frequentes Nauseas, vomitos, diarreia

Raros Esfoliacéo (“escamagdo™)/ulceragao

gengival ou da mucosa oral

Desconhecido | Disfagia
Inchaco das bochechas
Glossodinia
Afecdes dos tecidos Pouco Erupgdo cutanea (exantema)
cutaneos e frequentes Prurido
subcutaneos Raros Angioedema (face, lingua, labios,
garganta, laringe, edema
periorbital)
Urticaria
Desconhecido | Eritema
Hiperidrose
Afecles Pouco Dor cervical
musculoesqueléticas | frequentes
e dos tecidos Raros Fasciculacéo e fibrilhacéo

conjuntivos

muscular®

Desconhecido

Agravamento das manifestacdes
neuromusculares na sindrome de
Kearns-Sayre

Trismo
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Perturbaces gerais e | Pouco Dor no local da injecéo
alteracoes no local de | frequentes
administragdo Raros Esfoliacdo/necrose no local da
injecdo

Fadiga, astenia (fraqueza)/Calafrios
Desconhecido | Edema local

Sensagdo de calor,

Sensagdo de frio

¢) Descricao de reacgdes adversas seleccionadas

! As reagdes alérgicas ndo devem confundir-se com episédios de sincope (palpitagdes cardiacas devido
a adrenalina).

2 Foi descrito um atraso de 2 semanas no inicio da paralisia facial apds administracéo de articaina
combinada com adrenalina, e a situacdo permanecia inalterada 6 meses mais tarde.

3 Estas patologias neuroldgicas podem ocorrer com vérios sintomas de sensacdes alteradas. A
parestesia pode definir-se como uma sensacao espontanea alterada, geralmente ndo dolorosa (por
exemplo, ardor, picadas, formigueiro ou comichdo) muito para além da duragdo esperada da anestesia.
A maior parte dos casos de parestesia notificados ap6s tratamento dentério séo transitérios e resolvem-
se no prazo de dias, semanas ou meses.

A parestesia persistente, sobretudo ap6s bloqueios nervosos na mandibula, caracteriza-se por uma
recuperacao lenta, incompleta ou ausente.

*\/arios acontecimentos adversos, como agitacdo, ansiedade/nervosismo, tremores, perturbagéo na
fala, podem ser sinais de alerta antes da depressdo do SNC. Face a estes sinais, deve ser pedido aos
doentes para hiperventilarem e deve ser instituida uma vigilancia (ver sec¢éo 4.9 do RCM).

d) Populacéo pediatrica

O perfil de seguranca foi semelhante em criancas e adolescentes entre os 4 e 0s 18 anos de idade, em
comparagéo com o dos adultos. Contudo, observou-se lesdo acidental dos tecidos moles com maior
frequéncia, sobretudo em criangas entre 0s 3 e 0s 7 anos, devido a anestesia prolongada nos tecidos
moles.

Notificacdo de suspeitas de reacdes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacdes adversas ap6s a autorizacdo do medicamento é importante, uma
vez que permite uma monitorizacdo continua da relacdo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de satde que notifiquem quaisquer suspeitas de reacdes adversas atraves do sistema
nacional de notificacdo mencionado no Apéndice V.

4.9 Sobredosagem
Tipos de sobredosagem

A sobredosagem de anestésico local no sentido alargado é muitas vezes utilizada para descrever:
o sobredosagem absoluta,
o sobredosagem relativa, como por exemplo:

- injecdo inadvertida num vaso sanguineo, ou

- absorc¢do rapida anémala na circulagdo sistémica, ou

- metabolismo e eliminagao do farmaco retardados.

Em caso de sobredosagem relativa, os doentes apresentam geralmente sintomas nos primeiros
minutos, engquanto no caso de uma sobredosagem absoluta, os sinais de toxicidade, dependendo do
local da injecéo, aparecem depois da injecéo.

Sintomas

Devido a uma sobredosagem (absoluta ou relativa), uma vez que a excitacdo pode ser transitoria ou
ausente, as primeiras manifestacdes podem ser de sonoléncia que se funde com perda de consciéncia e
paragem respiratoria.
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Devido a articaina:

Os sintomas sdo dependentes da dose e tém uma gravidade progressiva no campo das manifestagdes
neuroldgicas (pré-sincope, sincope, cefaleia, inquietacdo, agitacao, estado confusional, desorientacéo,
tonturas (sensacdo de cabeca a andar a roda), tremores, estupor, depressao profunda do SNC (Sistema
Nervoso Central), perda de consciéncia, coma, convulsdo (incluindo convuls@es ténico-clonicas),
perturbacdes da fala (por exemplo, disartria, logorreia), vertigem, perturbacGes do equilibrio
(desequilibrio)), manifestagcdes oculares (midriase, visao turva, perturbacdes na acomodacéo) seguida
de toxicidade vascular (palidez (local, regional, geral)), respiratoria (apneia (paragem respiratéria),
bradipneia, taquipneia, bocejos, depressao respiratoria) e finalmente cardiaca (paragem cardiaca,
depressdo miocérdica).

A acidose agrava os efeitos toxicos dos anestésicos locais.

Devido & adrenalina:

Os sintomas sdo dependentes da dose e tém uma gravidade progressiva no campo das manifestacGes
neuroldgicas (inquietacdo, agitacdo, pre-sincope, sincope), seguidas de toxicidade vascular (palidez
(local, regional, geral)), respiratdria (apneia (paragem respiratdria), bradipneia, taquipneia, depressao
respiratoria) e finalmente cardiaca (paragem cardiaca, depressdo miocardica).

