SCRISTALIA

PRODUTQS QUIMICOS FARMACEUTICOS LTDA.

BULA DO PROFISSIONAL DE SAUDE
DIMORF ®

sulfato de morfina

FORMAS FARMACEUTICAS E APRESENTACOES
Embalagens com 2 e 20 blisteres com 10 comprimidos

Embalagens com 1 frasco com 50 comprimidos

USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido contém: 10 mg 30 mg
sulfato de morfina pentaidratado equivalente a................... 10 mg 30 mg

de sulfato de morfina

EXCIPICNTE .S.Puvvreiieeiieiieeieeeiieette et sve et e siee e seaeens 1 comp. 1 comp.

Excipientes: estearato de magnésio, polividona, celulose microcristalina, dioxido de silicio coloidal,
croscarmelose sddica, metabissulfito de sodio (corante amarelo FD&C N.° 5 e corante azul FD&C

N.° 2 na apresentag@o de 30 mg)

"Este produto contém o corante amarelo de TARTRAZINA (FDC n° 5) que pode causar
reacoes de natureza alérgica, entre as quais asma bronquica, especialmente em pessoas

alérgicas ao Acido Acetilsalicilico".

INFORMACOES TECNICAS

A morfina ¢ um analgésico narcotico potente destinado especialmente para o controle da dor aguda
que ndo responde aos analgésicos tradicionais.

Conservar o produto em temperatura ambiente, entre 15° e 30° C, protegido da luz e umidade.

O prazo de validade do produto ¢ de 24 meses apods a data de fabricagdo, sendo que apds esta data o
produto pode ndo apresentar mais efeito terapéutico.

Informe seu médico sobre a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apds o seu
término. Informar ao médico se esta amamentando.

O medicamento deve ser administrado sob supervisao médica, porque seu uso abusivo pode levar a

dependéncia.
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Siga a orientacdo do seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duracdo do
tratamento.

Nao interromper o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

Informe seu médico sobre o aparecimento de reacdes desagradaveis. O mais sério efeito colateral
associado a morfina, bem como a outros analgésicos narcéticos, ¢ a depressdo respiratoria e em

menor grau a depressao circulatoria.

TODO O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS
CRIANCAS

Informe seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando, antes do inicio, ou durante o
tratamento.

NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DE SEU MEDICO, PODE SER
PERIGOSO PARA A SUA SAUDE.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

A morfina exerce primariamente seus efeitos sobre o SNC e 6rgdos com musculatura lisa. Seus
efeitos farmacologicos incluem analgesia, sonoléncia, euforia, reducdo de temperatura corporal (em
baixas doses), depressdo respiratoria relacionada com a dose, interferéncia com a resposta
adrenocortical ao stress (em altas doses), reducao da resisténcia periférica com pequeno ou nenhum
efeito sobre o cora¢ao e miose.

A morfina, como outros opidides, age como um agonista interagindo com sitios receptores
estereoespecificos e ligagdes saturadas no cérebro, medula espinhal e outros tecidos para alterar
processos que afetam tanto a percep¢ao da dor como a resposta emocional a mesma.

A depressdo respiratoria € conseqiiéncia da reduzida resposta do centro respiratorio ao didxido de
carbono. A ocorréncia de emese ¢ resultado da estimulagdo direta do quimiorreceptor da zona do
gatilho.

Embora ndo se tenham determinado completamente os sitios precisos ou os mecanismos de acao, as
alteracdes na liberagdo de varios neurotransmissores dos nervos aferentes sensitivos aos estimulos
da dor, podem ser responsaveis pelos efeitos analgésicos. Quando utilizadas como adjuvantes na
anestesia, as acdes analgésicas podem proporcionar protecdo dose-relacionada contra as respostas

hemodinamicas ao stress cirargico.
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Foi proposta a existéncia de multiplos subtipos de receptores opiodides, cada um mediando varios
efeitos terap€uticos e/ou reacdes adversas das drogas opidides.

Estas acdes dependem da afinidade de ligagdo pelo tipo de receptor e se sua agao ¢ como um
agonista pleno ou parcial ou se € inativo em cada tipo de receptor.

Pelo menos dois tipos de receptores de opidides (mu e Kappa) mediam a analgesia.

A morfina exerce sua atividade agonista primariamente no receptor mu. Os receptores mu sao
amplamente distribuidos através do SNC, especialmente de sistema limbico (cortex frontal, cortex
temporal, amigdala e hipocampo), talamo, striatum, hipotdlamo e mesencéfalo e assim como as
laminas I, I, IV e V do corno dorsal e na coluna vertebral. Os receptores Kappa estdo localizados
primariamente na coluna vertebral e no cortex cerebral.

