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Medicamento genérico Lei n®2 9.787, de 1999
FORMAS FARMACEUTICAS E APRESENTACOES (Contracéo ventricular prematura) de 10 batimentos/hora registrado pela monitorizacdo do Holter. A
cloridrato de sofalol 160 ma. Embalagem contendo 20 comprimidos. resposta aguda global, limitada a primeira droga randomizada, foi 39% para o sotalol € 30% para
USO ORAL 9: 9 P . as outras drogas juntas. O indice de resposta aguda para a primeira droga randomizada usando a
————  USO ADULTO supressdo da inducdo do PES foi de 36% para o sofalol contra uma média de 13% para as outras drogas

COMPOSICAO

Cada comprimido de 160 mg contém:
cloridrato de sotalol 160 mg
excipientes q.5.p. 1 comprimido
(lactose, amido de milho, hidroxipropilcelulose, glicolato de amido sédico, diéxido silica coloidal, es-
tearato de magnésio.)
|NFORMA§6ES AO PACIENTE
Leia atentamente este texto antes de comegar a tomar o medicamento. Ele informa sobre as
propriedades deste medicamento, porém, se vocé tiver duvidas ou estiver i inseguro fale com seu
médico. Antes de utilizar o medicamento, confira o nome do rétulo, para néo haver enganos.
Néo administre este caso haija sinais de violacéo e/ou danos na embalagem.
COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?
A dtividade do cloridrato de sotalol reduz a freqiéncia cardiaca e também causa uma limitada
reducdo na forga de contragdo, reduzindo o trabalho cardiaco (efeito antiarritmico).
POR QUE ESTE MEDICAMENTO FOI INDICADO?
O cloridrato de sotalol foi indicado para o controle das arritmias cardiacas.
QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Nao tome cloridrato de sotalol caso vocé jd tenha apresentado alguma reacdo alérgica a qualquer
um dos componentes da férmula.
O cloridrato de sotalol é contra-indicado em pacientes com asma brénquica, choque cardiogénico,
bradicardia acentuada (batimento cardiaco mais lento que o normal), insuficiéncia renal, insuficiéncia
cardiaca congestiva e insuficiéncia ventricular direta devido & hipertensdo pulmonar.
“Néo deve ser utilizado durante a gravidez e a amamentacéo, exceto sob orien-
tacéo médica. Informe seu médico se ocorrer gravidez ou se iniciar amamentacao
durante o uso deste medicumenio .
“Informe ao médico ou <|rurg|ao o apar de o
“Informe ao médico ou cirurgiéo dentista se vocé esta fazendo uso de clgum outro
medicamento”. 3
NAO USE MEDICAMENTO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO,
PODE SER PERIGOSO PARA A SUA SAUDE

COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Siga a orientacdo de seu médico, respeitando sempre os hordrios, as doses e a duracéo do tratamento.
O cloridrato de sotalol deve ser tomado preferencialmente 1 a 2 horas antes das refeices.
“Para doscgem vide o item POSOLOGIA em INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE".
“Siga a orlenla;ao de seu médico, respeitando sempre os hordrios, as doses e a duracéo
do tratamento”.
“Ndo interrompa o tr sem o conheci de seu
“Néo use o medicamento com o prazo de validade vencido. Anles de usar observe o
aspecto do medicamento. A data de fabricacéio e o prazo de validade estdo impressos
na embalagem externa do produto”.
QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE CAUSAR?
Informe seu médico o aparecimento de reacdes desagraddveis, tais como dificuldade na respiracéo,
cansaco, dor de cabeca, bradicardia excessiva e pressdo baixa.
O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA GRANDE QUANTIDADE DESTE MEDICAMENTO DE
UMA SO VEZ?
Superdosagem acidental ou infencional de cloridrato de sotalol raramente resultou em morte.
“Em caso de superdose procure um centro de controle de i ou socorro médico”.
ONDE E COMO DEVO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?
O medicamento deve ser mantido em sua embalagem original, em local fresco (15 - 30°C) e seco.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DE CRIANCAS
INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
O cloridrato de sotalol, a mistura racémica de d- e |- cloridrato de sotalol, é um agente bloqueador
beta-adrenoreceptor com propriedades antiarritmicas classe Il de Vaughan Willians, apresentado na
forma de comprimidos para administraggo oral.
Farmacodinémica
O cloridrato de sotalol ¢ um agente bloqueador de receptor beta-adrenérgico ndo selefivo, que
atua nos receptores beta-1 e beta-2, destituido de atividade simpatomimética infrinseca (ISA) e atividade
estabilizadora de membrana (MSA). O cloridrato de sotalol inibe a liberagéo de renina.Sua afivi-
dade bloqueadora beta-adrenérgica causa uma reducdo na freqiiéncia cardiaca (efeito cronotrépico
negativo) e uma limitada reducdo na forca de contracéo (efeito inotrépico negativo). Estas alteracdes no
coragéo reduzem o consumo de oxigénio no miocdrdio e o trabalho cardiaco.
O cloridrato de sotalol tem propriedades antiarritmicas de bloqueio do receptor beta-adrenérgi-
co (classe Il de Vaughan Willians) e de prolongamento da duracéo do potencial de acéo cardiaco
(classe 1l de Vaughan Willians).
As propriedades classe Il e Ill podem ser refletidas no eletrocardiograma pelo prolongamento dos in-
tervalos PR, QT e QTc (intervalo QT corrigido pela freqiéncia cardiaca) sem alteracdo significativa na
duragéo do intervalo QRS.
Os isdmeros d- e |- do cloridrato de sotalol t&ém efeitos antiarritmicos similares apesar do lisémero
ser, virtualmente, o responsavel por toda a atividade beta-bloqueadora. Embora possa ocorrer um beta-
bloqueio significativo com doses orais baixas como 25mg, os efeitos classe |1l sGo, em geral, observados
com doses didrias maiores de 160mg.
Farmacocinética
Niveis de pico sGo alcancados em 2,5 a 4 horas, e niveis plasmdticos em estado de equilibrio sGo
afingidos em 2 a 3 dias. A absorcéo é reduzida em aproximadamente 20%, quando administrado com
uma refeicdo padrdo, em comparacdo as condicdes de jejum. O cloridrato de sotalol ndo se liga as
proteinas plasmdticas e ndo é metabolizado. A principal via de eliminagéo € a renal. Aproximadamente
80 a 90% da dose ¢ eliminada na urina de forma inalterada, enquanto que o restante ¢ eliminado nas
fezes. Doses mais baixas sdo necessdrias em condicdes de comprometimento renal (ver PRECAUCOES).
A idade néo altera significativamente a farmacocinética, embora a fungéo renal comprometida em pa-
cientes geridtricos possa diminuir o indice de eliminacdo, resultando em aumento do acimulo de droga.
Hemo ica
O cloridrato de sotalol produz reducées consistentes no batimento e poténcia cardiaca, sem redugdo
no volume sistdlico.
O cloridrato de sotalol causa pouca ou nenhuma alteracé@o na pressdo sangiiinea sistémica em nor-
motensos, e n&o foi notada alteragéo significativa na pressdo arterial pulmonar. Em pacientes hiperten-
sos, cloridrato de sotalol produz reducdes significativas nas pressées sistélica e diastélica. Embora o
cloridrato de sotalol seja geralmente bem tolerado hemodinamicamente, deve-se usar de cautela em
pacientes com reserva cardiaca limitrofe, visto que pode ocorrer deterioracdo na fungdo cardiaca.
Eletrofisiologia
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juntas. Usando os resultados da monitorizacéo ror Holter, o sotalol obteve 41% de resposta contra 45%

Fcru as outras drogas combinadas. Entre aqueles que responderam & terapia de longo prazo o sotalol

oi identificado, de forma marcante, como eficaz quando comparado as outras drogas juntas, obtendo a

mais baixa mortalidade de 2 anos (13% contra 22%), o mais EUIXO indice de recorréncia de taquicardia

ventricular de dois anos (30% contra 60%) e o mais bcuxo indice de descontaminacdo (38% contra 75 a

80%). As doses de sotalol mais comumente usadas foram 320 a 480mg/dia (66% dos pacientes), com

16% recebendo < 240mg/dia e 18% recebendo > 640mg/dia.

INDICACOES

O cloridrato de sotalol ¢ indicado no tratamento de:

1. Arritmias

- Tratamento de taquiarritmia ventricular grave.

Taquiarritmia ventricular ndo-sustentada sintomdtica e contracdes ventriculares prematuras sinfomdticas.

Tratamento profiltico da taquicardia atrial paroxistica, fibrilacdo atrial paroxistica, taquicardia pa-

roxistica do né atrioventricular reentrante, taquicardia paroxistica reentrante usando os sistemas de

conducdo atrioventricular e taquicardia supraventricular paroxistica apés cirurgia cardiaca.