Tratamento da sobredosagem

Deve assegurar-se a disponibilidade do equipamento de reanimagéo e medicacdo antes da
administracdo de anestesia regional com anestésicos locais, para assegurar o tratamento imediato de
qualquer emergéncia respiratoria e cardiovascular.

A gravidade dos sintomas de sobredosagem deve levar os médicos/dentistas a implementar protocolos
que prevejam a necessidade de assegurar atempadamente a desobstrucdo das vias aéreas e uma
ventilacdo assistida.

O estado de consciéncia do doente deve ser monitorizado depois de cada inje¢do anestésica local.
Caso surjam sinais de toxicidade sistémica aguda, a injecdo do anestésico local deve ser interrompida.
de imediato. Mudar o doente para a posi¢do supina se necessario.

Os sintomas do SNC (convulsdes, depressdo do SNC) tém de ser imediatamente tratados com o
suporte respiratério/vias aéreas adequado e com a administracdo de medicamentos anticonvulsivantes.
Uma boa oxigenacdo e suporte de ventilacdo e circulatério, assim como o tratamento da acidose pode
evitar uma paragem cardiaca.

Se ocorrer uma depressdo cardiovascular (hipotensao, bradicardia), deve ser considerado o tratamento
adequando com liquidos intravenosos, agentes vasopressores e/ou inotropicos. As criangas devem
receber doses de acordo com a idade e o peso corporal.

Em caso de paragem cardiaca, deve dar-se inicio, de imediato, & reanimag&o cardiopulmonar.

5.  PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: 2.2 Sistema Nervoso Central. Anestésicos Locais, Amidas, Articaina,
associagoes
Cddigo ATC: NO1BB58S.

Mecanismo de acéo e efeitos farmacodindmicos:

A articaina, um anestésico local do tipo amida, bloqueia de forma reversivel a condugdo nervosa
através de um mecanismo bem conhecido observado frequentemente com outros anestésicos locais de
tipo amida. Este consiste na diminuicdo ou prevencdo do grande aumento transitorio na
permeabilidade das membranas excitaveis ao sddio (Na*), que normalmente se produz através de uma
ligeira despolarizagio da membrana. Estas ages conduzem a acio anestésica. A medida que a aco
anestésica se desenvolve progressivamente no nervo, o limiar de excitabilidade elétrica aumenta
gradualmente, a velocidade de subida do potencial de acdo diminui e a condugdo dos impulsos
abranda. O pKa da articaina foi calculado em 7,8.

32



A adrenalina, sendo um vasoconstritor, atua diretamente nos recetores a- e 3-adrenérgicos;
predominam os efeitos B-adrenérgicos. A adrenalina prolonga a duracéo do efeito da articaina e reduz
0 risco de captacdo excessiva de articaina na circulagao sistémica.

Eficacia e seguranca clinica: {Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} tem um inicio de
1.5-1.8 minutos para a infiltracdo e de 1.4-3.6 minutos para o blogueio nervoso.

A duracdo anestésica de articaina 40 mg/ml com adrenalina 1:100.000 é de 60 a 75 minutos para
anestesia da polpa dentaria e de 180 a 360 minutos para anestesia dos tecidos moles.

A duragdo anestésica de articaina 40 mg/ml com adrenalina 1:200.000 é de 45 a 60 minutos para
anestesia da polpa dentéaria e de 120 a 300 minutos para anestesia dos tecidos moles.

N&o foi observada diferenca nas propriedades farmacocinéticas entre a populagao adulta e a populagédo
pediétrica.

5.2 Propriedades farmacocinéticas
. Articaina

Absorcao: Nos trés estudos clinicos publicados que descrevem o perfil farmacocinético da associacao
de cloridrato de articaina 40 mg/ml com adrenalina 10 ou 5 microgramas/ml, os valores de T jax
situaram-se entre 10 e 12 minutos, com os valores de C,. a variar entre 0s 400 e os 2100 ng/ml.

Nos ensaios clinicos realizados em criangas, a C .« foi de 1382 ng/ml e a T ax de 7.78 minutos apés a
infiltracdo de uma dose de 2 mg/kg de peso corporal.

Distribuicdo: Observou-se uma elevada ligacao proteica de articaina com a albumina sérica humana
(68,5-80,8%) e com oc/B-globulinas (62,5-73,4%). A ligacdo a y-globulina (8,6-23,7%) foi muito mais
baixa. A adrenalina é um vasoconstritor adicionado a articaina para abrandar a absor¢édo na circulacdo
sistémica e prolongar assim a manutencdo da concentragdo tecidular de articaina ativa. O volume de
distribuicdo no plasma foi de cerca de 4 I/kg.

Biotransformacdo: A articaina esta sujeita a hidrolise do seu grupo carboxilo através de esterases
inespecificas nos tecidos e no sangue. Uma vez que esta hidrdlise € muito rapida, cerca de 90% da
articaina é inativada desta forma. A articaina é também metabolizada nos microssomas hepaticos. O
acido articainico ¢ o principal produto do metabolismo da articaina induzido pelo citocromo P450,
metabolizado posteriormente para formar glucorénido de &cido articainico.

Eliminacdo: Apds a injecdo dentéria, a semivida de eliminacao da articaina foi demonstrada como
sendo de cerca de 20-40 minutos. Num ensaio clinico, as concentraces plasmaticas de articaina e
acido articainico mostraram diminuir rapidamente apés a injecdo submucosa. Detetou-se muito pouca
articaina no plasma a partir das 12 a 24 horas ap06s a injecdo. Mais de 50% da dose foi eliminada na
urina, 95% sob a forma de &cido articainico, nas 8 horas apds a administracdo. No prazo de 24 horas,
cerca de 57% (68 mg) e 53% (204 mg) da dose foi eliminada na urina. A eliminacdo renal da articaina
inalterada foi responsavel por apenas cerca de 2% da eliminacéo total.

