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1. NOME DO MEDICAMENTO

Fenilefrina Biojam, 100 microgramas/ml, solucdo injetével ou para perfusdo

2.  COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Cada ml de solucdo injetavel contém cloridrato de fenilefrina, equivalente a 100
microgramas (0,1 mg) de fenilefrina

Cada ampola de 5 ml contém cloridrato de fenilefrina, equivalente a 500 microgramas
(0,5 mg) de fenilefrina

Cada ampola de 10 ml contém cloridrato de fenilefrina, equivalente a 1000 microgramas
(1 mg) de fenilefrina

Cada ampola de 20 ml contém cloridrato de fenilefrina, equivalente a 2000 microgramas
(2 mg) de fenilefrina

Excipientes com efeito conhecido:

Cada ml de solucdo injetéavel contém 3,69 mg de sddio equivalente a 0,16 mmol.
Cada ampola de 5 ml contém 18,45 mg de sddio equivalente a 0,8 mmol.

Cada ampola de 10 ml contém 36,9 mg de sddio equivalente a 1,6 mmol.

Cada ampola de 20 ml contém 73,8 mg de sddio equivalente a 3,2 mmol.

Lista completa de excipientes, ver seccdo 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solugdo injetavel ou para perfusdo
Solugdo limpida, incolor.

pH: 45-55

Osmolalidade: 280 — 320 mOsm/kg.

4. INFORMACOESCLINICAS

4.1 IndicagOes terapéuticas

Tratamento da hipotensdo durante anestesia geral e anestesia loco-regional segja
raguidiana ou peridural quando realizada durante ato cirdrgico ou obstétrico,

Tratamento preventivo da hipotensdo durante a raquianestesia quando realizada durante

ato cirdrgico ou obstétrico.

4.2 Posologiae modo de administracéo
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Posologia

Adultos

Injecdo intravenosa em boélus:
A dose normal é de 50 a 100 microgramas, que podem ser repetidos até ser obtido o
efeito desgjado. Uma dose de bélus ndo deve ultrapassar os 100 microgramas.

Perfusdo continua:

A dose inicial é de 25 a 50 microgramas/min. As doses podem ser aumentadas até 100
microgramas/min ou reduzidas com o intuito de manter a presséo arterial sistolica perto
do valor normal.

Doses entre 25 e 100 microgramas/min tém sido consideradas eficazes.

Compromisso renal
Podem ser necessérias doses mais baixas de fenilefrina em doentes com fungéo renal
comprometida.

Compromisso Hepético
Podem ser necessarias doses mais elevadas de fenilefrina em doentes com cirrose
hepética.

|dosos
O tratamento de idosos deve ser realizado com cuidado.

Populagdo pediatrica
A seguranga e eficacia de fenilefrina em criangas ndo foram estabel ecidas.
N&o existem dados disponiveis.

Modo de administracéo

Injecdo intravenosa em bélus ou perfusdo intravenosa.

Este medicamento apenas deve ser administrado por profissionais de salde com
formacdo adequada e experiéncia relevante.

4.3 Contraindicagdes

Hipersensibilidade a substéncia ativa ou a qualquer um dos excipientes mencionados na
seccao 6.1.

A fenilefrinando deve ser utilizada:
e emassociagdo com inibidores ndo seletivos da monoamina oxidase (MAQSs) (ou
até 2 semanas apos a sua retirada) devido ao risco de hipertensdo paroxistica e
possivelmente hipertermia fatal (ver seccéo 4.5);
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e em doentes com hipertensdo grave ou doenca vascular periférica devido ao risco
de gangrena isquémica ou trombose vascular;
em doentes com hipertiroidismo grave;

e em associagdo com simpaticomiméticos de acdo indireta: vasoconstritores
destinados a descongestionar o nariz, administrados por via oral ou nasal
(pseudoefedring, efedrina), bem como metilfenidato, devido ao risco de
vasoconstricdo e/ou episodios hipertensivos (ver seccdo 4.5);

e em associagdo com simpaticomiméticos do tipo afa vasoconstritores destinados
a descongestionar o nariz, administrados por viaoral ou nasal (etilefrina,
nafazolina, oximetazolina, sinefrina, tetrizolina, tuaminoheptano, timazolina),
bem como midodrina, pelo risco de vasoconstricdo e/ou episodios hipertensivos
(ver seccéo 4.5).