- Manutengéo do ritmo sinusal normal apés a conversao da fibrilacdo ou flutter atrial.

- Controle do indice ventricular em pacientes com fibrilacdo atrial crénica ou flutter atrial.

Arritmias causadas por excesso de catecolaminas circulantes e aquelas devido ao aumento da sensibi-

lidade as catecolaminas.

Nenhuma droga antiarritmica tem demonstrado reduzir a incidéncia de morte sibita em pacientes com

arritmias supraventricular ou ventricular assintomdtica. Uma vez que a maioria das drogas antiarritmicas

tem potencial para causar pré-arritmias ou aumentar a incidéncia de morte sibita, os médicos devem

considerar cautelosamente os riscos e os beneficios da terapia antiarritmica nestes pacientes.

2. Angina Pectoris

O cloridrato de sotalol reduz aincidéncia e severidade dos ataques de angina e aumenta a toleréncia

ao exercicio. Pode ser usado em todos os casos de angina pectoris incluindo casos severos e infratéveis.

3. Pés-Infarto do Miocardio

O cloridrato de sotalol quando administrado dentro de 5 a 14 dias do infarto agudo do miocdrdio,

produz uma significativa rejucao no indice de reinfarto, e uma tendéncia de mortalidade mais baixa

durante o primeiro ang apés o infarto (ver ADVERTENCIAS - Infarto do miocdrdio recente).

CONTRA-INDICACOES

O cloridrato de sotalol é contra-indicado em pacientes com:

asma brénquica ou doenca obstrutiva crénica das vias aéreas.

hipersensibilidade prévia ao cloridrato de sotalol e/ou qualquer componente da férmula.

- choque cardiogénico.

- anestesia que produza depressdo do miocdrdio.

bradicardia sinusal sinfomdtica.

sindrome da doenca sinusal, bloqueio atrioventricular de segundo e ferceiro graus, a menos que esteja

usando um marca-passo.

insuficiéncia cardiaca congestiva ndo controlada.

- insuficiéncia renal.

- sindrome do QT longo congénita ou adquirida.

MODO DE USAR E CUIDADOS DE CONSERVAGAO DEPOIS DE ABERTO

O cloridrato de sotalol deve ser fomado preferencialmente 1 a 2 horas antes das refeicaes.

O medicamento deve ser mantido em sua embalagem original, em local fresco (15 - 30°) e seco.

POSOLOGIA

O cloridrato de sotalol ¢ administrado por via oral.

Pacientes apresentando bradicardia ou hipotenséo excessiva no inicio da administracéo de cloridrato

de sofulordevem ter sua terapia suspensa; cloridrato de sotalol pode ser reintroduzido mais tarde

em doses mais baixas. Uma reducdo de dose pode também ser recomenddvel para avaliar sinfomas de

fraqueza e tonturas em casos onde a pressdo arterial permanece baixa apés mais de um més de ferapia.

O cloridrato de sotalol deve ser administrado, preferencialmente, 1 a 2 horas antes das refeices.

Arritmias

Como com outros agentes antiarritmicos, cloridrato de sotalol deve ser iniciado e ter suas doses aumen-

tadas de acordo com a capacidade de monitorizagéo e de avaliagéo do ritmo cardiaco. A dose deve ser

individualizada para cada paciente com base na resposta terapéutica e tolerancia. Eventos pré-arritmicos po-

dem ocorrer, ndo somente no inicio da terapia, mas também com cada aumento durante o ajuste da dose.

A dosagem de cloridrato de sotalol deve ser ajustada gradualmente com 2 a 3 dias entre os

aumentos de dose a fim de se atingir o estado de equi,ibrio e confinuar monitorizando os intervalos QT.

O ajuste gradual da dose ajudard a prevenir o uso de doses que sejam mais altas do que as necessdrias

para controlar a arritmia.

O esquema de dosagem inicial recomendado ¢ 160mg/dia, administrado em duas doses divididas com

infervalos de aproximadamente 12 horas. Esta dose pode ser aumentada para 240mg ou 320mg/di, se

necessario, apds avaliacio adequada. Na maioria dos pacientes, a resposta terapéutica é obtida com uma

dose total didria de 160 a 320mg/dia, administrado em duas doses divididas. Alguns pacientes com arrit-

mias ventriculares refratdrias com risco de vida podem necessitar de doses altas como 480 a 640mg/dia;

no entanto, estas doses devem ser prescritas somente quando o beneficio potencial exceder o aumento

do risco de eventos adversos, particularmente pré-arritmias. Devido & longa meia-vida de eliminagéo do

cloridrato de sotalol, posologia maior que duas vezes ao dia néo é geralmente necessdria.