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

Os dados pré-clinicos ndo revelam riscos especiais para o ser humano em doses terapéuticas, segundo
estudos convencionais de farmacologia de seguranca, toxicidade cronica, toxicidade reprodutiva e
genotoxicidade.

Em doses supraterapéuticas, a articaina tem propriedades cardiodepressivas e pode exercer efeitos
vasodilatadores.

A adrenalina apresenta efeitos simpatomiméticos.

InjecBes subcutaneas de articaina associada a adrenalina induziram efeitos indesejaveis a partir de
50 mg/kg/dia em ratos e de 80 mg/kg/dia em caes, depois de 4 semanas de administracdes diarias
repetidas. Contudo, estas conclusdes sdo de pouca relevancia para o seu uso clinico como
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administracdo aguda.

Em estudos de embriotoxicidade com a articaina, ndo foi observado um aumento na mortalidade fetal
nem foram observadas malformagdes com uma dose diaria i.v superior a 20 mg/kg em ratos e 12,5
mg/kg em coelhos.

Foi observada teratogenecidade em animais tratados com adrenalina apenas em exposicdes
consideradas suficientemente superiores & exposi¢cdo maxima humana, indicando pouca relevancia
para o uso clinico.

Estudos de toxicidade reprodutiva realizados com articaina 40 mg/ml + adrenalina

10 microgramas/ml, administrados por via subcutdnea com doses até 80 mg/kg/dia, ndo revelaram
guaisquer efeitos indesejaveis sobre a fertilidade, desenvolvimento embrionario/fetal e/ou
desenvolvimento pré- e pos-natal.

Né&o foi observado qualquer efeito de genotoxicidade durante os estudos in vitro e in vivo realizados
com a articaina em monoterapia ou num estudo in vivo realizado com articaina em associa¢do com a
adrenalina.

Foram obtidos resultados contraditérios nos estudos de genotoxicidade in vitro e in vivo realizados
com adrenalina.

6. INFORMAGCOES FARMACEUTICAS

6.1 Lista dos excipientes

Cloreto de sodio

Edetato dissodico

Metabissulfito de sddio (E223)

Hidroxido de sddio (para ajuste do pH)

Agua para preparaces injetaveis

6.2 Incompatibilidades

N&o aplicéavel.

6.3 Prazo de validade

2 anos.

6.4 Precaugdes especiais de conservacéo

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.

Né&o congelar.

Manter os cartuchos dentro da embalagem exterior bem fechada para proteger da luz.

6.5 Natureza e conteudo do recipiente

Cartucho cilindrico de vidro de classe | de utilizagdo Unica, selado na base por um émbolo de borracha
maovel e no topo por um vedante de borracha mantido em posi¢do por uma capsula de fecho de
aluminio.

Caixa contendo cartuchos em vidro 50 x 1,7 ml.

Caixa contendo cartuchos em vidro, com auto-aspiracdo 50 x 1,7 ml.

Pacote de 4 caixas contendo cartuchos em vidro 50 x 1,7 ml.

Pacote de 8 caixas contendo cartuchos em vidro 50 x 1,7 ml.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.
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6.6  Precaucdes especiais de eliminacao

Para evitar o risco de infecdo (por exemplo, transmisséo de hepatite), a seringa e as agulhas utilizadas
para retirar a solugdo tém de ser sempre novas e esterilizadas.

Este medicamento ndo deve ser utilizado se a solucao estiver turva ou com a cor alterada.

Os cartuchos destinam-se a utilizacdo Unica. Se apenas for utilizada uma porc¢éo do cartucho, o
restante tera de ser eliminado.

Utilizar imediatamente apds a abertura do cartucho.

Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

{ver Anexo | — A ser completado nacionalmente}

8. NUMERO DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

[A ser completado nacionalmente]

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

[A ser completado nacionalmente]
10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

[A ser completado nacionalmente]
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ROTULAGEM
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

Embalagem de cartéo

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO

{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} 40 mg/ml + 5 microgramas/ml, solucédo
injetavel

cloridrato de articaina/adrenalina

2.  DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

1 ml de solucgéo injetavel contém 40 mg de cloridrato de articaina e 5 microgramas de adrenalina (na
forma de tartarato de adrenalina).

Cada cartucho de 1,7 ml contém 68 mg de cloridrato de articaina e 8,5 microgramas de adrenalina (na
forma de tartarato de adrenalina).

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio, edetato dissodico, metabissulfito de sodio (E223), hidroxido de sodio, dgua para
preparages injetaveis.
Contém sodio e metabissulfito, consulte o folheto informativo para mais informacdes.

| 4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solucdo injetavel.

50 x cartuchos de 1,7 ml

50 x cartuchos de 1,7 ml, com autoaspiragédo
4 (50 x cartuchos de 1,7 ml)

8 (50 x cartuchos de 1,7 ml)

| 5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Infiltrac&o e utilizagéo perineural.

Uso dental.

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Para utiliza¢do Unica.

