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| - IDENTIFICAGAO DO MEDICAMENTO:
Nome genéricoalprazolam

APRESENTAGOES
O alprazolam é apresentado na forma de comprinsidio®ndo 0,25 mg, 0,5 mg, 1,0 mg ou 2,0 mg, em kzmbas contendo 20,
30 e 500 (embalagem hospitalar) comprimidos.

VIA DE ADMINISTRAGAO: ORAL
USO ADULTO ACIMA DE 18 ANOS DE IDADE

Composigao:
Cada comprimido contém 0,25 mg, 0,5 mg, 1,0 mg,0ury de alprazolam.

Excipientes de alprazolam comprimido de 0,25 lactose monoidratada, celulose microcristalinailiulfato de sédio, benzoato
de sadio, diéxido de silicio, amido, estearato dgmésio e agua purificada.

Excipientes de alprazolam comprimido de 0,5 mgoke monoidratada, celulose microcristalina, laulifito de sédio, benzoato
de sadio, diéxido de silicio, amido, estearato @gmésio, 6xido de ferro amarelo, 6xido de ferranetho e agua purificada.
Excipientes de alprazolam comprimido de 1,0 mgoke monoidratada, celulose microcristalina, laulifito de sédio, benzoato
de sadio, diéxido de silicio, amido, estearato dgmésio, corante vermelho eritrosina 3, corantelaitbante e dgua purificada.
Excipientes de alprazolam comprimido de 2,0 mgole monoidratada, celulose microcristalina, lauliito de sédio, benzoato
de sadio, diéxido de silicio, amido, estearato dgmésio e agua purificada.

Il - INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUD E

1. INDICAGOES

O alprazolam é indicado no tratamento de transsotiecansiedade.

O alprazolam n&o deve ser administrado como sulgstit do tratamento apropriado de psicose.

Os sintomas de ansiedade podem variavelmenterinahsiedade, tenséo, medo, apreensao, intrarapeljdiificuldades de
concentragao, irritabilidade, insonia e/ou hiperdéide neurovegetativa, resultando em manifestes@esticas variadas.

O alprazolam também é indicado no tratamento @ostornos de ansiedade associados com outras stagifes, como a
abstinéncia ao alcool.

O alprazolam também esta indicado no tratamenteadstorno do panico, com ou sem agorafobia, auj@ipal caracteristica é a
crise de panico ndo esperada, um ataque subitoreersao intensa, medo ou terror.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Estudos Clinicos

Transtornos de Ansiedade

O alprazolam foi comparado ao placebo em estudas-aegos (doses de até 4 mg/dia) em pacientesioodiagnéstico de
ansiedade ou ansiedade associada a sintomas @ss#prO alprazolam foi significativamente meltogde o placebo para cada
periodo de avaliacédo destes estudos de 4 semanésnee a observacéo de varios instrumentos psitimos como a Escala de
Impressao Clinica Global do Médico, Escala de Hamille Ansiedade, Escala de Impresséo Clinica GititbRaciente e Escala
de Auto-avaliagcdo dos Sintomas.

Transtorno do Panico

Trés estudos de curto prazo (de até 10 semanad);ckgos, controlados por placebo, dao suportesaale alprazolam no
tratamento do transtorno de panico, conforme distipwestabelecido utilizando-se o critério do D8MR para este transtorno.
A dose média de alprazolam foi de 5-6 mg/dia era destes estudos, e as doses foram fixadas enmy&lx no terceiro estudo.
Em todos os estudos clinicos, alprazolam foi sopew placebo na variavel definida como o nimerpadgentes com nenhum
ataque de panico (37 a 83% dos pacientes alcangataroritério), bem como na variavel sobre o esdermelhora global. Em
dois destes estudos, alprazolam foi superior axeptana mudanga do nimero de ataques de panisempana em comparagao a
linha de base (que variou de 3,3 a 5,2) e tambéescela de fobia. Um terceiro subgrupo de pacientesnelhoraram com
alprazolam durante o tratamento de curto prazdraooui em um estudo aberto de até 8 meses, semageadante do beneficio do
medicamento.