O limiar periférico ou a ndo resposta ao estimulo nociceptivo ndo ¢ afetado deixando intactos os
reflexos monossindpticos como o patelar ou tendao de Aquiles.

Sua capacidade em atravessar a barreira cerebral justifica seus efeitos sobre o SNC apos
administracdo venosa de morfina.

Aproximadamente 1/3 da morfina intravenosa liga-se a proteinas plasmaticas. A morfina livre ¢
rapidamente redistribuida em tecidos parenquimatosos. A principal via metabolica ocorre por meio
da conjugagdo com o acido glicurénico no figado. Possui meia-vida de eliminagdo de 2 a 3 horas
que pode ser aumentada em pacientes geriatricos devido a diminui¢do do clearance. O tempo para o
efeito de pico na dose oral ¢ de 1 a 2 horas. A duragdo de agdo, somente em pacientes nao
tolerantes, para a forma oral, ¢ de 4 a 5 horas.

A eliminagdo primadria ¢ essencialmente renal (85%), sendo que de 9 a 12 % sdo excretados sem

modificacdo. A eliminacao secundaria ¢ de 7 a 10 % por via biliar.

RESULTADOS DE EFICACIA

Um estudo publicado em 1998 descreve a experiéncia com morfina oral em pacientes portadores de
cancer. 52 pacientes foram encaminhados a uma Unidade de Cuidados Paliativos. Foram avaliados
o tempo de utilizagdo, a dosagem média e os efeitos adversos da morfina. A morfina foi utilizada
durante 3.399 dias de tratamento com média de 65 dias por paciente. Em 50 pacientes (96%), a
intensidade da dor diminuiu de severa - com média de 8,7 na Escala Visual Analdgica (EVA) - para
leve, com escore médio da EVA de 1,9. A dose média didria foi de 95,6 mg. Apenas 26 pacientes
(50%) necessitaram de aumento na dosagem. Os efeitos adversos foram minimos e controlaveis. Os

resultados mostraram que o controle da dor foi obtido em 82% dos pacientes, sendo a morfina
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administrada a cada 6 horas ao invés da recomendagdo de administracdo a cada 4 horas. Os
resultados confirmam que a morfina ¢ um excelente farmaco para o controle da dor oncologica, com

minimas doses e efeitos secundarios.

Em outro estudo, cinqiienta pacientes foram admitidos a um estudo duplo-cego, que compara a
morfina oral 10 mg comprimido e 13,5 mg de sulfato de morfina intramuscular como pré-
medicacdo. Esta investigacao foi realizada na base dos resultados favoraveis obtidos em estudos
piloto de 25 pacientes para examinar a eficacia, a seguranga e a aceitabilidade do paciente a morfina
oral comprimidos 10 mg como medicag¢do pré-anestésica. Ambos estudos e conjunto de resultados
sdo apresentados e mostram que a morfina oral ¢ um meio alternativo seguro de entregar a pré-
medicacao do opidide, que € aceitavel a maioria dos pacientes, uma dose intramuscular equivalente
de morfina ¢, no entanto, uma pré-medicacdo mais efetiva como avaliado por contagens andlogas
lineares. As consideragdes farmacocinéticas sdo avancadas para explicar a diferencia de eficacia
clinica dos dois meios de administracdo da morfina e para indicar que a melhora por ¢ imediata

analgesia pds-operatéria pode ser obtida nos pacientes pré-medicados com morfina oral.

INDICACOES

Dimorf ® Comprimidos esté indicado para o alivio da dor intensa aguda e cronica.

CONTRA-INDICACOES

Dimorf ® Comprimidos ¢ contra-indicado em pacientes com conhecida hipersensibilidade a
morfina, ou a algum componente da formula. Também na insuficiéncia ou depressao respiratoria,
depressao grave do sistema nervoso central, crise de asma brdonquica, insuficiéncia cardiaca
secundaria, doenca pulmonar obstrutiva cronica, arritmias cardiacas, aumento da pressao
intracraniana, lesdes cerebrais, tumor cerebral, alcoolismo agudo, delirium tremens, desordens
convulsivas, apds cirurgia do trato biliar, cirurgia no abddomen e anastomose -cirurgica,
administracdo conjunta com inibidores da MAO ou apd6s um periodo de 14 dias com este
tratamento.

