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Biosintética
maleato de timolol

Medicamento Genérico Lei n® 9.787, de 1999
Solucao oftalmica estéril

USO OFTALMICO

USO ADULTO E PEDIATRICO

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTACAO
Solucéo oftadlmica estéril. Frasco contendo 5 mL.

COMPOSICAO
CadamL (36 gotas) da solugéo oftalmica 0,25% contém:
maleato de timolol...........c.cccveverreerrrcrrerreereereenee 3,417 mg

(equivalente a 2,5 mg de timolol base)

Excipientes: fosfato de sédio monobasico monoidrata-
do, fosfato de sédio dibasico, cloreto de benzalconio,
cloreto de sédio, edetato dissodico di-hidratado, agua
destilada, hidréxido de sédio e acido cloridrico.

CadamlL (34 gotas) da solugao oftadlmica 0,5% contém:
maleato de timolol...........c.cccveveereeercererreeeserennene 6,834 mg
(equivalente a 5 mg de timolol base)

Excipientes: fosfato de sédio monobasico monoidrata-
do, fosfato de sodio dibasico, cloreto de benzalcénio,
cloreto de sédio, edetato dissodico di-hidratado, agua
destilada, hidroxido de sédio e acido cloridrico.
INFORMAGOES AO PACIENTE

Acéo do medicamento

O maleato de timolol atua reduzindo a presséo in-
traocular elevada (presséo interna da vista) e a nor-
mal, apresentando inicio de ac@o geralmente rapi-
do, aproximadamente 20 minutos apés a aplicagao.
Indicagbes do medicamento

O maleato de timolol est& indicado no tratamento de
presséao intraocular (em pacientes com pressao alta e
glaucoma de angulo aberto e alguns pacientes com
glaucoma secundario e em pacientes com angulo es-
treito ou histérico de fechamento de angulo estreito).
Também € indicado como terapia concomitante em pa-
cientes com pressao alta da infancia (glaucoma pedia-
trico) que néo estao adequadamente controlados com
outro tratamento.

Riscos do medicamento

Contraindicacbes

O maleato de timolol esta contraindicado em pa-
cientes com: asma ou histérico de asma, doenca
pulmonar obstrutiva cronica grave, ou doencas

do coracdo. Também esta contraindicado em hi-
persensibilidade (alergia) a qualquer componente
deste medicamento.

Nao ha contraindicacéo relativa a faixas etarias.

Adverténcias e precaugdes

Certifique-se que seu médico sabe que vocé tem
enfisema, asma, bronquite, doencas do coragao,
desordens da tireoide ou diabetes antes de usar
este medicamento.

Este medicamento pode diminuir ou aumentar o
nivel de aglcar no sangue (glicemia) e mascarar
sintomas de hipoglicemia (pouco aglcar no san-
gue).

Informe ao médico ou cirurgido-dentista o apareci-
mento de reacOes indesejaveis.

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

Interacdes medicamentosas

O uso conjunto de timolol com medicamentos anti-hi-
pertensivos, como bloqueadores dos canais de calcio,
medicamentos depletores de catecolamina ou blo-
gueadores beta-adrenérgicos, podem somar efeitos
e causar hipotensao (reducéo da pressao) e/ou acen-
tuada bradicardia (lentidao dos batimentos cardiacos,
frequéncia inferior a 60 batimentos por minuto).
Embora o maleato de timolol aplicado isoladamente
tenha pouco ou nenhum efeito no tamanho da pupila,
foi relatado, ocasionalmente, midriase resultante de te-
rapia concomitante com epinefrina.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se
vocé esta fazendo uso de algum outro medica-
mento.

Gravidez e lactacéo

O timolol é detectavel no leite humano. Em virtude do
potencial de reagdes adversas sérias causadas pelo
maleato de timolol em lactentes, deve ser tomada uma
deciséo quanto a interrupcdo da amamentagao ou in-
terrupcéo do uso do medicamento, levando em consi-
deracédo a importancia do medicamento para a mae.
Este medicamento n&o deve ser utilizado por mu-
lheres gravidas sem orientagcdo médica ou do ci-
rurgido-dentista.

Nao deve ser usado durante a amamentacgao, exce-

to sob orientagdo médica.