Referéncias:

Elie, R.; Lamontagne,Y.: Alprazolam and Diazeparthim Treatment of Generalized Anxiety. Journal lifiCal
Psychopharmacology, 1984: Volume 4 (3).

Andersch et al: Efficacy and safety of alprazolamipramine and placebo in treating panic disorde&3o&ndinavian multicenter
study. Acta Psychiatrica Scandinavica, 1984: 83)(36%-27.



Sheehan, D.V.; Raj, A.B.; Harnett-Sheehan, K.; S8tpKnapp, E.: The relative efficacy of high-dasespirone and alprazolam in
the treatment of panic disorder: a double-blindelm-controlled study. Acta Psychiarica Scandireg\88(1), 1-11.

Lydiard, R.; Lesser, I; Ballenger, J; Rubin, R.rdia, M.; Dupont, R.: A Fixed-Dose Study of Alpréamm 2 mg, Alprazolam 6 mg,
and Placebo in Panic Disorder. Journal of ClinRsjchopharmacology, 1992: 12(2).

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades Farmacodinamicas

O alprazolam, de nome quimico 8-cloro-1-metil-6ifdi-s-triazolo-(4,3-alfa) (1,4) benzodiazepingatolo analogo da classe de
1,4-benzodiazepinicos que atuam no sistema neoevemal.

Esses farmacos, presumivelmente, exercem seussediavés da ligagdo com receptores estéreo-fispg@m varios locais no
sistema nervoso central. O mecanismo de agéo éxdgsconhecido. Clinicamente, todos os benzodigsizegicausam um efeito
depressor, relacionado com a dose, que varia dsmomprometimento leve do desempenho de tarefasasep

Propriedades Farmacocinéticas

Apbds a administracéo oral, o alprazolam é rapidéenainsorvido. Os picos de concentragdo plasméatimaean em 1 a 2 horas
ap6s a administragdo. As concentragfes plasmaficagroporcionais as doses administradas; dentrdgetwalo posolégico de 0,5
mg a 3,0 mg, foram observados picos de 8,0 a 3@lngZom a utilizacdo de uma metodologia de ensspedifico, foi observado
que a meia-vida de eliminacéo plasmatica médidpiaznlam é de aproximadamente 11,2 horas (variantte 6,3 — 26,9 h) em
adultos saudaveis.

Os metabodlitos predominantes séo alfa-hidroxi-aiglean e uma benzofenona derivada do alprazolanivilade biol6gica do
alfa-hidroxi-alprazolam é aproximadamente metadatidadade bioldgica do alprazolam. O metabdlitazmdenona é
essencialmente inativo. Os niveis plasmaticos demstabdlitos sdo extremamente baixos, o que impedscri¢ao precisa da
farmacocinética. Entretanto, suas meias-vidas paréer a mesma ordem de magnitude que a do alpraz@l alprazolam e seus
metabolitos sdo excretados principalmente atrazésida.

A capacidade do alprazolam de induzir os sistera@ndimas hepéticas em humanos ainda néo foi detefen Entretanto, essa
ndo é uma propriedade dos benzodiazepinicos erh fEna disso, o alprazolam ndo afetou os niveasmiaticos de protrombina
ou varfarina em voluntarios do sexo masculino geelseram a varfarina sédica por via oral.

Invitro, a ligacéo do alprazolam as proteinas séricas masrade 80%.