4.4  Adverténcias e precaucdes especiais de utilizagdo
A pressdo arterial deve ser monitorizada durante o tratamento.

A fenilefrina deve ser administrada com cuidado em doentes com:
o diabetes mellitus;

hipertensdo arterial;

hipertiroidismo néo controlado;

doenca cardiaca coronéria e doencgas cardiacas cronicas;

insuficiéncia vascular periférica ndo grave;

bradicardia;

blogueio cardiaco parcial;

taquicardia;

arritmias;

angina de peito (afenilefrina pode precipitar ou exacerbar a angina em doentes

com doenca da artéria coronaria e antecedentes de angina);

aneurisma;

e glaucomade angulo fechado.

A fenilefrina pode induzir uma reducédo no débito cardiaco. Por conseguinte, deve ter-se
cuidado ao administrar a doentes com arteriosclerose, aos idosos e a doentes com
circulagdo cerebral ou coronéria comprometida.

Em doentes com débito cardiaco reduzido ou doenca vascular coronéria, as funcfes dos
0rgéos vitais devem ser monitorizadas atentamente e deve ser considerada a reducéo de
dose quando a pressdo arterial sistémica estiver proxima do limite inferior do intervalo
alvo.

Em doentes com insuficiéncia cardiaca grave ou choque cardiogénico, a fenilefrina
podera causar agravamento da insuficiéncia cardiaca como consequéncia da
vasoconstricdo induzida (aumento da pés-carga).
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Deve ser dada especial atencdo quando se administra a injecéo de fenilefrina para evitar
extravasdo, umavez que esta pode causar a necrose dos tecidos.

Este medicamento contém menos do que 1mmol (23 mg) de sddio por ampolade 5 ml ou
sgja, € praticamente “isento de sodio”.

Este medicamento contém 36,9 mg de sodio por ampola de 10 ml, equivalente a 1,9% da
ingestdo diaria maxima recomendada pela OMS de 2 g de sddio para um adulto.

Este medicamento contém 73,8 mg de sodio por ampola de 20 ml, equivalente a 3,7% da
ingestdo diaria maxima recomendada pela OMS de 2 g de sddio para um adulto.

4.5 InteragGes medicamentosas e outras formas de interagcéo

Associagdes contraindicadas (ver seccéo 4.3)

Inibidores MAO néo seletivos

Hipertensdo paroxistica, hipertermia possivelmente fatal. Devido alonga duracéo da agdo
dos IMAOQs, estainteracdo ainda é possivel 15 dias apds a descontinuagéo do IMAO.

Associagdes ndo aconselhéveis (ver seccéo 4.4)
Alcaloides da cravagem do centeio dopaminérgicos (bromocriptina, cabergolina, lisurida,

pergolida):

Risco de vasoconstri¢céo e/ou crise hipertensiva.

Alcaloides da cravagem do centeio vasocondtritores (di-hidroergotamina, ergotamina,
metilergometrina, metisergida):
Risco de vasoconstri¢cao e/ou crise hipertensiva.

Antidepressivos triciclicos (por exemplo, imipramina):
Hipertensdo paroxistica com possibilidade de arritmias (inibicdo da entrada de adrenalina
ou noradrenalina nas fibras simpaticas).

Antidepressivos noradrenérgicos-serotoninérgicos (minalciprano, venlafaxina):
Hipertensdo paroxistica com possibilidade de arritmias (inibicdo da entrada de adrenalina
ou noradrenalina nas fibras simpaticas).

Inibidores seletivos da MAO do tipo A (moclobemida, toloxatona):
Risco de vasoconstri¢cao e/ou crise hipertensiva.

Linezolida:
Risco de vasoconstri¢cao e/ou crise hipertensiva.

Guanetidina e produtos relacionados:
Aumento substancial na pressdo arterial (hiperreatividade ligada a reducdo no tom

simpético e/ou a inibicdo da entrada de adrenalina ou noradrenalina nas fibras
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simpéticas). Se a associacdo ndo puder ser evitada, utilizar, com cuidado, doses mais
baixas de agentes simpaticomiméticos.

Glicosideos cardiacos, quinidina:
Risco aumentado de arritmias.

Sibutramina:
Hipertensdo paroxistica com possibilidade de arritmias (inibicdo da entrada de adrenalina
ou noradrenalina nas fibras simpaticas).

Anestésicos voléteis halogenados (desflurano, enflurano, halotano, isoflurano,
metoxiflurano, sevoflurano):
Risco de crise hipertensiva e arritmia peri-operatorias.

Associages que requerem precaucdes na utilizacao:

Antihipertensores incluindo bloqueadores dos recetores a e f3:

A fenilefrina pode aumentar a pressdo arterial e, portanto, reverter a acdo de muitos
agentes antihipertensores. A interacdo entre a fenilefrina e os bloqueadores dos recetores
a e B pode ser complexa. Os medicamentos que atuam nos adrenoreceptores afa-1
podem potenciar a agdo da fenilefrina (como granisetron) ou diminuir (como doxazosina
ou buspirona)

Agentes oxitdcicos.