Dimorf® Comprimidos esta contra-indicado em pacientes que apresentem obstrugio gastrintestinal

e ileo-paralitico.

MODO DE USAR E CUIDADOS DE CONSERVACAO DEPOIS DE ABERTO
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A dose deve ser individualizada pelo médico de acordo com a gravidade da dor, levando-se em

consideragdo a idade e o peso do paciente.

POSOLOGIA

Adultos: 15 a 30 mg cada 4 horas ou segundo orientacdo médica.

Para a dor de pacientes terminais deve-se montar um esquema posoldgico a cada 4 horas até
encontrar o nivel desejado de analgesia. Caso o paciente esteja recebendo outros analgésicos

narcdticos, equilibrar as dosagens de modo a alcancar a analgesia necessaria.

ADVERTENCIAS

Dimorf © Comprimidos deve ser administrado com extremo cuidado em pacientes idosos ou
debilitado, na presenca de aumento da pressao intra-ocular/intracraniana, em pacientes com lesdo
cerebral, em doses reduzidas em pacientes que estejam tomando conjuntamente outros analgésicos
gerais, fenotiazidas, outros tranqiiilizantes, antidepressivos triciclicos e outros depressores do SNC,
inclusive alcool. A miose pode obscurecer o curso da patologia intracraniana. Depressao
respiratoria, hipotensao, sedagao profunda e coma podem ocorrer.

Pode aparecer convulsdo em conseqiiéncia de altas doses em pacientes com historia de convulsao
que deverao ser observados cuidadosamente quando medicados com morfina.

Os efeitos depressores da morfina sobre a respiragao e sua capacidade de elevar a pressao do fluido
cérebro espinhal podem ser exacerbados na presenca de aumento da pressao intracraniana.

Deve ser utilizada com cuidado durante crises de asma levando-se em conta o fato de que pode
causar hipotensdo, mascarar o diagndstico de condi¢des abdominais agudas, deve ter dose reduzida
para pacientes idosos, debilitados, com problemas renais ou hepaticos, mal de Addison's,
hipotiroidismo, estreitamento uretral, hipertrofia da prostata, depressao do SNC ou coma, psicose
toxica, alcoolismo agudo, delirium tremens, hipotireoidismo ou incapacidade para degluti¢cdo. Deve
ser usado com cautela em pacientes com doenga do trato biliar, incluindo pancreatite aguda.
Opioides podem elevar os niveis séricos de amilase.

Pacientes ambulatoriais devem ser avisados de que a morfina altera as habilidades fisicas ou
mentais necessarias para certas atividades que requerem atencdo e alerta. Como outros narcoticos a
morfina pode causar hipotensao ortostatica.

A morfina pode causar dependéncia fisica ou psiquica.
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Carcinogenicidade / Mutagenicidade / Infertilidade: ndo ha relatos de efeitos carcinogénicos em

humanos.

Gravidez - Categoria C: ESTE MEDICAMENTO NAO DEVE SER UTILIZADO POR
MULHERES GRAVIDAS SEM ORIENTACAO MEDICA.

O sulfato de morfina nao ¢ teratogénico em ratos com 35 mg/kg/dia (35 vezes a dose humana
usual), mas resultou em um aumento na mortalidade dos filhotes e retardou o crescimento em doses
maiores que 10 mg/kg/dia (10 vezes a dose humana usual). O sulfato de morfina s6 deve ser
administrado em pacientes gravidas quando nao ha outro método de controle da dor e que serdo

monitoradas durante o parto.

Amamentacido: A morfina é excretada no leite humano. Por esta razao, deve haver muito cuidado

na administrac¢do a pacientes que estejam amamentando.

Durante o tratamento com Dimorf ® Comprimidos pode haver alteragio das habilidades mentais
e/ou fisicas necessarias para a realizagdo de tarefas potencialmente perigosas tais como dirigir

veiculos e operar maquinas. Portanto, o paciente deve ser alertado.

USO EM IDOSOS, CRIANCAS E OUTROS GRUPOS DE RISCO

Uso em idosos: Os efeitos farmacodinamicos do sulfato de morfina neuroaxial em idosos sdo mais
variados que na populacdo jovem. Os pacientes terdo ampla variedade na dose inicial efetiva, no
desenvolvimento de tolerdncia e na freqiiéncia e magnitude dos efeitos adversos associados
conforme o aumento da dose. As doses iniciais devem estar baseadas na cuidadosa determinacao
clinica da dose eficaz, apds se proceder a avaliagdo sobre a idade do paciente, enfermidade e
habilidade em eliminar a droga, particularmente em pacientes recebendo sulfato de morfina
peridural.