Foram relatadas altera¢des na absor¢éo, distriguigétabolismo e excre¢do dos benzodiazepinicaseavariedade de doengas,
incluindo alcoolismo, insuficiéncia hepatica e ifi@éncia renal. Também foram demonstradas altesaeén pacientes geriatricos.
Em individuos idosos sadios, foi observado queia-vida média do alprazolam é de 16,3 horas (vdoate 9,0 — 26,9 horas;
n=16), comparado a 11,0 horas (variando de 6,68-Hd¥as; n=16) em individuos adultos sadios. Ecrepées com doenca
alcodlica do figado, a meia-vida do alprazolamawade 5,8 — 65,3 horas (média de 19,7 horas; ngliando comparado a 6,3 —
26,9 horas em individuos sadios (média: 11,4 horsk7). Em um grupo de individuos obesos a meia-gt@alprazolam variou
entre 9,9 e 40,4 horas (média de 21,8 horas; ngliajjdo comparado a individuos sadios, cuja varifotale 6,3 — 15,8 horas
(média de 10,6 horas, n=12).

Devido a semelhanca com outros benzodiazepinices,ume-se que o alprazolam atravesse a placeeja exsretado pelo leite
materno.

Dados de seguranga pré-clinica

Mutagénese, Carcinogénese, Fertilidade e Efeitos Qares

O alprazolam néo foi mutagénico no teste de miaieaiem ratos em doses de até 100 mg/kg, que éloseab00 vezes a dose
diaria maxima de 10 mg/dia recomendada para huménakprazolam também néo foi mutagénico no erdmigluicéo
alcalina/leséo de DNA ou ensaio de Ames.

N&o foram observadas evidéncias de potencial @géirico nos estudos de bioensaio de 2 anos daalpmaem ratos que
receberam doses de até 30 mg/kg/dia (150 vezeseadifiria maxima recomendada para humanos - 1Gajg/ém camundongos
gue receberam doses de até 10 mg/kg/dia (50 vedeseadiaria maxima recomendada para seres humanos)

O alprazolam nédo produziu comprometimento da igatile em ratos em doses de até 5 mg/kg/dia, qugbséeres a dose diaria
maxima de 10 mg/dia recomendada para humanos.

Quando ratos foram tratados oralmente com alpraz@al10 e 30 mg/kg/dia (15 a 150 vezes a dose hamgxima recomendada
diaria de 10 mg/dia) por dois anos, uma tendérania pm aumento da dose relacionados no nimerdatatea(feminino) e
vascularizagdo (machos) foi observada. Estas lesteaparecem até depois de 11 meses de tratamento.

4. CONTRAINDICAGOES

O alprazolam é contraindicado a pacientes com $epsibilidade conhecida a esse farmaco, a outrzob®zepinicos ou a
qualquer componente do produto, e em pacienteadues deniastenia gravis ou glaucoma de angulo estreito agudo.
Este medicamento é contraindicado para menores d& anos de idade.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUGOES
Gerais
Recomenda-se atengdo especial no tratamento dmfesccom insuficiéncia renal ou hepatica.



Habituacéo e dependéncia emocional/fisica podemeayamom benzodiazepinicos, inclusive com alpramola

Assim como com todos os benzodiazepinicos, o dsatependéncia aumenta com doses maiores e w@diemg longo prazo, e é
ainda maior em pacientes com histéria de alcoolismabuso de drogas.

Sintomas de abstinéncia ocorreram apds diminuiggida ou descontinuacdo abrupta de benzodiazepjmoiusive de
alprazolam. Esses sintomas podem variar de lef@ridi® insonia a uma sindrome mais importante pqae incluir caibras
musculares e célicas abdominais, vomitos, sudoneseores e convulsdes.

Adicionalmente, crises epilépticas ocorreram caiimanuicéo rapida ou descontinuagio abrupta dartrabto com alprazolam
(vide item 8 - Posologia e Modo de Usar — Descomaijdo do Tratamento).

Transtornos do panico tém sido associados a traastdepressivos maiores primarios e secundaaaglatos aumentados de
suicidio entre pacientes ndo tratados. Dessa fateva;se ter cautela quando doses mais altas @ealm forem utilizadas no
tratamento de pacientes com transtornos do péaiexemplo do que ocorre no tratamento de pacidef@smidos com farmacos
psicotrépicos ou nagueles em que ha razées par@semir planos ou pensamentos suicidas ocultos.