Utilizar imediatamente apds a abertura do cartucho.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO
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8. PRAZO DE VALIDADE

EXP

| 9. CONDIGOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25°C.
N&o congelar.
Manter o cartucho dentro da embalagem exterior muito bem fechada para proteger da luz.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Apenas para utilizacao Unica.
Eliminar a solucdo ndo utilizada.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

[A ser completado nacionalmente]

|12 NUMERO(S) DA AUTORIZAGAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

[A ser completado nacionalmente]

| 13.  NUMERO DO LOTE

Lot

| 14.  CLASSIFICAGAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

[A ser completado nacionalmente]

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

<Foi aceite a justificacdo para nao incluir a informacéo em Braille>

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador Gnico incluido.
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‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC: {nGmero}
SN: {nimero}
<NN: {numero}>
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

Rotulagem (cartucho)

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} 40 mg/ml + 5 microgramas/ml, solucédo
injetavel
cloridrato de articaina/adrenalina

Uso dental

‘ 2. MODO DE ADMINISTRACAO

‘ 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP

4, NUMERO DO LOTE

Lot

5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

1,7 ml

6. OUTRAS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

Embalagem de cartéo

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO

{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} 40 mg/ml + 10 microgramas/ml, solu¢éo
injetavel

cloridrato de articaina/adrenalina

2.  DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

1 ml de solucéo injetavel contém 40 mg de cloridrato de articaina e 10 microgramas de adrenalina (na
forma de tartarato de adrenalina).
Cada cartucho de 1,7 ml contém 68 mg de cloridrato de articaina e 17 microgramas de adrenalina (na
forma de tartarato de adrenalina).

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio, edetato dissodico, metabissulfito de sodio (E223), hidroxido de sodio, dgua para
preparagOes injetaveis
Contém sodio e metabissulfito, consulte o folheto informativo para mais informacdes

| 4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solucdo injetavel.

50 x cartuchos de 1,7 ml

50 x cartuchos de 1,7 ml, com autoaspiragédo
4 (50 x cartuchos de 1,7 ml)

8 (50 x cartuchos de 1,7 ml)

| 5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Infiltrac&o e utilizagéo perineural.

Uso dental.

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Para utiliza¢&o Unica.

Utilizar imediatamente apds a abertura do cartucho.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO
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8. PRAZO DE VALIDADE

EXP

| 9.  CONDIGOES ESPECIAIS DE CONSERVAGAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
N&o congelar.
Manter o cartucho dentro da embalagem exterior muito bem fechada para proteger da luz.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Apenas para utilizacao Unica.
Eliminar a solucéo nao utilizada.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

[A ser completado nacionalmente]

| 12 NUMERO(S) DA AUTORIZAGAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

[A ser completado nacionalmente]

| 13.  NUMERO DO LOTE

Lot

‘ 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

[A ser completado nacionalmente]

| 15.  INSTRUGOES DE UTILIZAGAO

| 16.  INFORMAGAO EM BRAILLE

<Foi aceite a justificagdo para ndo incluir a informagdo em Braille>

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Cddigo de barras 2D com identificador Gnico incluido.
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‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC: {nGmero}
SN: {nUmero}
<NN: {numero}>
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

Rotulagem (cartucho)

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} 40 mg/ml + 10 microgramas/ml, solu¢éo
injetavel
cloridrato de articaina/adrenalina

Uso dental

‘ 2. MODO DE ADMINISTRACAO

‘ 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP

4, NUMERO DO LOTE

Lot

5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

1,7 ml

6. OUTRAS
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FOLHETO INFORMATIVO
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Folheto informativo: Informacéo para o utilizador

{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} 40 mg/ml + 5 microgramas/ml, solucéo
injetavel
{Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} 40 mg/ml + 10 microgramas/ml, solucéo
injetavel
[Ver Anexo | — A ser completado nacionalmente]

cloridrato de articaina/adrenalina

Leia com atencdo todo este folheto antes de comecar a utilizar este medicamento, pois contém

informacé&o importante para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha duvidas, fale com o seu dentista, médico ou farmacéutico.

- Se tiver quaisquer efeitos secundarios, incluindo possiveis efeitos secundarios ndo indicados
neste folheto, fale com o seu dentista, médico ou farmacéutico. Ver secgéo 4.

O que contém este folheto

O que é X /Y e para que é utilizado

O que precisa de saber antes de Ihe ser administrado X /Y
Como utilizar X /Y

Efeitos secundarios possiveis

Como conservar X /Y

Contetido da embalagem e outras informacGes

ok~ whE

1. O que é X /Y e para que é utilizado

X /'Y é utilizado para tornar dormente (anestesiar) a sua cavidade oral durante os procedimentos

dentarios.

Este medicamento contém duas substancias ativas:

. a articaina, um anestésico local que impede a dor, e

o a adrenalina, um vasoconstritor que estreita 0s vasos sanguineos no local da injecg&o,
prolongando assim o efeito da articaina. Também diminui a hemorragia durante a cirurgia.

X 1Y ser-lhe-& administrado por um dentista.
X /'Y destina-se a criancas com mais de 4 anos de idade (cerca de 20 kg de peso corporal),
adolescentes e adultos.

Dependendo do tipo de procedimento dentério realizado, o dentista escolhera entre os dois
medicamentos:

o X é geralmente utilizado para procedimentos dentarios simples e curtos

o Y é mais adaptado a procedimentos que duram mais ou com possivel hemorragia significativa.

2. O que precisa de saber antes de lhe ser administrado X /Y

Nao utilize X /Y se sofrer de alguma das seguintes condices:

. alergia a articaina ou a adrenalina, ou a qualquer outro componente destes medicamentos
(indicados na seccdo 6);

. alergia a outros anestésicos locais;

° epilepsia ndo controlada adequadamente por tratamento medicamentoso.