Uso Pediatrico: A seguranca e a eficicia em criancas ainda ndo foram definitivamente
estabelecidas. As criangas até dois anos de idade podem ser mais susceptiveis aos efeitos da droga,
especialmente aos efeitos depressores respiratorios. Pacientes pedidtricos em tratamento com
analgésicos opidides podem apresentar excitagdo paradoxal. Devem sempre ser considerados os
beneficios em relagdo aos riscos em cada criancga tratada.

Cuidados adicionais devem ser tomados ao se administrar opidides a criangas com menos de 3

meses de idade.
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Pressao Intracraniana Elevada ou Trauma Craniano: O sulfato de morfina deve ser usado com
extrema cautela em pacientes com enxaqueca ou pressao intracraniana elevada. Variagdes pupilares
(miose) podem ocorrer. Alteragdes da pupila causadas pela morfina podem mascarar a existéncia,
extensdo e curso de uma patologia intracraniana. Os médicos devem ter em mente a possibilidade
das reacdes adversas causadas pelos opidides quando se verificar o estado mental alterado ou
movimentos anormais em pacientes recebendo este tipo de tratamento.

Insuficiéncia Renal ou Hepatica: A meia-vida de eliminacdo do sulfato de morfina pode ser
prolongada nos pacientes com taxas metabolicas reduzidas e/ou com insufici€éncia hepatica ou renal.
Cirurgia ou Doenca do Trato Biliar: deve ser usado com cautela em pacientes com doenca do
trato biliar, incluindo pancreatite aguda.

Desordens do Sistema Urinario: O inicio da analgesia opidide neuroaxial esta freqiientemente
associado com distarbios de micgdo, especialmente em homens com hipertrofia prostatica. E
fundamental o reconhecimento precoce da dificuldade de micgdo e a intervengdo imediata nos casos
de reten¢do urinaria.

Asma e Outras Condicoes Respiratorias: A morfina deve ser usada com precaugao em pacientes
com crise aguda de asma, em pacientes com doenga pulmonar obstrutiva cronica ou cor pulmonale
€ em pacientes com a reserva respiratoria substancialmente diminuida, na depressdo respiratoria
preexistente, hipdxia ou hipercapnia. Nesses pacientes, mesmo doses terapéuticas usuais de
opidides podem diminuir a funcdo respiratdria enquanto aumentam simultaneamente a resisténcia
das vias aéreas respiratorias a ponto de apnéia.

Efeito Hipotensivo: A administragdo de morfina pode resultar em grave hipotensdo em paciente
que tenha alteracdo da pressdo arterial, pela deplecdo do volume sangiiineo ou administracao
conjunta de drogas como fenotiazinas ou certos anestésicos.

Pacientes Ambulatoriais: Pacientes com reduzido volume de sangue circulante, fun¢ao miocardica
prejudicada ou sob tratamento com drogas simpatomiméticas devem ser monitorados para a
possibilidade de hipertensdo ortotasticas, uma complicagdo freqiiente na analgesia de dose tnica de
sulfato de morfina neuroaxial.

Efeitos nao Teratogénicos: Os recém nascidos de maes que receberam morfina cronicamente
podem apresentar sintomas de abstinéncia.

Interacio com outros depressores do sistema nervoso central: A morfina deve ser usada com
cuidado e em dose reduzida em pacientes que estejam recebendo simultaneamente outros

analgésicos opiodides, anestésicos gerais, fenotiazinas, outros trangiiilizantes, hipnoticos-sedativos,
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antidepressivos triciclios e outros depressores do SNC como o alcool. Pode ocorrer depressao
respiratoria, hipotensao e sedagdo profunda ou coma.

Feocromocitoma : A morfina e outros opidides podem induzir a liberacao de histamina enddgena
e, desse modo, estimular a liberagdo de catecolamida tornando-os inadequados para pacientes com
feocromocitoma.

Pacientes com Risco Especial: A morfina deve ser administrada com precaucao e a dose inicial
deve ser reduzida em pacientes idosos ou debilitados e naqueles com graves danos na fungdo
hepatica ou renal, hipotireoidismo, doenga de Addison, hipertrofia prostatica ou estreitamento
uretral.