A administragdo a pacientes suicidas ou graventeemidos deve ser realizada com as devidas préeawe com a prescrigao de
doses apropriadas.

Episodios de hipomania e mania tém sido relatanpassociacdo com o uso de alprazolam em paciemtesepressao.

A utilizag&o de alprazolam né&o foi estabelecidacenos tipos de depresséo (vide item 1 - Indicgcdes

Se alprazolam for combinado a outros agentes p§fmobs ou anticonvulsivantes, deve-se considerdadosamente a
farmacologia dos agentes a serem empregados utamiente, tratando-se de agentes que possam jaditera acéo dos
benzodiazepinicos (vide item 6 - Interagdes Medargosas).

O médico deve reavaliar periodicamente a utiliddmlenedicamento para cada paciente.

O alprazolam nédo deve ser empregado como subsiitutatamento adequado para psicose (vide itemdicagdes).

Os pacientes devem ser advertidos para ndo ingesirultaneamente bebidas alcodlicas e outros tysndepressores do sistema
nervoso central durante o tratamento com alpraz@lae item 6 — Interagbes Medicamentosas).

Uso durante a Gravidez

Os dados relacionados a teratogenicidade e atssefebre o desenvolvimento e o comportamento atassmapds tratamento com
benzodiazepinicos séo inconsistentes. Existem mesi@€ de alguns estudos iniciais com outros mendaadasse dos
benzodiazepinicos em que a exposigaaero pode estar associada a malformagdes. Estudosipmestarom farmacos da classe
dos benzodiazepinicos ndo forneceram evidéncia diqualquer tipo de defeito. Ha descri¢cdes émcais expostas a
benzodiazepinicos durante o fim do terceiro trineedé gestacédo ou durante o parto que apresert@méora sindrome da crianca
hipoténica floppy infant syndrome) quanto sintomas neonatais de retirada do farn&ealprazolam for utilizado durante a
gravidez, ou se a paciente engravidar enquanteeestiilizando alprazolam, ela deve ser informaolaahno potencial ao feto.

O alprazolam é um medicamento classificado na catega D de risco de gravidez. Portanto, este medicamnto n&o deve ser
utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo méda.

Uso durante a Lactagao

As concentragdes de benzodiazepinicos, inclusiadpitazolam, sédo baixas no leite materno. No entadio se deve amamentar
durante a utilizacdo de alprazolam.

Efeitos na Habilidade de Dirigir e Operar Maquinas

Os pacientes devem ser advertidos sobre o us@daalam durante a condugdo de veiculos ou iniciaas atividades perigosas
até que seja provado que eles nédo se tornem ddbgio receber o medicamento.

Durante o tratamento, o paciente ndo deve dirigir &iculos ou operar maquinas, pois sua habilidade ¢éem¢éo podem estar
prejudicadas.

Uso em idosos, criangas e outros grupos de risco

A seguranca e a eficacia de alprazolam em indigidem menos de 18 anos de idade ndo foram estalaslec

Recomenda-se cautela ao tratar pacientes comedited® funcéo renal ou hepatica.

Os pacientes idosos sdo mais sensiveis aos efesdsenzodiazepinicos. Eles apresentam elevadesntoacdes plasmaticas de
alprazolam devido a reducéo dearance do medicamento quando comparado a populacéo jouemegebeu a mesma dose.
Recomenda-se que a dose seja limitada a menoefloae para evitar o desenvolvimento de ataxiaiperbedacao, que pode ser
um problema particular em pacientes idosos, edpeside sensiveis aos efeitos dos benzodiazepinicos.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Os benzodiazepinicos, incluindo o alprazolam, preduefeitos depressores aditivos do sistema nepergeal, quando
coadministrados com alcool ou outros farmacos goéyzem depresséo do sistema nervoso central.