Modo de uso

O maleato de timolol € uma solugéo limpida e livre de
particulas.

Antes das aplicaces, lave as méos com agua e sabao.
Deite ou incline a cabeca para tras e, com o dedo indi-
cador, puxe a palpebra inferior de modo a formar uma
bolsa. Aplique a quantidade de gotas prescrita pelo
meédico. Pressione o dedo contra a parte interna do
olho por um minuto. Mantenha os olhos fechados por
1 ou 2 minutos.

N&o toque, limpe ou enxague o gotejador.

Siga a orientagéo de seu médico, respeitando sem-
pre os horérios, as doses e a duragéo do tratamento.
Posologia

A dose usual inicial € de uma gota da solugdo de
0,25% no olho afetado duas vezes ao dia.

Se a resposta clinica ndo for adequada, a posologia
pode ser modificada para uma gota da solugao a 0,5%
no(s) olho(s) afetado(s), duas vezes ao dia.

Como em alguns pacientes a resposta da diminuicao
da pressao pelo maleato de timolol pode requerer al-
gumas semanas para ser alcancada, a avaliagdo da
determinac&o da pressé@o ocular deve ser feita apro-
ximadamente 4 semanas apoés o inicio do tratamento.
Se a pressao intraocular for mantida em niveis satisfa-
térios, muitos pacientes podem ser colocados na tera-
pia de uma vez por dia.

Se 0 paciente estiver utilizando outro colirio com a
mesma finalidade (agente betabloqueador oftalmico
topico) e for substitui-lo por maleato de timolol, deve
descontinuar o outro agente e iniciar o tratamento com
maleato de timolol no dia seguinte.

Quando o paciente estiver em uso de um Unico agente
para tratamento da pressé&o alta intraocular, que néo
seja betabloqueador, e se opte por um agente beta-
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bloqueador, deve-se continuar com o agente que esta
sendo usado e acrescentar uma gota de maleato de ti-
molol 0,25% em cada olho afetado, duas vezes ao dia.
No dia seguinte, interromper completamente o trata-
mento previamente usado. Se for necessaria uma po-
sologia maior de maleato de timolol, substituir por uma
solugéo 0,5% em cada olho afetado, duas vezes ao dia.
Uso pediatrico: a dose usual inicial € de uma gota de
maleato de timolol 0,25% no(s) olho(s) a cada 12 horas,
em adigao a outra medicagao de presséo alta intraocu-
lar. A posologia pode ser aumentada para uma gota da
solucgéo 0,5% no(s) olho(s) afetado(s) a cada 12 horas,
se necessario. O uso de maleato de timolol ndo é reco-
mendado para prematuros ou recém-nascidos.

N&o interrompa o tratamento sem o conhecimento

do seu médico.

Dose perdida: se a prescri¢éo é de uma aplicagéo ao
dia, aplique a dose assim que possivel.

Se néo lembrar até o dia seguinte, utilize 0 medica-
mento somente uma vez.

Caso a prescricdo seja mais de uma vez ao dia, apli-
gue assim que possivel, a0 menos que esteja préximo
ao horario da aplicagéo seguinte.

Ao lembrar da dose perdida proxima ao horario da
dose seguinte, desconsidere a dose perdida e volte ao
horéario normal de aplicacéo.

N&o aplique duas doses ao mesmo tempo.

Nao use o medicamento com o prazo de validade
vencido. Antes de usar observe o aspecto do me-
dicamento.

Reacbes adversas

O maleato de timolol é geralmente bem tolerado e

as seguintes reacdes adversas tém sido relatadas:
Sentidos Especiais: sinais e sintomas de irritagdo
ocular, inclusive conjuntivite, blefarite, ceratite e
diminuicdo da sensibilidade corneana. Distlrbios
visuais, inclusive modificagbes na refracéo (devi-

do a retirada da terapia miética em alguns casos),
diplopia e ptose.

Cardiovasculares: bradicardia (frequéncia cardia-

ca baixa), arritmia, hipotens&o, sincope, bloqueio
cardiaco, acidente vascular cerebral, isquemia ce-
rebral, insuficiéncia cardiaca congestiva, palpita-
¢ao e parada cardiaca.