O efeito das aminas simpatomimeéticas pressoativas € potenciado. Assim, alguns agentes
oxitécicos podem causar hipertensdo persistente grave e podem ocorrer AVC durante o
periodo pés-parto.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Gravidez
N&o existem ou existem poucos dados (menos de 300 resultados de gravidez) sobre 0 uso
de fenilefrina em mulheres gravidas.

Os estudos em animais sdo insuficientes no que respeita a toxicidade reprodutiva e
teratogenicidade (ver secgéo 5.3).

A administracdo de fenilefrina no final da gravidez ou durante o parto pode
potencialmente causar hipoxia e bradicardia fetais. A utilizagdo de fenilefrina injetavel é
possivel durante a gravidez de acordo com as indicacdes.

A associacdo com alguns agentes oxitécicos pode causar hipertensdo grave (ver seccéo
4.5).

Amamentacdo
S80 excretadas pequenas quantidades de fenilefrina no leite humano e a

biodisponibilidade oral pode ser baixa
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A administracdo de vasoconstritores a mae expde o lactente a um risco tedrico de efeitos
cardiovasculares e neuroldgicos. No entanto, no caso de uma administracdo Unica em
bolus durante o parto, a amamentacado € possivel.

Fertilidade
N&o existem dados disponiveis relativos a fertilidade ap0s a exposi¢do a fenilefrina (ver
seccao 5.3).

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar méquinas

Os efeitos de Fenilefrina Biojam sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sdo
nulos ou desprezaveis.

4.8 Efeitosindesegjaveis

Resumo do perfil de sequranca

Os acontecimentos adversos mais frequentes da fenilefrina sdo bradicardia, episddios
hipertensivos, nduseas e vomitos. A hipertensdo € mais frequente com doses elevadas. O
acontecimento adverso cardiovascular mais frequentemente notificado parece ser a
bradicardia, provavelmente devido a estimulacdo vagal mediada por barorrecetores e
consistente com o efeito farmacolégico da fenilefrina.

Lista das reacOes adversas
Frequéncia: Desconhecido (ndo pode ser calculado a partir dos dados disponiveis)

Doencas do sistema imunitario:
Desconhecido: hipersensibilidade.

Perturbacdes do foro psiquiétrico:
Desconhecido: Ansiedade, excitabilidade, agitacdo, estados psicoticos, confusdo.

Doencas do sistema nervoso

Desconhecido: Dores de cabega, nervosismo, insdnias, parestesia, tremores.

Afegdes oculares:

Desconhecido: Midriase, agravamento de glaucoma de angulo fechado pré-existente.

Cardiopatias.
Desconhecido: Bradicardia reflexa, taquicardia, palpitacdes, hipertensdo, arritmia, angina
de peito, isquemia do miocardio.

Vasculopatias:
Desconhecido: Hemorragia cerebral, crise hipertensiva.

Doencas respiratorias, torécicas e do mediastino:
Desconhecido: Dispneia, edema pulmonar.
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Doencas gastrointestinais:
Desconhecido: Nauseas, vomitos.

Afecdes dos tecidos cutaneos e subcutaneos:
Desconhecido: Transpiragcdo, palidez ou branqueamento da pele, piloerecdo, necrose da
pele com extravasao.

Afecdes musculosquel éticas e dos tecidos conjuntivos:
Desconhecidos: fraqueza muscular.

Doencas renais e urinarias:
Desconhecido: Dificuldade em urinar e retencdo urinéria.

Doencas do metabolismo e nutri¢ao:
Desconhecido: alteraces do metabolismo da glucose

PerturbacOes gerais e alteragcGes no local de administracéo:
Desconhecido: extravasamento da fenilefrina pode causar necrose dos tecidos.

Descricdo das reagdes adversas selecionadas

Uma vez que a fenilefrina tem sido usada frequentemente no contexto de cuidados
criticos em doentes com hipotensdo e choque, alguns dos acontecimentos adversos graves
e mortes notificados provavelmente estéo relacionados com a doenca subjacente e ndo
com o uso da fenilefrina.

Outra(s) populacdo(Bes) especial(is)
Idosos: o risco de toxicidade da fenilefrina estd aumentado em doentes idosos (ver seccédo
4.49).

