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NOVAFARMA

Cristacilina

benZi | peniCi | i na potéSSica Uma empresa Fresenius Kabi

IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO
Nome comercial: Cristacilina
Nome genérico: benzilpenicilina potassica

APRESENTACOES
P6 para solucéo injetavel

Cristacilina 1.000.000Ul:Caixa com 50 frascos-ampola de vidro transparente.
Cristacilina 5.000.000Ul:Caixa com 50 frascos-ampola de vidro transparente.

VIA DE ADMINISTRAGAO: INTRAMUSCULAR / INTRAVENOSA
USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO
Cada frasco-ampola de Cristacilina 1.000.000U| é&wnt
Benzilpenicilina potassica 1.000.000UlI.

Cada frasco-ampola de Cristacilina 5.000.000U| é&wnt
Benzilpenicilina potassica 5.000.000UlI.

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

As seguintes indicacbes usualmente irdo responddosas adequadas de Cristacilina (benzilpenicifipgassica):
Infecgdes estreptocécicas (grupo A, C, G, H, L e Mgluindo bacteremia, empiema grave, pericarditejocardite,
meningite e outras infec¢des graves. Alguns micgaiasismos do grupo D sdo suscetiveis a benzilpewmigbotassica.
Infecgdes pneumocdcicas, infeccdes estafilocodmasas sensiveis a benzilpenicilina).

Infeccdes por clostridios, incluindo tétano e diéte

Endocardite poErysipelothrix insidiosa.

Fusoespiroquetas (gengivite e faringite de Vicenfgccdes severas da orofaringe.

InfecgBes do trato respiratorio inferior e gent@lisadas por espiroquetas.

InfecgBes por bacilos gram-negativos (bacterem{aajisadas pdescherichia coli, Enterobacter aerogenes, Alcaligenes
faecalis, Salmonella, Shigella e Proteus mirabilis.

Infec¢des potListeria monocytogenes, como meningite e endocardite.

Infeccdes poPasteurella multocida, como bacteremia e meningite.

Sifilis.

Meningite meningocécica.

Infecgdes poBpirilum minus e Streptobacillus moniliformis.

Artrite e endocardite pd¥eisseria gonorrhoeae.

Profilaxia da endocardite bacteriana em pacientes esGes cardiacas congénitas ou adquiridas,inddua doenca
reumatica, que irdo se submeter a cirurgia denvargrocedimento cirargico no trato respiratoripesior.

A terapia deve ser orientada por estudos bactei@é e pela resposta clinica.

2. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Farmacodinamica

Benzilpenicilina potassica, assim como todos oibidticos beta-lactamicos interferem na sintes@ejgtideoglicano da
parede celular bacteriana. Apos fixar-se aos diéoligacéo sobre a bactéria (que podem ser deeadipos, conhecidos
como proteinas de ligacdo da penicilina), tais &ws inibem a enzima de transpeptidacdo que atligaté@io cruzada
das cadeias peptidicas ligadas ao eixo principglegidideoglicano.

A acao bactericida final consiste na inativacdaimheinibidor das enzimas autoliticas na parede @elutsultando em lise
da bactéria. Alguns micro-organismos possuem erizantoliticas deficientes e sdo inibidas, porémswem lise; tais

micro-organismos séo considerados tolerantes.

A administragdo parenteral pode ser intramusculanwavenosa. A administracéo intratecal ndo éselbavel, uma vez
que pode causar convulsdes.
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Farmacocinética

Cristacilina (benzilpenicilina potassica) é rapidate absorvida apés injecao intramuscular. Aproganzente 60% da
dose administrada liga-se as proteinas plasmaBeailpenicilina potassica distribui-se amplamep#ios varios tecidos
do organismo, apresentando niveis mais elevadosimese em menores concentragfes no figado, pékestinos.
Penetra em todos os outros tecidos em menor grau.

Consequentemente, doses altas e frequentes s&ss&gas para manutencdo de niveis séricos elevddssjados no
tratamento de certas infec¢Bes graves em pacieatesa funcéo renal normal. Em recém-nascidos eg@&@apequenas,
como em pacientes com fungéo renal comprometidacigecéo retarda-se consideravelmente.

Cristacilina (benzilpenicilina potassica) atravesgdacenta rapidamente.

Eliminacao

Cerca de 60% de uma dose total de 300.000 unidaeesretada pela urina em um periodo de 5 horas.