Respiratorios: broncoespasmos (chiados no peito)
predominantemente em pacientes com bronquite
preexistente, insuficiéncia respiratéria e dispneia.
Gerais: cefaleia (dor de cabega), astenia (cansago),
fadiga (desanimo) e dor no peito.

Tegumentares: reacOes alérgicas, inclusive verme-
lhidao localizada e generalizada e urticaria; queda

de cabelo.

Sistema Nervoso/Psiquiatrico: tontura, depressao,
aumento dos sintomas e sinais de miastenia gravis.
Digestivo: ndusea, diarreia, dispepsia e boca seca.
Imunolégicos: lipus eritematoso.

Conduta em caso de superdose

Remover as lentes de contato (se for o caso) e en-
xaguar os olhos com soro fisiolégico, a temperatura
ambiente, em abundancia ou agua por, no minimo, 15
minutos. Se apdés 15 minutos de enxague persistir a
dor, irritagéo, lacrimagao, ou fotofobia (incomodo pela
luz), deve-se procurar assisténcia médica.

Cuidados de conservagao e uso

Conservar em temperatura ambiente (entre 15 e
30°C). Proteger da luz e umidade.

O medicamento deve ser armazenado na embalagem
original até sua total utilizagdo. Desde que respeita-
dos os cuidados de armazenamento, 0 medicamento
apresenta uma validade de 24 meses a contar da data
de sua fabricacdo. N&o devem ser utilizados medica-
mentos fora do prazo de validade, pois podem trazer
prejuizos a satde.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

INFORMAGCOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS
DE SAUDE

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

O maleato de timolol &€ um p¢ cristalino branco, inodo-
ro, solivel em agua, metanol e alcool. O maleato de ti-
molol é estavel em temperatura ambiente. Sua férmula
molecular é C,,H,,N,0.S.C H,O, e seu peso molecular
€ 432,50.

Mecanismo de acao

O maleato de timolol € um bloqueador ndo seletivo
dos receptores beta-adrenérgicos que néo apresenta
acOes simpaticomiméticas intrinsecas como depres-
sao miocérdica direta e anestésica local (estabilizadora
da membrana) significativas.

O mecanismo de acao preciso da redugao da presséo
intraocular por maleato de timolol ndo esta claramen-
te estabelecido, embora um estudo de fluoresceina e
estudos tonogréficos indiguem que sua agéo predo-
minante possa estar relacionada com uma formacéo
reduzida de humor aquoso. Entretanto, em alguns es-
tudos, foi também observado um ligeiro aumento na
facilidade de escoamento.

Farmacocinética e farmacodinamica

O inicio da redugéo da presséo ocular apés a adminis-
tracdo de maleato de timolol pode ser detectado ap6s
20 minutos da administracéo da dose.

O efeito maximo ocorre frequentemente apés uma a
duas horas da administracéo e pode manter-se por até
24 horas com uma Unica dose.

Em estudo da concentragéo plasmatica do timolol, a
exposicao sistémica ao farmaco foi determinada ap6s
administracao topica de solugéo oftalmica de maleato
de timolol a 0,5% duas vezes ao dia. O pico médio da
concentracao plasmatica ap6s a dose da manha foi de
0,46 ng/ml e apds a dose da tarde foi de 0,35 ng/mL.

RESULTADOS DE EFICACIA
Glaucoma de angulo aberto: concentragbes de
timolol excedendo 0,5% n&o resultaram em um au-
mento do efeito hipotensor intraocular (Zimmerman e
Kaufman, 1977). Doses Unicas e mdltiplas de timolol
produziram redugéo da presséo intraocular por mais
de 24 horas (Letchinger et al, 1993; Zimmerman e
Kaufman, 1977). As concentragdes de 0,25% e 0,5%
administradas uma vez ao dia produziram reducées si-
milares num periodo de 24 horas; ndo foram notadas
diferengas nas respostas entre aplicacdes matinais ou
vespertinas de timolol 0,5% (Letchinger et al, 1993).
Glaucoma afaquico: um estudo reportou o controle
de 68% dos olhos com glaucoma afaquico angulo-de-
sobstruido usando timolol 0,25% ou 0,5%, uma gota
duas vezes ao dia por mais de um ano (Lin et al, 1979).
Em contraste, um outro estudo demonstrou que so-
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mente uma aplicacéo diéria de timolol 0,25% né&o foi
efetivo no tratamento de glaucoma afaquico (Shields e
Braverman, 1983). Entretanto, duas aplicacdes diarias
de timolol 0,25% ou 0,5% controlaram presséo intrao-
cular em 10 de 15 casos.