Adverténcias e precaucdes
Fale com o seu dentista antes de utilizar X / Y se sofrer de alguma das seguintes condicdes:
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perturbacdes graves do ritmo cardiaco (por exemplo, blogueio AV de 2° ou 3° grau);
insuficiéncia cardiaca aguda (fraqueza cardiaca aguda, por exemplo, dor no peito inesperada
durante o descanso ou depois de um enfarte do miocardio (ataque cardiaco);

pressdo arterial baixa;

aumento anormal do ritmo cardiaco;

ataque cardiaco nos ultimos 3 a 6 meses;

cirurgia de bypass de artéria coronaria nos ultimos 3 meses;

toma de medicamentos para a pressao arterial denominados beta blogueadores, como o
propranolol. Existe o perigo de uma crise hipertensiva (pressao arterial elevada) ou diminuicdo
grave do ritmo cardiaco (ver sec¢do Outros medicamentos e X/ Y);

pressdo arterial elevada;

toma simultanea de medicamentos para o tratamento da depressdo e doenga de Parkinson
(antidepressivos triciclicos). Estes medicamentos podem intensificar os efeitos da adrenalina.
epilepsia;

falta de uma substancia quimica natural chamada colinesterase no sangue (deficiéncia em
colinesterase plasmatica);

problemas de rins;

problemas graves de figado;

doenca chamada miastenia grave, que causa fraqueza nos musculos;

porfiria, que causa complicag¢fes neuroldgicas ou problemas de pele;

utilizagdo de outros anestésicos locais, medicamentos que causam uma perda reversivel da
sensacao (incluindo anestésicos volateis, como o halotano);

toma de medicamentos chamados antiplaquetarios ou anticoagulantes para prevenir
estreitamento e endurecimento dos seus vasos sanguineos nos bragos e nas pernas;

se tem mais de 70 anos de idade;

tem ou teve algum problema de coracéo;

diabetes ndo controlada;

funcionamento excessivo da tiroide, a funcionar excessivamente com gravidade (tireotoxicose);
tumor chamado feocromocitoma;

doenca chamada glaucoma de angulo fechado que afeta os seus olhos;

inflamacdo ou infe¢do na area a ser injetada.

quantidades reduzidas de oxigénio nos tecidos do corpo (hipoxia), nivel elevado de potéssio no
sangue (hipercalemia) e perturbacdes metabolicas, como resultado da presenca de demasiados
acidos no sangue (acidose metabdlica).

Outros medicamentose X /Y

Informe o0 seu dentista se estiver a tomar, ou tiver tomado recentemente, ou se vier a tomar outros
medicamentos.

E especialmente importante que informe o seu dentista se estiver a tomar qualquer um dos seguintes
medicamentos:

outros anestésicos locais, medicamentos que causam perda reversivel da sensacéo (incluindo
anestésicos volateis como o halotano);

sedativos (como as benzodiazepinas, opioides) para, por exemplo, reduzir 0s seus receios antes
de um procedimento dentario;

medicamentos para 0 coracdo e para a pressao arterial (por exemplo, guanadrel, guanetidina,
propranolol, nadolol);

antidepressivos triciclicos utilizados para tratar a depressao (por exemplo, amitriptilina,
desipramina, imipramina, nortriptilina, maprotilina e protriptilina);

inibidores da COMT (catecol-O-metiltransferase) para tratar a doenca de Parkinson (por
exemplo, entacapona ou tolcapona);

inibidores MAO utilizados para tratar perturbac6es depressivas ou ansiedade (por exemplo,
moclobemida, fenelzina, tranilcipromina, linezolida);

medicamentos utilizados para tratar o batimento cardiaco irregular (por exemplo, digitalicos,
quinidina);
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o medicamentos utilizados para tratar ataques de enxaqueca (por exemplo, metisergida ou
ergotamina);

o vasopressores simpatomiméticos (por exemplo, cocaina, anfetaminas, fenilefrina,
pseudoefedrina, oximetazolina) usados para fazer subir a pressdo arterial; se tiver sido utilizado
nas Ultimas 24 horas, o tratamento dentario planeado tem de ser adiado.

o medicamentos neurolépticos (por exemplo, fenotiazinas);

X /'Y com alimentos
Evite comer, incluindo mastigar pastilha elastica, até que a sensacdo normal regresse porque ha o risco
de morder os labios, bochechas ou lingua, especialmente no caso das criangas.

Gravidez, amamentacao e fertilidade
Se esta gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida ou planeia engravidar, consulte o seu dentista
ou médico antes de tomar este medicamento.

O seu dentista ou médico decidirdo se pode utilizar X / Y durante a gravidez e a amamentag&o.
A amamentacdo pode ser retomada 5 horas depois da anestesia.

Né&o sdo esperados efeitos adversos sobre a fertilidade com as doses usadas num procedimento
dentério.

Conducdao de veiculos e utilizacdo de maquinas

Se tiver efeitos secundarios, incluindo tonturas, visao turva ou fadiga, ndo deve conduzir veiculos ou
utilizar maquinas até recuperar as suas capacidades (geralmente 30 minutos ap6s o procedimento
dentario).

X /'Y contém sodio e metabissulfito de sédio.

o Sédio: menos de 23 mg de sddio por cartucho, o que significa que é praticamente "isento de
sodio".

. Metabissulfito de sodio: pode causar, raramente, reacdes alérgicas graves e dificuldades
respiratorias (broncoespasmo).

Se existir qualquer risco de reacdo alérgica, o seu dentista escolhera outro medicamento para a
anestesia.

3. Como utilizar X/Y

Sé médicos ou dentistas estdo treinados para usar X /Y.

O seu dentista escolhera entre X e Y e determinar a dose apropriada tendo em considera¢do a sua
idade, 0 seu peso, a sua salde geral e o procedimento dentario.