3. CONTRAINDICACOES
O uso de Cristacilina (benzilpenicilina potassigaontraindicado para pacientes com hipersensbiéichs penicilinas ou
cefalosporinas.

4. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

ReacgBes de hipersensibilidade sérias e ocasion@nfatais foram registradas em pacientes sob teatomcom
penicilinas. Individuos com histéria de hiperseitisidbde a multiplos alérgenos sdo mais susceptéveistas reagées. Tém
sido descritos casos de individuos com histériahigeersensibilidade as penicilinas que apresentandes intensas
quando tratados com cefalosporinas. Antes de iméictarapéutica com penicilinas, deve ser feitdadibso questionario
sobre histéria anterior de hipersensibilidade ddciimas, cefalosporinas, ou outros alérgenoso@erer reacao alérgica,
0 medicamento devera ser interrompido e o pacieciber tratamento adequado. Reac¢fes anafilatigatssas requerem
tratamento de emergéncia com adrenalina, oxigérodjcosteroides endovenosos e controle respimgtdnicluindo
entubacao, se necessario.

Em tratamentos prolongados com penicilinas, pdatimente quando s&o utilizadas altas doses, rectavenavaliacdes
periddicas das fungBes renal e hematopoiética.

As penicilinas sdo rapidamente inativadas na pgasdae solu¢des de carboidratos em pH alcalino. ¢d@comenda a
administragdo concomitante de penicilinas com agilioasideos no mesmo fluido de infusdo ou serimgaa evitar
inativagdo fisica dos farmacos. As taxas de decsito da benzilpenicilina potassica aceleram-sendpacorre a
mistura com farmacos acentuadamente &cidos ouralsabs quais incluem os &cidos, tartarato acelondtaraminol,
acido ascorbico, cloridrato de tetraciclina e dxéteiclina e os alcalis aminofilina, bicarbonato stelio e os sais dos
derivados do &cido barbiturico.

Uso durante a gravidez e lactacdo

As penicilinas atravessam a placenta rapidameastefeitos sobre o feto, caso existam, nao sdo cattse

A benzilpenicilina é excretada no leite maternoefastos sobre o lactente, caso existam, ndo sdteecaos.

Ainda que as penicilinas sejam consideradas segar@s 0 uso durante a gravidez, benzilpenicilinkiggica deve ser
utilizada nessas circunstancias somente quandss@te segundo critério médico (a relacdo bendfistm deve ser
avaliada).

Categoria C de risco na gravidez.

“Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhers gravidas sem orientagcdo médica ou do cirurgiacedtista.”
Uso em pacientes pediatricosA benzilpenicilina oferece seguranca para o0 uso ceiangas, incluindo lactentes,
semelhante a observada com adultos, embora em reaéoidos e criancas pequenas a sua eliminaciaae@
consideravelmente.

Uso em idososDeve-se seguir as orientacdes gerais descritasantente.

5. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

A probenecida diminui a taxa de excrecdo das gewsi assim como prolonga e aumenta 0s niveisusa@gs do
farmaco.

Cristacilina (benzilpenicilina potassica) pode iag#r com:

Contraceptivos orais:Possivel diminui¢cdo do efeito contraceptivo.

Anticoagulantes orais:Reducéo do efeito do anticoagulante.

Anti-inflamatorios ndo-esteroidais (AINE's): Possivel aumento dos efeitos toxicos de amboswstds.
Blogueadores beta-adrenérgicosRisco de taquicardia.

Cefalosporinas:Frequentemente antagonismo.

Cloranfenicol: Antagonismo.

Interac8es com testes laboratoriaisAs penicilinas podem interferir com a medida daagiria realizada pelo método
do sulfato de cobre, ocasionando falsos resultaldoacréscimo ou diminuicdo. Esta interferéncia oémre com o
método da glicose oxidase.
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6. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Cristacilina (benzilpenicilina potassica) deve mantida na sua embalagem original, protegida de lumidade, devendo
ser conservada em temperatura ambiente (entreel38SC). O prazo de validade do medicamento é dee®és a partir
da data de fabricacéo.

“NUmero de lote e datas de fabricacéo e validadeide embalagem.”

“N&o use medicamento com o prazo de validade vencidGuarde-o em sua embalagem original.”

“Ap0s preparo, a solugdo mantém-se estavel por 24tas quando armazenada em temperatura ambiente (et 15°
e 30°C).”

Recomenda-se que as solucfes de Cristacilina gegparadas imediatamente antes do uso.