Hipertens&o ocular: em um estudo, a pressao intra-
ocular foi controlada em 85% dos olhos tratados com
timolol 0,25% ou 0,5% duas vezes ao dia (Lin et al,
1979). Em outro estudo, timolol 0,5% duas vezes ao
dia diminuiu a pressao intraocular em 71% dos olhos
tratados (Markowitze Morin, 1983).

Uso pediatrico: casos de glaucoma que foram inicial-
mente responsivos a terapia com timolol podem tornar-
-se menos eficazes 3 a 6 meses mais tarde. O timolol
tem demonstrado ser eficaz e bem tolerado em casos
selecionados de glaucoma pediatrico com redugéo na
presséao intraocular entre 31% a 45%. Isto sugere que
o0 glaucoma pediatrico néo controlado pode ser tratado
individualmente com timolol. Monitoramento cuidadoso
é garantido combinado pela grande variagéo na res-
ponsividade (Hoskins et al, 1985; Zimmerman et al,
1983; McMahon et al, 1981; Boger e Walton, 1981).
INDICACOES

O maleato de timolol é indicado no tratamento da pres-
sao intraocular elevada em pacientes com hipertenséo
ocular e glaucoma de angulo aberto, pacientes afaqui-
cos portadores de glaucoma, assim como para alguns
pacientes com glaucoma secundario e em pacientes
com angulos estreitos ou histérico de fechamento de
angulo estreito espontaneo ou induzido iatrogenica-
mente no olho contralateral, no qual é necessaria a
reducdo da presséo intraocular.

O maleato de timolol também é indicado como terapia
concomitante em pacientes com glaucoma pediatrico
que estdo inadequadamente controlados com outra
terapia antiglaucomatosa.

CONTRAINDICACOES

A solugéo oftalmica de maleato de timolol esta con-
traindicada em pacientes com asma brénquica ou
histérico de asma, doenca obstrutiva crénica pul-
monar, bradicardia sinusal, bloqueio atrioventricu-

lar de segundo ou terceiro grau, insuficiéncia car -
diaca descompensada, choque cardiogénico, hiper -
sensibilidade a qualquer componente da férmula.
MODO DE USAR E CUIDADOS DE CONSERVAGAO
DEPOIS DE ABERTO

Antes das aplicagdes, lave as maos com agua e sabéo.
Deite ou incline a cabega para tras. Com o dedo indi-
cador, puxe a palpebra inferior de modo a formar uma
bolsa. Aplique a quantidade correta de gotas prescrita
pelo médico. Pressione o dedo contra a parte interna
do olho por um minuto. Mantenha os olhos fechados
por 1 ou 2 minutos.

N&o toque, limpe ou enxague o gotejador.

Mantenha o medicamento na sua embalagem original.
Guarde o frasco fechado.

POSOLOGIA

A dose usual inicial é de uma gota da solugdo de
0,25% no olho afetado, duas vezes ao dia.

Se a resposta clinica ndo for adequada, a posologia
pode ser modificada para uma gota da solugao a 0,5%
no(s) olho(s) afetado(s), duas vezes ao dia.

Como em alguns pacientes a resposta da diminui¢éo
pressorica pelo maleato de timolol pode requerer al-
gumas semanas para ser alcangada, a avaliagdo da
determinacdo da presséo ocular deve ser feita apro-
ximadamente 4 semanas ap6s o inicio do tratamento.
Se a press&o intraocular for mantida em niveis satisfa-
térios, muitos pacientes podem ser mantidos com uma
aplicagdo uma vez por dia.

Se 0 paciente estiver utilizando outro agente betablo-
queador oftalmico tépico e for substitui-lo por maleato
de timolol, deve descontinuar o outro agente e iniciar
o tratamento com maleato de timolol no dia seguinte.
Quando o paciente estiver em uso de um Unico agente
antiglaucomatoso, que néo seja betabloqueador, e se
opte por um agente betabloqueador, deve-se continu-
ar com o agente que esta sendo usado e acrescentar
uma gota de maleato de timolol 0,25% em cada olho
afetado, duas vezes ao dia. No dia seguinte, interrom-
per completamente o agente antiglaucomatoso previa-
mente usado. Se for necessaria uma posologia maior
de maleato de timolol, substituir por uma solugéo 0,5%
em cada olho afetado, duas vezes ao dia.