Condicoes Abdominais Agudas: A administragdo de morfina ou outros opidides podem mascarar
o diagndstico ou curso clinico em pacientes com condi¢des agudas abdominais.

Carcinogenicidade e Mutagenicidade: Nao estdo ainda disponiveis estudos longos que

demonstrem a potencial carcinogenicidade e mutagenicidade da morfina.

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Depressores do SNC: a morfina deve ser administrada com cautela em pacientes que recebem
concomitantemente medicamentos inibidores do SNC (sedativos, hipnoticos, anestésicos em geral,
anti-eméticos, fenotiazidicos, outros tranqiiilizantes e alcool) devido ao risco de depressdo
respiratoria, hipotensao, sedagdo profunda ou coma.

Relaxantes Musculares: a morfina pode potencializar a a¢do do bloqueio neuromuscular dos
relaxantes e levar a um certo grau de depressao respiratoria.

Analgésicos Opidides Agonitas / Antagonistas: analgésicos agonistas/antagonistas (por exemplo,
nalbufina) devem ser administrados com cautela em pacientes que estdo em tratamento com
analgésicos opidides agonistas.

Nesta situacdo a associacdo de analgésicos agonista/antagonista pode reduzir o efeito analgésico da
morfina e desencadear sintomas de abstinéncia nestes pacientes.

Inibidores da Monoamino-oxidase (MAQ): a morfina ndo deve ser administrada em pacientes
que fazem uso de inibidores da MAO. Nestes casos recomenda-se suspender o tratamento por pelo
menos 14 dias devido a possibilidade de potencializagdo de efeitos do opidide como ansiedade,
confusdo mental, depressao respiratdria e coma.

Cimetidina: ha um caso isolado de confusdo e depressdo respiratoria grave na associacdo de

cimetidina e morfina em pacientes dialitico.



SCRISTALIA

PRODUTQS QUIMICOS FARMACEUTICOS LTDA.

Diuréticos: a morfina pode reduzir a eficacia dos diuréticos pela inducdo da liberagao de hormonios
antidiuréticos. Morfina pode levar a retencdo urinaria por espasmo do esfincter da bexiga em
homens com prostatismo.

Antibiéticos : H4 algumas evidéncias de que a capacidade indutora enzimatica da rifampicina pode
reduzir as concentragdes séricas de morfina e diminuir seu efeito analgésico; inducdo das enzimas
responsaveis pela conversao de morfina para o metabolito ativo glicuronato ndo pareceu ocorrer.
Benzodiazepinicos: Efeito sedativo aditivo pode ser esperado entre os analgésicos opiodides e
benzodiazepinicos. Este efeito aditivo tem sido relatado quando ha associacdo de morfina e
midazolam.

Cisaprida : Tem sido relatado aumento da concentragdo de morfina no plasma quando ha
administracao concomitante de cisaprida por via oral.

Metoclopramida : A metoclopramida potencializa a depressdo do SNC causada pela morfina. O
efeito da metoclopramida sobre a motilidade gastrica ¢ reduzido pela morfina.

Antidepressivos triciclicos : Quando administrados a pacientes com cancer, em uso de solucdo oral
de morfina, a clomipramida e a amitriptilina aumentaram significativamente a disponibilidade de
morfina no plasma. Nota-se, entretanto, que a potencializacdo dos efeitos analgésicos da morfina
por essas drogas pode ser atribuida apenas pelo aumento da biodisponibilidade da morfina. A dose
de triciclicos a ser utilizada concomitantemente com morfina, em tratamento da dor de céancer, €

melhor estipulada pela avaliacao clinica do que por dados farmacocinéticos.

REACOES ADVERSAS A MEDICAMENTOS

Os maiores riscos com a morfina, assim como com 0s outros analgésicos opidides sdo, depressao
respiratoria e, em menor grau, depressao circulatoria, parada respiratoria, choque e parada cardiaca.
As reacdes adversas mais freqiientemente observadas incluem tontura, vertigem, sedacao, nausea,
vOmito e transpiragcdo. Estes efeitos parecem ser mais observados em pacientes ambulatoriais do
que naqueles que nio sofrem dor grave. Em tais pacientes, sdo aconselhdveis doses mais baixas.
Algumas reagdes adversas podem ser diminuidas em pacientes ambulatoriais se 0os mesmos
estiverem deitados.