Deve utilizar-se a dose mais baixa que leve a uma anestesia eficaz.

Este medicamento é administrado na forma de injec&o lenta na cavidade oral.

Se Ihe for administrado mais X /'Y do que deveria

N&o é provavel que lhe seja administrada demasiada quantidade desta inje¢do, mas se comecar a nao
se sentir bem, informe o seu dentista. Os sintomas de sobredosagem incluem fraqueza intensa, palidez
da pele, dor de cabeca, sentir-se agitado ou inquieto, sentir-se desorientado, perda de equilibrio,
tremuras ou tremores involuntéarios, dilatagdo da pupila, visao turva, dificuldades em focar claramente
um objeto, perturbacdes da fala, tonturas, convulsdes, estupor, perda de consciéncia, coma, bocejos,
respiracdo anormalmente lenta ou rapida que pode levar a uma paragem temporéaria da respiracdo e
falha do coracdo em contrair-se eficazmente (chamada paragem cardiaca).

Caso ainda tenha davidas sobre a utilizacdo deste medicamento, fale com o seu dentista.

4. Efeitos secundarios possiveis

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos secundarios, embora estes ndo se
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manifestem em todas as pessoas.
Enquanto estiver no consultorio do dentista, o seu dentista ird seguir atentamente os efeitos de X /Y.

Informe imediatamente o seu dentista, médico ou farmacéutico se tiver um dos seguintes efeitos

secundarios graves:

o rosto, lingua ou faringe inchados, dificuldade em engolir, urticéria ou dificuldade em respirar
(angioedema);

o erupc¢do na pele, comichdo, inchaco da garganta e dificuldade em respirar: podem ser sintomas
de uma reacdo de alergia (hipersensibilidade);

o uma combinacdo de descaimento das palpebras e constricdo da pupila (sindrome de Horner)

Estes efeitos secundarios acontecem raramente (podem afetar até 1 em 1.000 pessoas).

Outros efeitos secundarios, ndo indicados acima, também podem ocorrer em alguns doentes.

Efeitos secundarios frequentes: podem afetar até 1 em 10 pessoas:
inflamacéo das gengivas

dor neuropética — dor devido a lesdo nervosa

dorméncia ou sensacdo diminuida de toque na boca e em redor da boca
sabor metélico, perturbac6es do paladar ou perda da fungéo do paladar
sensacao de toque aumentada, desagradavel ou anormal

sensibilidade aumentada ao calor

dor de cabeca

aumento anormal do batimento cardiaco

diminuicdo anormal do batimento cardiaco

pressdo arterial baixa

inchago da lingua, l&bios e gengivas

Efeitos secundarios pouco frequentes: podem afetar até 1 em 100 pessoas:
sensacao de ardor

pressdo arterial alta

inflamacéo da lingua e da boca

nauseas, vomitos, diarreia

erupcédo na pele, comichao

dor no pescoco ou no local da injecdo

Efeitos secundérios raros: podem afetar até 1 em 1.000 pessoas:
nervosismo, ansiedade

perturbacdo do nervo facial (paralisia facial)

sonoléncia

movimento involuntério do olho

visao dupla, cegueira temporaria

descaimento da pélpebra e constri¢do da pupila (sindrome de Horner)
recessdo / deslocacéo do globo ocular na 6rbita (enoftalmo)
zumbido nos ouvidos, sensibilidade excessiva na audi¢cdo
palpitagdes

afrontamento

pieira (broncoespasmo), asma

dificuldade em respirar

esfoliacdo e ulceracdo das gengivas

esfoliacdo do local da injecéo

urticéria

tiques musculares, contragdo muscular involuntéria

fadiga, fraqueza

calafrios
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Efeitos secundarios muito raros: podem afetar até 1 em 10.000 pessoas:
o perda persistente da sensibilidade, dorméncia alargada e perda do paladar

Desconhecido: a frequéncia ndo pode ser calculada a partir dos dados disponiveis

o boa disposicdo extrema (euforia)

o problemas na coordenacao do batimento cardiaco (perturbac6es da conducéo, bloqueio auriculo-
ventricular)

o aumento da quantidade de sangue numa parte do corpo, levando a obstrucdo de vasos

sanguineos

alargamento ou estreitamento dos vasos sanguineos

rouquidédo

dificuldade em engolir

inchago das bochechas e inchaco local

sindrome de ardor na boca

vermelhiddo da pele (eritema)

aumento anormal da transpiragéo

agravamento de sintomas neuromusculares na sindrome de Kearns-Sayre

sentir calor ou sentir frio

maxilar de bloqueio

Comunicacao de efeitos secundarios

Se tiver quaisquer efeitos secundarios, incluindo possiveis efeitos secundarios nao indicados neste
folheto, fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro. Também poderd comunicar efeitos
secundarios através do sistema nacional de notificagdo mencionado no Apéndice V. Ao
comunicar efeitos secundarios, estara a ajudar a fornecer mais informagdes sobre a seguranca deste
medicamento.

5. Como conservar X/Y

Manter este medicamento fora da vista e do alcance das criangas.

N&o utilize este medicamento apds o prazo de validade impresso na embalagem exterior, apds EXP. O
prazo de validade corresponde ao Ultimo dia do més indicado.

Conservar a temperatura inferior a 25°C.
N&o refrigerar ou congelar.
Manter os cartuchos dentro da embalagem exterior bem fechada para proteger da luz.

N&o utilize este medicamento se verificar que a solugéo esta turva ou com coloracéo.