Uso pediatrico: a dose usual inicial € de uma gota de
maleato de timolol 0,25% no(s) olho(s) cada 12 horas,
em adicao a outra medicagao antiglaucomatosa. A po-
sologia pode ser aumentada para uma gota da solu¢éo
0,5% no(s) olho(s) afetado(s) cada 12 horas, se neces-
sério. O uso de maleato de timolol n&o é recomendado
para prematuros ou recém-nascidos.
ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Devido ao efeito potencial de betabloqueadores
adrenérgicos na pressdo sanguinea, o maleato de
timolol deve ser utilizado com cautela em pacien-

tes com insuficiéncia cerebrovascular.

Reacdes cardiorrespiratorias: a insuficiéncia cardi-

aca deve estar adequadamente compensada antes

de dar inicio a terapia. Em pacientes com histérico

de cardiopatia severa, devem ser verificados os
sinais de insuficiéncia cardiaca e a frequéncia car -
diaca deve ser observada.

Reac0es respiratorias (inclusive morte por bron-
coespasmo em pacientes com asma) e cardiacas
associadas a insuficiéncia cardiaca foram relata-
das ap6s a administracdo de maleato de timolol
(raramente morte).

Pacientes que ja estdo em uso de bloqueadores
beta-adrenérgicos por via oral e que receberam
maleato de timolol devem ser observados quanto

ao potencial efeito aditivo tanto na pressao intrao-
cular quanto nos conhecidos efeitos sistémicos do
blogueio beta-adrenérgico.

Glaucoma de angulo fechado: em pacientes com
glaucoma de angulo fechado, o objetivo imedia-

to do tratamento é reabrir o angulo. Isto requer a
constricdo da pupila com um midtico.

Uso de lentes de contato: o conservante utilizado

no medicamento pode depositar-se em lentes de
contato gelatinosas; portanto, 0 mesmo nao deve

ser usado quando estas lentes forem utilizadas. As
lentes devem ser retiradas anteriormente a aplica-
¢ao das gotas e recolocadas somente apos quinze
minutos.

Risco de reacdo anafilatica: enquanto estiverem
utilizando agentes betabloqueadores, pacientes
com histérico de atopia ou de reacdo anafilatica
severa, podem ser mais responsivos a repetidas
exposicdes a alérgenos, sejam estas exposicoes
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acidentais, para diagnoéstico ou terapéutica.

Gravidez e lactagéo: categoria de risco na gravi-
dez: C.

Este medicamento n&o deve ser utilizado por mu-
lheres gravidas sem orientacéo médica ou do ci-
rurgido-dentista.

USO EM IDOSOS, CRIANCAS E OUTROS GRUPOS
DE RISCO

Nenhuma diferenca de eficacia e seguranca tem sido
observada entre pacientes jovens e idosos. N&o é ne-
cessario ajuste posoldgico para pacientes idosos.
INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

Embora o maleato de timolol aplicado isoladamente
tenha pouco ou nenhum efeito no tamanho da pupila,
foi relatado, ocasionalmente, midriase resultante de te-
rapia concomitante com epinefrina.

Blogueadores beta-adrenérgicos:  em pacientes re-
cebendo bloqueadores beta-adrenérgicos por via oral
e maleato de timolol por via tépica, podem ser obser-
vados um efeito potencial aditivo na presséo sistémica
e ocular.

Antagonistas de calcio: deve-se ter cautela na ad-
ministracdo concomitante de bloqueadores beta-adre-
nérgicos como maleato de timolol e antagonistas de
calcio, devido a possiveis distUrbios da conducéo atrio-
ventricular, falha no ventriculo esquerdo e hipotenséo.
Farmacos depletores de catecolamina: pacien-
tes recebendo farmacos depletores de catecolamina
devem ser observados quando administrados com
betabloqueadores, devido a possibilidade de efeitos
aditivos.