Podem ocorrer interagdes farmacocinéticas quamdazalam é administrado com farmacos que interfererseu metabolismo.
Compostos que inibem determinadas enzimas hep§piagularmente o citocromo P450 3A4) podem auaremconcentragio
de alprazolam e acentuar sua atividade. Os dadio®sta partir de estudos clinicos com alprazokstydosn vitro com
alprazolam e estudos clinicos com farmacos metasis similarmente ao alprazolam mostram interag@egriados graus e
possibilidade de interacdo com alprazolam paragumaatidade de farmacos. Baseando-se no grau dagatee no tipo de dados
disponiveis, recomenda-se o seguinte:

- a coadministracéo de alprazolam com cetocondzpnazol e outros antifingicos azélicos ndoccémeendada;



- recomenda-se cautela e consideracéo de redugizsea@uando alprazolam é coadministrado com nédazg fluvoxamina e
cimetidina;

- também se recomenda cautela quando alprazolaadéninistrado com fluoxetina, propoxifeno, anticgpzionais orais,
diltiazem, ou antibi6ticos macrolideos como eritimna e troleandomicina;

- as interac¢des envolvendo inibidores da proteaddld (por exemplo, ritonavir) e alprazolam séo pdenas e dependentes do
tempo. Baixas doses de ritonavir resultaram emdgraiteracéo ddearance de alprazolam, prolongaram sua meia-vida de
eliminagdo e aumentaram seus efeitos clinicos.nm, sob exposi¢cao prolongada ao ritonavir, 284 compensou essa
inibicao. Essa interagdo torna necessario um ajlestivse ou descontinuagao do alprazolam.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

O alprazolam comprimido deve ser conservado emegatyra ambiente (entre 15°C e 30°C), protegidazia umidade. O
alprazolam 0,25 mg, 0,5 mg, 1,0 mg e 2,0 mg comigdampodem ser utilizados por 24 meses a partilatiade fabricagao.
Numero de lote e datas de fabricacéo e validade:dé embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencido

Guarde-o em sua embalagem original.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE D AS CRIANCAS.

Caracteristicas fisicas e organolépticas do produto

- alprazolam 0,25 mg: Comprimido na cor brancautar e monossectado.

- alprazolam 0,50 mg: Comprimido alaranjado, caic@ monossectado.

- alprazolam 1,0 mg: Comprimido na cor roxo claiozular e monossectado.

- alprazolam 2,0 mg: Comprimido na cor branca,uténce biconvexo.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Cada comprimido de 0,25 mg, 0,5 mg, 1,0 mg e 2,@oniggm o equivalente a 0,25 mg, 0,5 mg, 1,0 m@ en® de alprazolam,
respectivamente.

Uso em Adultos

A dose 6tima de alprazolam deve ser individualizaata base na gravidade dos sintomas e na respdataual do paciente. A
dose habitual (vide quadro) é suficiente para asssidades da maioria dos pacientes. Nos pacimaegqueiram doses mais
elevadas, essas devem ser aumentadas com catitelaesevitar reagdes adversas. Em geral, os pasigue ndo tenham sido
previamente tratados com medicamentos psicotropiecsssitardo de doses menores que aqueles pratéamagados com
tranquilizantes menores, antidepressivos ou hipositi

Uso em Criangas

A seguranca e a eficacia de alprazolam em indigidem menos de 18 anos de idade ndo foram estalaslec

Uso em Pacientes Idosos ou Debilitados

Recomenda-se usar a menor dose eficaz para ostesdi@osos ou debilitados para evitar sedacassixeeou ataxia (vide
quadro).

Duragéo do Tratamento

Os dados disponiveis corroboram a utilizacéo ddaaedio por até 6 meses para transtornos ansigewsagé 8 meses no
tratamento dos transtornos de panico.