Sistema Nervoso Central : Euforia, desconforto, fraqueza, dor de cabeca, insOnia, agitacdo,
desorientacdo e distirbios visuais. Nao foram relatadas concentragdes de morfina no plasma que

justificassem a mioclonia, razdo pela qual seu papel na génese deste sinal ¢ questionado.
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Possivelmente seu surgimento ¢ devido ao uso concomitante de outros farmacos, como
antidepressivos, antipsicoticos ¢ AINHs. Sdo bem controladas com benzodiazepinicos (Midazolam).
Gastrintestinal: Boca seca, anorexia, constipacao e espasmo no trato biliar.

Cardiovascular: Rubor na face, bradicardia, palpitacdo, desmaio e sincope.

Geniturinario: Retencdo urinaria, efeito antidiurético e redugdo da libido e/ou impoténcia.

Alérgico: Prurido, urticéria, outras erupcdes cutaneas, edema e raramente urticaria hemorragica.

Tratamento das Reacoes Adversas mais freqiientes:

Constipacao: Deve ser estimulado a ingestdo hidrica ou outros liquidos. A administraciao
concomitante de um laxante suave e um estimulante peristaltico junto com o produto pode ser uma
medida preventiva efetiva necessaria no tratamento dos pacientes com este problema. Se nao
ocorrer eliminagdo em 2 dias, deve ser administrado um enema para prevenir a obstrugao.

Nausea e Vomito: O uso de fenotiazidas e anti-histaminicos pode ser um tratamento efetivo para a
nausea de fontes medular e vestibular respectivamente. Entretanto, estas drogas podem
potencializar os efeitos colaterais do narcético ou do produto contra a ndusea.

Sonoléncia (sedag¢do): Uma vez conseguido o controle da dor, a sedagdo indesejavel pode ser
minimizada pela titulagdo da dose, para um nivel suficiente, para manter a dor tolerdvel ou um
estado livre de dor.

Geralmente os efeitos colaterais sdo revertidos por antagonistas narcéticos, como a naloxona.
Efeitos no miisculo: E possivel ocorrer um grave espasmo retovaginal em pacientes que receberam

morfina intratecal. Os espasmos foram controlados com sucesso com midazolam.

SUPERDOSE

Sinais e Sintomas

Grave superdosagem com morfina ¢ caracterizada por depressdo respiratoria (com diminuicdo da
freqiliéncia respiratoria, e/ou volume corrente, respiracdo Cheyne-Stokes, cianose), muita sonoléncia
progredindo para entorpecimento ou coma, miose, flacidez muscular esquelética, pele fria ou imida
e as vezes bradicardia e hipotensao.

Podem ocorrer na superdosagem grave, apnéia, colapso circulatorio, parada cardiaca e dbito.
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Tratamento

A primeira atencao deve ser dada para o restabelecimento da troca respiratoria adequada, através de
desobstrugdo respiratéria e instituigdo de ventilagao assistida ou controlada. O antagonista opioide
naloxona ¢ o antidoto especifico contra a depressdo respiratoria que pode resultar da superdosagem
ou sensibilidade ndo usual aos opidides, incluindo-se a morfina.

Portanto, uma dose apropriada de naloxona (dose inicial usual para adulto: 0,4 mg) deve ser
administrada preferencialmente por via intravenosa e simultaneamente com recursos disponiveis
para a ressuscitagdo respiratoria. A duracdo da acdo da morfina pode exceder a do antagonista,
devendo o paciente ser mantido sob continua vigilancia. Doses repetidas do antagonista devem ser
administradas, se necessario, para a manutencao adequada da respiragao.

Um antagonista ndo deve ser administrado na auséncia de depressao respiratéria ou cardiovascular
clinicamente significativa.

Oxigénio, fluidos intravenosos, vasopressores ¢ outras medidas de suporte devem ser empregados
conforme indicados.

O esvaziamento gastrico pode ser Util na remoc¢ao da droga nao absorvida.

Reversdao completa ou abrupta a overdose de morfina pode precipitar uma sindrome de abstinéncia.

ARMAZENAGEM
O prazo de validade do produto ¢ de 24 meses ap0ds a data de fabricagdo, sendo que apds esta data o
produto pode nao apresentar mais efeito terapéutico.

Conservar o produto em temperatura ambiente, entre 15° e 30°C, protegido da luz e umidade.