Digitélicos e antagonistas de calcio: 0 uso conco-
mitante de bloqueadores beta-adrenérgicos com di-
gitalicos e antagonistas de calcio pode resultar num
prolongamento do tempo de condugao atrioventricular.
Quinidina: potencializa¢&o de betabloqueio (por exem-
plo, reducéo da frequéncia cardiaca) tem sido relatada
durante tratamento combinado com quinidina e timolol,
possivelmente porque a quinidina inibe 0 metabolismo
do timolol por meio da enzima P-450, CYP2D6.
REACOES ADVERSAS

As reagoes adversas relatadas com maior frequén-
ciatém sido ardéncia e irritagdo durante a aplicagdo.

O maleato de timolol é geralmente bem tolerado e

as seguintes reacOes adversas tém sido relatadas
em menor frequéncia:

Gerais: cefaleia, fadiga e dor no peito.

Cardiovascular: bradicardia, arritmia, hipotenséo,
blogueio cardiaco, acidente vascular cerebral, is-
quemia cerebral, insuficiéncia cardiaca, edema
pulmonar.

Digestiva: nduseas, diarreia, anorexia e boca seca.
Imunoldgicas: lUpus eritematoso sistémico.

Sistema nervoso: tontura, aumento dos sinais e
sintomas de miastenia gravis, parestesia, sonolén-

cia, insbnia, ansiedade, desorientacdo, nervosis-
mo, perda de memoria.

Hipersensibilidade: sinais e sintomas de reagdes
alérgicas sistémicas, incluindo anafilaxia, angioe-
dema, urticéria.

Respiratorios:  broncoespasmo, insuficiéncia res-
piratéria, dispneia, congestao nasal.

Sentidos especiais: sinais e sintomas de irritacédo
ocular, inclusive conjuntivite, blefarite, ceratite e
diminuicdo da sensibilidade corneana. Distlrbios
visuais, inclusive modificagdes na refracéo (devi-

do a retirada da terapia miética em alguns casos),
diplopia e ptose.

Urogenital: fibrose retroperitonial, diminuicdo da
libido, impoténcia e doenga de Peyronie.
SUPERDOSE

Né&o ha dados disponiveis sobre superdose em huma-
nos.

Os sinais e sintomas mais comumente esperados com
a superdose de um agente sistémico bloqueador dos
receptores beta-adrenérgicos sao bradicardia sintoma-
tica, hipotensao, broncoespasmo e insuficiéncia cardi-
aca aguda.

As seguintes medidas terapéuticas devem ser consi-
deradas:

(1) Lavagem gastrica: se ingerido. Estudos demonstra-
ram que timolol ndo é rapidamente dialisado.

(2) Bradicardia sintomética: usar sulfato de atropina
intravenoso na dose de 0,25 a 2 mg para induzir blo-
queio vagal. Se a bradicardia persistir, deve-se admi-
nistrar cautelosamente cloridrato de isoproterenol en-
dovenoso. Nos casos refratarios, deve-se considerar o
implante de marcapasso cardiaco.

(3) Hipotenséao: usar agentes simpaticomiméticos, tais
como dopamina, dobutamina ou noradrenalina. Nos
casos refratarios, o uso de cloridrato de glucagon tem
sido util.

(4) Broncoespasmo: usar cloridrato de isoproterenol e,
se necessario, considerar a adicao de aminofilina.

(5) Insuficiéncia cardiaca aguda: terapia convencional
como digitalicos, diuréticos e oxigénio deve ser insti-
tuida imediatamente. Nos casos refratarios, o uso de
aminofilina intravenosa é sugerido. Isto pode ser segui-
do, se necessario, por cloridrato de glucagon, que tem
sido util.

(6) Blogueio cardiaco (segundo ou terceiro grau): usar
cloridrato de isoproterenol ou marcapasso cardiaco.
ARMAZENAGEM:

Conservar em temperatura ambiente (entre 15 e 30°C).
Proteger da luz e umidade.

O medicamento deve ser armazenado na embalagem
original até sua total utilizagdo. Desde que respeita-
dos os cuidados de armazenamento, 0 medicamento
apresenta uma validade de 24 meses a contar da data
de sua fabricag&o. Ndo devem ser utilizados medica-
mentos fora do prazo de validade, pois podem trazer
prejuizos a salde.
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