Descontinuagéo do Tratamento

Para descontinuar o tratamento com alprazolamse deve ser reduzida lentamente, conforme préatictican adequada. E
sugerido que a dose diaria de alprazolam sejaidalem ndo mais que 0,5 mg a cada 3 dias. Algutiergas podem necessitar de
reducdo de dose ainda mais lenta (vide item 5 eAéncias e Precaucdes).



Dosagem Recomendada

Indicagcdo

Dose inicial *

Limites da dose habitual

Transtornos de ansiedade

0,25 mg a 0,5 mg, adrathist 3
vezes/dia.

0,5 mg a 4,0 mg ao dia, administrados
em doses divididas.

Transtorno do panico

0,5 mg a 1,0 mg antes de doumi
0,5mg, administrados 3 vezes/dia.

A dose deve ser ajustada a resposta d
paciente. Os ajustes de dose devem s¢
aumentados no maximo 1 mg a cada 3
4 dias. Com alprazolam, doses adicion
podem ser acrescentadas até que seja
alcancada uma posologia de 3 ou 4 ve
diariamente. A dose média em um
grande estudo multi-clinico foi 5,7 + 2,2
mg, com pacientes necessitando,
ocasionalmente, de um maximo de 10
mg diariamente.

i

S

res

Pacientes geriatricos ou na presenca d
condi¢Ges debilitantes

e 0,25 mg administrados 2 ou 3 vezes/di

2.

0,5 mgamg ao dia, administrados
em doses divididas; podem ser
gradualmente aumentadas se necessé|
tolerado.

ioe

*Se ocorrerem efeitos colaterais, a dose deveisgnugida.
Este medicamento néo deve ser mastigado.

Dose Omitida

Caso o paciente esqueca de utilizar alprazolanorérib estabelecido, deve fazé-lo assim que lembrar
Entretanto, se ja estiver perto do horéario de ahtnér a proxima dose, deve desconsiderar a dgseeisla e utilizar a proxima.
Neste caso, o paciente ndo deve utilizar a dodeddp para compensar doses esquecidas.

O esquecimento de dose pode compro

9. REACOES ADVERSAS

meter a efiddt¢ratamento.

Os eventos adversos de alprazolam, se presentakneete sdo observados no inicio do tratamenabiualmente desaparecem
com a continuidade do tratamento ou diminuicdoated
Os eventos adversos associados ao tratamento prarahm em pacientes participantes de estuddsadinontrolados foram os
seguintesReagdes muito comuns>1/10): sedag&o e sonoléncReacdes comuns>(1/100 e < 1/10)diminuicdo do apetite,
confuséo, depressao, desorientacéo, diminuicdbida,lataxia, perturbagdo do equilibrio, faltacderdenacéo motora,
comprometimento da memodria, disartria, dificuldadesoncentracéo, hipersonia, letargia, tontufajée, visdo turva,
constipagéo, boca seca, nausea, fadiga e irrdab#iReacdes incomunsx1/1.000 e < 1/100j@nsiedade, insdnia, nervosismo,
amnésia, tremor, fraqueza muscular e alteracéesim p
Na experiéncia pés-comercializa¢éo, os seguintestes adversos adicionais foram relataiResacdes comuns>(1/100 e < 1/10):
sensacao de cabeca vaRaac6es incomuns1/1.000 e < 1/100hiperprolactinemia, hipomania, mania (vide item 5 —
Adverténcias e Precaug®es), alucinacgdes, raivapadamento agressivo ou hostil, agitacdo, altesagédibido, pensamentos
invasivos, pensamento anormal, hiperatividade psitora, estimulag&o, distonia, alterages gasstinggs, hepatite, fungéo
hepética anormal, ictericia, dermatite, incontin@mucinaria, retengéo urinaria, disfuncio sexusdgularidades menstruais e
aumento da presséo intraocularequéncia desconhecidadesequilibrio autondmico do sistema nervoso (auonmfreqiiéncia
cardiaca, diminuicdo da presséo arterial quandoudanca de posi¢éo, dilatacdo da pupila), angioederchaco das mucosas que
pode afetar as vias aéreas) e edema periféridea@oados membros).
Em muitos dos relatos de casos esponténeos desafeinportamentais adversos, os pacientes estaeaivendo outros farmacos
de acéo no sistema nervoso central concomitanteneéoil tinham doengas psiquiatricas subjacentegeres que apresentam um
disturbio de personalidade limitrofe, histéria paéde comportamento violento ou agressivo ou aedeebidas alcodlicas ou
outras substancias podem ser pacientes de risa@gses eventos. Foram relatados casos de irdalg| hostilidade e
pensamentos invasivos durante a interrupgéo dan&tracao de alprazolam em pacientes com distéliestresse pds-traumatico.
Em casos de eventos adversos, notifique ao SistedeaNotificacdes em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISAdisponivel em
http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municpal.