Notificacdo de suspeitas de reagdes adversas

A notificagdo de suspeitas de reacdes adversas apis a autorizacdo do medicamento €
importante, uma vez que permite uma monitorizagdo continua da relacéo beneficio-risco
do medicamento. Pede-se aos profissionais de salide que notifiquem quaisquer suspeitas
de reacOes adversas através do Sitio dainternet:

http://www.infarmed. pt/web/infarmed/submissaoram (preferencial mente)

ou através dos seguintes contactos:

Direcéo de Gestdo do Risco de Medicamentos

Parque da Salde de Lisboa, Av. Brasil 53

1749-004 Lisboa

Tel: +351 21 798 73 73

Linha do Medicamento: 800222444 (gratuita)

e-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt
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4.9 Sobredosagem

Os sintomas de sobredosagem incluem dores de cabega, nauseas, vomitos, psicose
paranoide, alucinagles, hipertensdo e bradicardia reflexa. Podem ocorrer arritmias
cardiacas, como extrassistoles ventricular e breves episodios paroxisticos de taquicardia
ventricular.

O tratamento deve consistir em medidas sintométicas e de suporte. Os efeitos
hipertensivos podem ser tratados com um medicamento bloqueador dos recetores afa
adrenérgicos, como afentolamina.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propriedades farmacodinamicas
Grupo farmacoterapéutico: 3.3 —Simpaticomimeéticos, codigo ATC: CO1CA06

Mecanismo de acéo

A fenilefrina € um vasoconstritor potente que atua quase exclusivamente estimulando os
recetores alfa-1-adrenérgicos. Essa vasoconstricdo arterial € também acompanhada por
vasoconstricdo venosa. I1sto causa um aumento da presséo arterial e bradicardiareflexa. A
potente vasoconstricdo arterial origina um aumento da resisténcia vascular sistémica
(aumento da pés-carga). O resultado geral € uma reducdo no débito cardiaco. Esta é
menos pronunciada em pessoas saudaveis, mas pode piorar em casos de insuficiéncia
cardiaca prévia. Uma vez que os efeitos da fenilefrina estdo associados as suas
propriedades farmacoldgicas, podem ser controlados por antidotos conhecidos.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

A duracéo do efeito € de 20 minutos apds administracdo intravenosa.

Distribuicdo
O volume de distribuicéo apds uma dose Unica é de 340 litros.
A ligagdo &s proteinas plasméticas € desconhecida.

Biotransformacéo

A fenilefrina & metabolizada no figado pela monoamina oxidase.

Eliminacdo

A fenilefrina é excretada principal mente através dos rins como &cido m-hidroximandélico
e conjugados fendlicos.

A semividaterminal de fenilefrinainjetével € de cerca de 3 horas.

Populagdes especiais de doentes
N&o existem dados disponiveis sobre a farmacocinética em grupos especiais de doentes.

5.3 Dados de seguranca pré-clinica
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A fenilefrina € um agonista seletivo do recetor adrenérgico que € rapidamente degradado
no organismo. Os seus efeitos refletem as suas propriedades farmacologicas, cuja
exacerbacado pode ser controlada por antidotos conhecidos.

N&o existem evidéncias de genotoxicidade ou carcinogenicidade da fenilefrina. Os

estudos em animais sd0 insuficientes para avaliar os efeitos na fertilidade e na
reproducéo.

6. INFORMACOESFARMACEUTICAS

6.1. Listados excipientes

Cloreto de sbdio

Citrato de sodio

Acido citrico mono-hidratado

Agua para preparactes injetaveis

6.2 Incompatibilidades

Fenilefrina Biojam é incompativel com solugdes alcalinas, sais férricos e outros metais.
Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento ndo deve ser misturado
com outros medicamentos.

6.3 Prazo devalidade

3 anos.

6.4 Precaugdes especiais de conservacdo

O medicamento n&o necessita de qualquer temperatura especial de conservagao.

6.5 Natureza e contetdo do recipiente

Ampoladevidro tipo | de5 ml, 10 ml ou 20 ml.

As ampolas estéo disponiveis em caixas de 5, 10, 20, 50 ou 100 unidades.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagoes.

6.6 Precaucdes especiais de eliminagcdo e manuseamento

Este medicamento deve ser inspecionado para verificar a existéncia de particulas ou

descoloragcdo antes da administracdo. Este medicamento ndo deve ser utilizado se a
solucdo tiver coloracdo ou contiver particulas.
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Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as
exigéncias locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

BIOJAM, SA.

Rua das Pereiras, 52 — Torre

2750-760 Cascais
PORTUGAL

8. NUMERO(S) DA AUTORIZAGAO DE INTRODUGAO NO MERCADO
9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZAGAO/RENOVAGAO DA AUTORIZAGAO
DE INTRODUGAO NO MERCADO

Data da primeira autorizagdo: 18/06/2023

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

03/2022