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
ATENCAO: PODE CAUSAR DEPENDENCIA FiSICA OU PSIQUICA
USO RESTRITO A HOSPITAIS

N.° do lote, data de fabricagdo e prazo de validade: vide rétulo/cartucho.
MS: 1.0298.0097

Farm. Resp.: Dr. Joaquim A. dos Reis — CRF/SP n°® 5061

SAC (Servigo de Atendimento ao Cliente): 0800 701 1918
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BULA DO PACIENTE

Dimorf®

sulfato de morfina

FORMA FARMACEUTICA

Comprimidos

USO ORAL

APRESENTACOES

Comprimidos 10 mg

Embalagens com 5 e 20 blisteres com 10 comprimidos.
Comprimidos 30 mg

Embalagens com 5 e 20 blisteres com 10 comprimidos.

USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido contém:

sulfato de morfina pentaidratado equivalente a ................... 10 M oo, 30 mg de
sulfato de morfina

EXCIPICNLE .S Prrrierreerierreeieeniteeteenteeereenseeeseesseesnseenseessseenseens L comp...cooeenieeiieieeiene, 1 comp.
Excipientes: estearato de magnésio, povidona, celulose microcristalina, dioxido de silicio,
croscarmelose sddica, metabissulfito de sodio (corante amarelo FD&C N.° 5 e corante azul FD&C

N.° 2 na apresentacao de 30 mg)

“Este produto contém o corante amarelo de tartrazina (FD&C n° 5) que pode causar reacoes
de natureza alérgica, entre as quais asma bronquica, especialmente em pessoas alérgicas ao

acido acetilsalicilico”.

INFORMACOES AO PACIENTE
1. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?
A morfina age sobre o sistema nervoso central e outros 6rgaos do corpo. Seu principal efeito ¢ o

alivio das dores intensas.
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O tempo para o efeito ¢ de 1 a 2 horas. A duracdo da a¢do para a forma oral ¢ de 4 a 5 horas. A

substancia ¢ eliminada principalmente pelos rins.

2. POR QUE ESTE MEDICAMENTO FOI INDICADO?

Dimorf" Comprimidos ¢ indicado para o alivio da dor intensa aguda e cronica.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

CONTRA-INDICACOES

Se vocé apresenta algum dos quadros abaixo, fale para seu médico, pois Dimorf® Comprimidos
pode ser contra-indicado: sensibilidade a morfina, dificuldade grave na respiracdo, depressao do
sistema nervoso central, insuficiéncia cardiaca secundaria, crise de asma bronquica, arritmia
cardiaca, doeng¢a pulmonar obstrutiva cronica, aumento da pressdo intracraniana e do liquido
cérebro espinhal, lesdes cerebrais, tumor cerebral, alcoolismo cronico, tremores, doencas que
causam convulsdo, pos-cirturgico de cirurgia de vesicula biliar ou de abddmen, anastomose
cirtirgica, administracdo conjunta com inibidores da MAO ou apds um periodo de 14 dias com este
tratamento.

Dimorf® Comprimidos esta contra-indicado em pacientes que apresentem obstrugdo gastrintestinal

e ileo-paralitico.

ADVERTENCIAS

Dimorf® Comprimidos deve ser administrado com extremo cuidado em pacientes idosos ou
debilitados, na presenca de aumento da pressdo intra-ocular/intracraniana, em pacientes com lesdes
cerebrais, em doses reduzidas em pacientes que ja estejam tomando outros analgésicos narcéticos
gerais, fenotiazidas, outros tranqiiilizantes, antidepressivos triciclicos e outros depressores do

sistema nervoso central, inclusive alcool.

PRECAUCOES

Depressao respiratoria, pressao baixa, sedagao profunda, convulsao e coma podem ocorrer.

Deve ser utilizado com cuidado durante crises de asma. Levando-se em conta o fato de que pode
causar hipotensdo e mascarar o diagnodstico de doencas abdominais agudas, deve-se reduzir a dose
para pacientes idosos, debilitados, com problemas renais ou do figado, doenga de Addison,

hipotiroidismo, estreitamento da uretra e aumento da prostata.
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INTERACOES MEDICAMENTOSAS

O efeito analgésico da morfina ¢ aumentado pela clorpromazina e pelo metocarbamol. Os
depressores do sistema nervoso central como anestésicos, hipnoticos, barbitaricos, fenotiazidas,
hidrato de cloral, glutetimida, sedativos, antialérgicos, betabloqueadores (propranolol), alcool,
furazolidona e outros opidides podem intensificar os efeitos depressores da morfina. A morfina

pode aumentar a atividade anticoagulante da cumarina e outros anticoagulantes.