Os cartuchos destinam-se a uma utilizagdo Unica. Usar imediatamente apds a abertura do cartucho. A
solucdo ndo utilizada tem de ser eliminada.

N4o deite fora quaisquer medicamentos na canalizagdo ou lixo doméstico. O seu dentista sabe como
deitar fora os medicamentos que ja ndo utiliza. Estas medidas ajudardo a proteger o ambiente.

6. Contetido da embalagem e outras informacdes

Qual a composigdo de X /Y

- Assubsténcias ativas sdo cloridrato de articaina e tartarato de adrenalina.

o Cada cartucho de 1,7 ml de solucdo injetavel de X contém 68 mg de cloridrato de articaina
e 8,5 microgramas de adrenalina (na forma de tartarato de adrenalina).
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0 1 mlde X contém 40 mg de cloridrato de articaina e 5 microgramas de adrenalina na
forma de tartarato de adrenalina.

o Cada cartucho de 1,7 ml de solucdo injetavel de Y contém 68 mg de cloridrato de articaina
e 17 microgramas de adrenalina (na forma de tartarato de adrenalina).

0 1 mldeY contém 40 mg de cloridrato de articaina e 10 microgramas de adrenalina na
forma de tartarato de adrenalina.

- Os outros componentes sdo cloreto de sddio, edetato dissodico, metabissulfito de sédio (E223),
hidréxido de sodio e 4gua para preparagdes injetaveis.

Qual o aspeto de X /Y e contetido da embalagem

X /'Y é uma solucdo limpida e incolor.

E acondicionado em cartuchos cilindricos de vidro de classe | de utilizagdo Unica, selados na base por
meio de um émbolo de borracha moével e no topo por um vedante de borracha mantido em posicéo por
uma capsula de fecho de aluminio.

Caixa contendo cartuchos em vidro 50 x 1,7 ml.

Caixa contendo cartuchos em vidro, com auto-aspiragéo 50 x 1,7 ml.

Pacote de 4 caixas contendo cartuchos em vidro 50 x 1,7 ml.

Pacote de 8 caixas contendo cartuchos em vidro 50 x 1,7 ml.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentages.

Titular da Autorizacdo de Introducdo no Mercado e Fabricante

[A ser completado nacionalmente]

Este medicamento encontra-se autorizado nos Estados Membros do Espago Econémico Europeu
(EEE) com os seguintes nomes:

<{Nome do Estado Membro}> <{Nome do Medicamento}>
<{Nome do Estado Membro}> <{Nome do Medicamento}>

<[Ver Anexo | - A ser completado nacionalmente]

Este folheto foi revisto pela tltima vez em {més de AAAA}.
<[A ser completado nacionalmente]

Outras fontes de informacao

Esta disponivel informacdo pormenorizada sobre este medicamento no sitio da internet de {nome da
Agéncia do Estado-membro (link)}
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A informacdo que se segue destina-se apenas aos profissionais de saude:

Posologia

Para todas as populacdes, deve utilizar-se a dose mais baixa que leve a uma anestesia eficaz. A
posologia necesséria terd de ser determinada individualmente.

Para um procedimento de rotina, a dose normal para doentes adultos € de 1 cartucho, mas menos de
um cartucho pode ser suficiente para uma anestesia eficaz. Segundo o critério do dentista, podem ser
necessarios mais cartuchos para procedimentos mais extensos sem exceder a dose maxima
recomendada.

Para a maioria dos procedimentos dentarios, é preferivel utilizar {Nome (de fantasia) e nomes
associados (ver Anexo )} 40 mg/ml + 5 microgramas/ml.

Para procedimentos mais complexos, como 0s que requerem uma hemostase acentuada, € preferivel
utilizar {Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} 40 mg/ml + 10 microgramas/ml.

Uso concomitante de sedativos para reduzir a ansiedade do doente:
A dose segura maxima de anestesia local pode ser reduzida em doentes sedados devido a um efeito
aditivo sobre a depressao do sistema nervoso central.

Adultos e adolescentes (12 a 18 anos de idade)

Nos adultos e adolescentes, a dose méxima de articaina é de 7 mg/kg, com uma dose maxima absoluta
de articaina de 500 mg. A dose mé&xima de articaina de 500 mg corresponde a um adulto saudavel com
mais de 70 kg de peso corporal.

Criancas (4 a 11 anos de idade)

A seguranca de {Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} em criancas com idade igual e
inferior a 4 anos ndo foi estabelecida. Nao existem dados disponiveis.

A quantidade a ser injetada deve ser determinada pela idade e peso da crianca e pela magnitude da
intervencdo cirdrgica. A dose média eficaz é de 2 mg/kg e de 4 mg/kg para procedimentos simples e
complexos, respetivamente. Deve ser utilizada a dose mais baixa que proporcione uma anestesia
dentéria eficaz.. Em criangas a partir dos 4 anos (ou a partir dos 20 kg (44 libras) de peso corporal), a
dose méxima de articaina é de apenas 7 mg/kg, com uma dose maxima absoluta de 385 mg de
articaina para uma crianca saudavel com 55 kg de peso corporal.

Populacdes especiais

Idosos e doentes com problemas renais:

Devido a auséncia de dados clinicos, deve ter-se uma precaucdo especialno sentido de administrar a
dose mais baixa que leve a uma anestesia eficaz em doentes idosos e em doentes com problemas
renais.

Nestes doentes podem ocorrer niveis plasmaticos elevados do medicamento, em particular depois de
um uso reiterado. Caso seja necessaria uma nova injecao, o doente deve ser rigorosamente
monitorizado para identificar qualquer sinal de sobredosagem relativa.