10. SUPERDOSE

As manifestaces de superdose do alprazolam séesées da sua acdo farmacoldgica e incluem sommlésla arrastada,
comprometimento da coordenacdo motora, coma esigumeespiratoria. Sequelas graves séo raraspepaaido ha ingestao

concomitante de outros farmacos e/ou
Tratamento geral da superdose

etanol.



Os relatos de superdose de alprazolam s&o limit@iwso em todos o0s casos de superdose, a respicagéliso e a presséo
arterial devem ser monitorados. Devem ser instisifdedidas gerais de suporte, juntamente com lavggstrica imediata.
Devem ser administrados liquidos intravenosos eragabilidade das vias aéreas deve ser mantida.

Se ocorrer hipotenséo, esta pode ser tratada ceopressores. O valor da dialise néo foi determin@dmo em todos os casos de
superdosagem intencional de qualquer farmaco, sieter em mente que multiplos agentes podem w@irgigridos.

O flumazenil, um antagonista especifico dos receptde benzodiazepinicos, esta indicado na reveosépleta ou parcial dos
efeitos sedativos dos benzodiazepinicos e podesado em situagdes em que a superdosagem de keerggidicos foi confirmada
ou é presumida. Antes da administracdo do flumbzimiem ser instituidas as medidas necessariaspsegurar a
permeabilidade das vias aéreas, a ventilagdo eassaintravenoso. O flumazenil destina-se a sefousomo um adjuvante do
tratamento apropriado da superdosagem de benzpiiazes e ndo como um substituto. Os pacientesdmatcom flumazenil
devem ser monitorados para diagnosticar nova seddegresséao respiratoria e outros efeitos residica benzodiazepinicos
durante um periodo apropriado ap6s o tratamentnédico deve estar ciente do risco de crise conaulmin associacédo ao
tratamento com flumazenil, particularmente nosgrges que recebem, durante periodos prolongadwndiezepinicos e na
superdosagem de antidepressivos ciclicos. Antesade flumazenil, deve-se consultar a bula compleste produto.

Estudos em Animais

Quando ratos foram tratados com alprazolam nasadies8, 10 e 30 mg/kg/dia (correspondente a 15/56s a dose maxima
recomendada para humanos), por via oral, por 2 artemdéncia para um aumento do nimero de categtaeionado a dose, foi
observada em ratas e uma tendéncia para um audeenéscularizacdo da cornea, relacionada a dostdervada nos animais
machos. Estas lesdes nédo surgiram até 11 meses apéi® do tratamento.

Em caso de intoxicagé&o, ligue para 0800 722 6001veeé precisar de mais orientagdes.
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Historico de alteracéo para a bula

Namero do Nome do assunto Data da Data de aprovacgéo Itens alterados
expediente notificagéo/peticéo da peticdo
N&o houve alteragéo ng
(10459) — texto de bula.
GENERICO — Submisséo eletrénica
N/A Incluséo Inicial de 17/07/2013 17/07/2013 apenas para
Texto de Bula disponibilizag&o do textd
de bula no Buléario
eletrdnico da ANVISA.