ESTE MEDICAMENTO NAO DEVE SER UTILIZADO POR MULHERES GRAVIDAS
SEM ORIENTACAO MEDICA.

INFORME AO SEU MEDICO SE OCORRER GRAVIDEZ OU INICIAR
AMAMENTACAO DURANTE O USO DESTE MEDICAMENTO.

NAO HA CONTRA-INDICACAO RELATIVA A FAIXAS ETARIAS.

INFORME AO MEDICO O APARECIMENTO DE REACOES INDESEJAVEIS.
INFORME O SEU MEDICO CASO ESTEJA FAZENDO USO DE OUTROS
MEDICAMENTOS. SOMENTE ELE PODERA ADEQUAR A DOSE DE DIMORF®.

NAO USE MEDICAMENTO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO. PODE SER
PERIGOSO PARA A SUA SAUDE.

4. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

ASPECTOS FiSICOS E CARACTERISTICAS ORGANOLEPTICAS

Dimorf® Comprimidos ¢ plano, sulcado com 7 mm de didmetro, isento de manchas e defeitos.
Comprimidos 10 mg - Cor branca.

Comprimidos 30 mg - Cor verde.

DOSAGEM

Adultos - 15 a 30 mg a cada 4 horas ou segundo orienta¢ao de seu médico.

Para a dor de pacientes terminais, a dose deve ser administrada a cada 4 horas até encontrar o nivel
desejado de analgesia. Caso o paciente esteja recebendo outros analgésicos narcoticos, equilibrar as

dosagens de modo a alcangar a analgesia necessaria.

COMO USAR

Vocé deve tomar este medicamento por via oral, com ingestao de quantidade suficiente de liquido.
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Caso esqueca de alguma dose, vocé deve toma-la assim que possivel. Entretanto, se estiver perto do
horério da proxima dose, ndo tome o medicamento. Aguarde o hordrio e tome uma dose normal.

Nao tome doses seguidas.

SIGA A ORIENTACAO DE SEU MEDICO, RESPEITANDO SEMPRE OS HORARIOS, AS
DOSES E A DURACAO DO TRATAMENTO.

NAO INTERROMPA O TRATAMENTO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO.
NAO USE MEDICAMENTO COM O PRAZO DE VALIDADE VENCIDO. ANTES DE
USAR OBSERVE O ASPECTO DO MEDICAMENTO.

5. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE CAUSAR?

Depressao respiratoria e, em menor grau, depressdo circulatoria, parada respiratoria, choque e
parada cardiaca. As reacdes adversas mais comuns observadas incluem tonturas, vertigem, seda¢ao,
nausea, vOmito e transpiragao.

Sistema Nervoso Central: Euforia, desconforto, fraqueza, dor de cabeca, insonia, agitacdo,
desorientagdo e disturbios visuais.

Gastrintestinais: Boca seca, diminui¢do do apetite, constipagdo e colica no abdémen.
Cardiovasculares: Rubor na face, diminui¢ao do batimento cardiaco, palpitagdao e desmaio.
Geniturinarias: Dificuldade para urinar e reducdo da libido e/ou impoténcia.

Alérgicas: Coceira, inchaco, placas vermelhas na pele ou outras altera¢des na pele.

6. O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA GRANDE QUANTIDADE DESTE
MEDICAMENTO DE UMA SO VEZ?

A superdose ¢ caracterizada por dificuldade respiratéria com ou sem depressao concomitante do
sistema nervoso central. Neste caso, manter o paciente em posi¢do confortavel e que facilite a
respiracdo e encaminha-lo a um servigo de emergéncia para os cuidados adequados.

A naloxona ¢ o antidoto especifico.

7. ONDE E COMO DEVO GUARDAR ESTE MEDICAMENTQO?
O prazo de validade do produto ¢ de 24 meses apods a data de fabricagdo, sendo que apds esta data o

produto pode nao apresentar mais efeito terapéutico.



SCRISTALIA

PRODUTQS QUIMICOS FARMACEUTICOS LTDA.

Conservar o produto em temperatura ambiente, entre 15 e 30°C, protegido da luz e umidade.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.
VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
ATENCAO: “PODE CAUSAR DEPENDENCIA FiSICA OU PSIQUICA”

N° do lote, data de fabricagdo e prazo de validade: vide caixa
MS n° 1.0298.0097

Farm. Resp.: Dr. Joaquim A. dos Reis — CRF / SP n°® 5061
SAC (Servico de Atendimento ao Cliente): 0800 701 19 18

CRISTALIA - Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda.
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