Doentes com compromisso hepatico

Deve ter-se uma precaucao especial no sentido de administrar a dose mais baixa que leve a uma
anestesia eficaz em doentes com compromisso hepatico, em particular depois de um uso reiterado,
apesar de 90% da articaina ser primeiro inativada por esterases plasmaticas nao especificas no tecido e
no sangue.

Doentes com deficiéncia em colinesterase plasmatica
Podem ocorrer niveis plasméaticos do medicamento elevados em caso de deficiéncia em colinesterase
ou com um tratamento com inibidores da acetilcolinesterase, uma vez que o medicamento € inativado
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em 90% por esterases plasmaticas. Por conseguinte, deve ser utilizada a dose mais baixa que leve a
uma anestesia eficaz.

Modo de administracdo

Infiltracdo e utilizagdo perineural na cavidade oral.

Os anestésicos locais devem ser injetados com precaugdo, quando existe inflamacao e/ou infe¢do no
local da injecdo. A velocidade da injecdo deve ser muito lenta (1 ml/min).

Precaucdes a ter em conta antes de manusear ou administrar o medicamento

Este medicamento apenas deve ser utilizado por, ou sob a supervisao de, médicos ou dentistas
suficientemente treinados e familiarizados com o diagndstico e tratamento de toxicidade sistémica. A
disponibilidade de medicacdo e equipamento de reanimacéo adequados deve ser assegurada antes da
inducdo de anestesia regional com anestésicos locais, para assegurar o tratamento imediato de
gualquer emergéncia respiratdria e cardiovascular. O estado de consciéncia do doente deve ser
monitorizado depois de cada injecdo anestésica local.

Quando utilizar {Nome (de fantasia) e nomes associados (ver Anexo 1)} para infiltracdo ou anestesia
regional de bloqueio, a injecdo deve ser sempre administrada lentamente e com aspiracao prévia.

Precaucdes especiais

A adrenalina compromete o fluxo sanguineo nas gengivas, podendo potencialmente causar necrose
tecidular local.

Foram notificados casos muito raros de lesdo nervosa e de perda gustativa prolongadas ou irreversiveis
apos a analgesia de bloqueio mandibular.

Precaucdes de utilizagédo

Risco associado a injecdo intravascular acidental

A injecdo intravascular acidental pode causar niveis elevados subitos de adrenalina e articaina na
circulacdo sistémica. Isto pode estar associado a rea¢Ges adversas graves, como por exemplo,
convulsdes, seguidas de depressao nervosa central e cardiorrespiratoria e de coma, progredindo para
paragem respiratéria e circulatoria.

Portanto, para assegurar que a agulha ndo penetra num vaso sanguineo durante a injecdo, deve
realizar-se aspiracdo antes de injetar o medicamento anestésico local. No entanto, a auséncia de sangue
na seringa ndo garante que se tenha evitado a injegéo intravascular.

Risco associado a injecdo intraneural

A injecdo intraneural acidental pode levar o medicamento a deslocar-se de forma retrégrada ao longo
do nervo.

Para evitar a injecdo intraneural e evitar lesbes nervosas associadas a blogueios nervosos, a agulha
deve retirar-se sempre ligeiramente caso o doente sinta uma sensagdo de choque elétrico durante a
injecéo ou caso a injecéo seja particularmente dolorosa. Caso ocorram lesdes nervosas causadas pela
agulha, o efeito neurotoxico pode ser agravado pela potencial neurotoxicidade quimica da articaina e
pela presenca de adrenalina, uma vez que esta pode comprometer o aporte sanguineo perineural e
impedir a eliminacdo local da articaina.

Tratamento da sobredosagem
Deve assegurar-se a disponibilidade do equipamento de reanimagéo e medicacdo antes da

administracdo de anestesia regional com anestésicos locais, para assegurar o tratamento imediato de
qualquer emergéncia respiratéria e cardiovascular.
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A gravidade dos sintomas de sobredosagem deve levar os médicos/dentistas a implementar protocolos
gue prevejam a necessidade de assegurar atempadamente a desobstrucdo das vias aéreas e uma
ventilacdo assistida.

O estado de consciéncia do doente deve ser monitorizado depois de cada inje¢do anestésica local.
Caso surjam sinais de toxicidade sistémica aguda, a injecdo do anestésico local deve ser interrompida
de imediato. Mudar o doente para a posi¢ao supina se necessario.

Os sintomas do SNC (convulsGes, depressdo do SNC) tém de ser imediatamente tratados com o
suporte respiratério/vias aéreas adequado e com a administracdo de medicamentos anticonvulsivantes.
Uma boa oxigenacdo e suporte de ventilacdo e circulatério, assim como o tratamento da acidose pode
evitar uma paragem cardiaca.

Se ocorrer uma depressao cardiovascular (hipotenséo, bradicardia), deve ser considerado o tratamento
adequando com liquidos intravenosos, agentes vasopressores e/ou inotropicos. As criancas devem
receber doses de acordo com a idade e o peso corporal.

Em caso de paragem cardiaca, deve dar-se inicio, de imediato, & reanimag&o cardiopulmonar.

Precaucdes especiais de eliminacdo e manuseamento

Este medicamento ndo deve ser utilizado se a solucao estiver turva ou com a cor alterada.

Para evitar o risco de infecdo (por exemplo, transmissdo de hepatite), a seringa e as agulhas utilizadas
para retirar a solugdo tém de ser sempre novas e esterilizadas.

Os cartuchos destinam-se a utilizagdo Unica. Se apenas for utilizada uma porcéo do cartucho, o
restante tera de ser eliminado.

Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.
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