Atencéo: Medicamentos parenterais devem ser bem inspeasnadualmente antes da administracdo, para setaete
alteracdes de coloracéo ou presenca de parti@i®ss que o recipiente e a solucao assim o peemitifrequentemente
os hospitais reconstituem produtos injetaveiszatildo agulha 40 x 1,2mm. Pequenos fragmentos tHa pmdem ser
levados para dentro do frasco durante o procedon®matve-se, portanto, inspecionar cuidadosamenpeocokitos antes da
administragdo, descartando-os se contiverem pksiclAgulhas 25 x 0,8mm, embora dificultem o preoesle
reconstituicdo, ttm menor probabilidade de carerggrarticulas de rolhas para dentro dos frascos.

Cristacilina (benzilpenicilina potassica) apresesgasob a forma de p6 cristalino branco, cristasdns ou incolores,
praticamente inodoro e moderadamente higroscopipos a reconstituigao/diluicdo a solugdo apressathmpida, com
coloracéo levemente amarelada a amarelada.

No preparo e administragdo das solugBes parentdmiem ser seguidas as recomendacdes da Comis€Zantiole de
Infeccdo em Servicos de Salde quanto a: Desinfabgaonbiente e de superficies, higienizacdo dasméo de EPIs
(Equipamentos de Protecéo Individual) e desinfecighampolas, frascos, pontos de adicdo dos meditasne conexdes
das linhas de infuséo.

A rolha de borracha do frasco-ampola ndo contéex.lat

“Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.”

“Todo medicamento deve ser mantido fora do alcanadas criancas.”

7. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Cristacilina (benzilpenicilina potassica) pode aéministrada por via intramuscular ou em infusdwirenosa continua.
Preparar assepticamente a solucdo de Cristacbewreipenicilina potassica) 1.000.000UI utilizar@lmL de agua para
injetaveis ou solucéo de cloreto de s6dio 0,9% peranstituicdo e 5mL de &gua para injetaveis tugdo de cloreto de
sadio 0,9% para reconstituir Cristacilina (benaziligdina potassica) 5.000.000Ul. Agitar vigorosaneea frasco antes da
retirada da dose a ser administrada. A agitacasotigdo podera causar a formacéo de espuma, csaloigdo fique
espumosa, o frasco devera ficar em repouso pokiapadamente 15 minutos.

Frasco-ampola de Volume de diluente
Cristacilina (benzilpenicilina | a ser utilizado para | Volume final (mL)
potassica) reconstituicdo (mL)
1.000.000UI 2,00 2,4
5.000.000UI 5,00 7,07

Doses acima de 10 milhGes de unidades devem séniattadas somente por infuséo intravenosa.

Recomenda-se a critério médico as seguintes dasagen

Infeccdes graves devido as cepas sensiveis de psh@cos, pneumococos ou estafilococos (bacterenpagumonia,
endocardite, pericardite, empiema, meningite e ousrs infec¢des gravesp.000.000UI por dia no minimo.

Antraz: Um minimo de 5.000.000UI por dia, em doses diviglida

Actinomicoses:1.000.000 a 6.000.000UI por dia, para infeccfegiazfiasciais; 10.000.000 a 20.000.000UI por diaapa
infeccdes toracicas e abdominais.

InfecgBes por clostridio(como tratamento adjuvante da antitoxina) 20.000.000UI por dia.

Endocardite por Erysipelothrix insidiosa: 2.000.000 a 20.000.000UI por dia, durante 4 a Gasas
Furoespiroquetoses5.000.000 a 10.000.000UlI por dia.

InfecgBes por bacilos Gram-negativos (bacteremia waadas por Escherichia coli, Enterobacter aerogenes,
Alcaligenes faecalis, Salmonella, Shigella e Proteus mirabilis): 20.000.000 a 80.000.000UI por dia.

InfecgBes porlListeria monocytogenes. Recém-nascidos: 500.000 a 1.000.000UI por dia. iMgte (adultos): 15.000.000
a 20.000.000UlI por dia, durante 2 semanas.

Endocardite (adultos): 15.000.000 a 20.000.000UI por dia, durante 4 semana

Infecgdes porPasteurella multocida (bacteremia e meningite):4.000.000 a 6.000.000UIl por dia, durante 2 semanas
Infecgdes por Spirillium minus ou Streptobacillus moniliformis: 12.000.000 a 15.000.000UI por dia, durante 3 a 4
semanas.

Difteria (como tratamento adjuvante da antitoxina para profilaxia do estado portador): 300.000 a 400.000UI por
dia, em doses divididas, durante 10 a 12 dias.

Artrite e endocardite por Neisseria gonorrhoeae: Um minimo de 5.000.000UI por dia.
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Sifilis: A benzilpenicilina potassica pode ser utilizadgnatamento da sifilis adquirida ou congénita, porécomenda-se
hospitalizacéo.

Meningite meningocdcica:1.000.000 a 2.000.000Ul por via intramuscular aacddas horas, ou infusdo intravenosa
continua de 20.000.000 a 30.000.000UI por dia.

Profilaxia e tratamento da endocardite bacteriana m pacientes com lesfes cardiacas congénitas ou aiddas,
incluindo a doenca reumatica, que irdo submeter-sa cirurgia dentéria ou procedimentos cirdrgicos notrato
respiratorio superior: 1.000.000UI de benzilpenicilina potéssica (30.00Rfpara criangas) associadas com 600.000UI
de benzilpenicilina procaina devem ser adminisgaldameia a uma hora antes do procedimento. Redarsen a seguir,

a administracédo de fenoximetilpenicilina por viala cada 6 horas (500mg para adultos e 250mgcpargcas abaixo de
27kg).

8. REACOES ADVERSAS

As penicilinas sdo substancias de baixa toxicidade, com indice significativo de sensibilizacdo sAguintes reacdes de
hipersensibilidade, associadas ao uso de pengilfoeam relatadas: Eupcdes cutaneas (desde aasfonaculopapulosas,
até a dermatite esfoliativa), urticaria, edemaaiimdie, reactes do tipo doenca do soro, incluiettoef calafrios, edema,
artralgia e prostracdo. Febre e eosinofilia podemas Unicas manifestagfes observadas. Reac¢Odstamsst tém sido
relatadas. Rea¢des como anemia hemolitica, leuspembocitopenia, neuroplasia e nefropatia sffeguentes e estao
associadas com altas doses por via intravenosa.

Pacientes com insuficiéncia renal, recebendo dibags de Cristacilina (benzilpenicilina potassigay, via intravenosa
(10 a 100 milhdes de unidades diarias), podem aptas intoxicacdes graves e mesmo fatais, devidpaiassio.
Hiperreflexia, convulsGes e coma podem ser indioatdesta sindrome.

“Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistend@ Notificacdes em Vigilancia Sanitaria — NOTIVISA
disponivel em www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/mex.htm, ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou
Municipal.”

9. SUPERDOSE

As penicilinas apresentam toxicidade direta minpaea 0 homem. Uma superdosagem, no maximo, cawsaeéeitos
adversos descritos. Desde que ndo ha antidotosasos de superdosagem o tratamento deve ser étitora de suporte.
A benzilpenicilina podera ser removida por hemaskalmas ndo por dialise peritoneal. Devido ao gsiddpresente no
produto, aconselha-se a monitoragdo de eletr@@oguineos nos pacientes, principalmente naquefesaduncéao renal
comprometida.

“Em caso de intoxicacado ligue para 0800 722 600%, ®océ precisar de mais orientacfes.”

Registro MS 1.1402.0039

Farmacéutico Responsavel: Walter F. da Silva Junior
CRF-GO: 5497

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA

ME - 003522

Novafarma Indtstria Farmacéutica Ltda
Auw. Brasil Norte, 1255, Bairro Cidade Jardim - Anapolis-GO
' CNPI: 06.629.745/0001-09 - Indﬁstria Brasileira '

hd
K SAC 0800 7073855 NOVAFARMA
L 4 fresenius.br@fresenius-kabi.com Uma empresa Fresenius Kabi

Paginab de6



Anexo B

Historico de Alteracao para Bula

Dados da submisséo eletrbnica

Dados da peticdo/rimacao que altera bula

Dados das alterac¢des de basl

Data do NP expediente Assunto Data do N° Assunto Data de ltens de bula Versdes Apresentacoes
expediente P expediente| expediente aprovacao (VPIVPS) relacionadas
1.000.000UI PO SOL
10457 - Similar - INJ IM IV CX 50 FA
25/08/2015 Incluséo Inicial de NA NA NA NA Alteracdo do texto de bula er VPS VD TRANS;

Texto de Bula - RDC
60/12

adequacao a RDC 47/2009

5.000.000UI PO SOL
INJ IM IV CX 50 FA
VD TRANS
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