NOTA: Antes do inicio da terapia com cloridrato de sotalol, agentes antiarritmicos prévios devem ser

interrompidos sob cuidadosa monitorizagéo, por um periodo minimo de 2 a 4 meia-vidas da droga, se as

condicées clinicas do paciente permitirem. Apds descontinuacdo de amiodarona, cloridrato de sotalol

ndo deve ser iniciado até que o intervalo QT seja menor que 450 mseg (ver Adverténcias). O tratamento

foi iniciado em alguns pacientes recebendo lidocaina intravenosa sem efeito prejudicial.

Angina pectoris / Pés-infarto do miocardio

Recomenda-se que o inicio do tratamento em pacientes com cardiomiopatia ou insuficiéncia cardiaca

congestiva seja realizado em um ambiente hospitalar.

Dose Inicial - 160mg por dia em dose Gnica ou dividido em duas vezes.

Apés a primeira semana de tratamento, a dose inicial poderd ser aumentada, se necessério, em até

80mg por semana. A rapidez pela qual a dose é aumentada depende da tolerdncia do paciente medi-

da pelo grau de bradicardia induzida e resposta clinica. Devido a sua meia-vida relativamente longa,

cloridrato de sotalol é eficaz na maioria dos pacientes quando administrado uma vez ao dia.

Falxo de Dosagem - 160- 320mg/d|ancs
logia em Paci com Disfuncdo Renal

Dewdo ao cloridrato de sotalol ser excretado predominantemente na urina e sua meia-vida de eli-

minacdo final ser prolongada na disfuncdo renal, a dosagem de CLORIDRATO DE SOTALOL deve ser

reduzida quando a creatinina sérica for maior que 120umol/| de acordo com a seguinte tabela.

No homem, os efeitos eletrofisiolégicos (betabloqueio) de classe Il do cloridrato de
nifestam através do aumento da duragdo do ciclo sinusal (freqiéncia cardiaca lenta - bradicardia), di-
minvicdo da condugdo nodal atrioventricular e aumento da refratariedade nodal afrioventricular. Os
efeitos eletrofisiolégicos de classe Il incluem prolongamentos dos potenciais de agéo monofésico atrial
e ventricular, e prolongamento do periodo refratério efetivo dos misculos afrial, ventricular, e da via
complementar afrioventricular (onde houver) nas direcdes anti-retrégada e retrégada. Com doses orais
de 160 a 640mg/dia, o eletrocardiograma pode mostrar aumentos médios relacionados a dose de 40
a 100mseg no intervalo QT e 10 a 40 mseg no intervalo QTc (ver ADVERTENCIAS). Nao foi observada
nenhuma alteracdo significativa no intervalo QRS.

Estudos Clinicos

O estudo ESVEM (Estudo de Monitorizacdo Eletrofisiolégica versus Monitorizacéo Eletrocardiogréfica)
foi elaborado para comparar a escolha da terapia antiarritmica (sotalol, procainamida, quinidina, mexi-
lefina, propafenona, imipramina e pirmenol) através da supresséo da estimulagéo elétrica programada
(PES) contra pacientes selecionados pela monitorizacdo por Holter com histéria de taquicardia ventri-
cular sustentada (TV)/fibrilagéo ventricular (FV) cuja TV/FV também foram induzidos pelo PES e CVP

O cloridrato de sotalol deve ser evitado ou usado com cautela em pacientes com funcdo renal
severamente diminuida (Clearance de creatinina < 10ml/mim).

ADVERTENCIAS

Pré-arritmia

O efeito adverso mais perigoso das drogas antiarritmicas é o agravamento das arritmias pré-existente
ou a indugdo de novas arritmias. As drogas que prolongam o intervalo QT podem causar “Torsade de
Pointes”, uma taquicardia ventricular polimérfica associat?c com o prolongamento do infervalo QT. A expe-
riéncia até o momento indica que o risco de “Torsade” estd associado com o prolongamento do intervalo
QT, redugéo da frequéncia cardiaca, redugdo do potdssio e magnésio sérico (p. ex. como consequiéncia

Creatinina sérica
Tamol/l Mg/dl Dose recomendada
ol <6 mo. <120 <12 Dose normal de cloridrato de sotalol
>120-200 212-<23 ¥+ da dose normal ——
>200-300 223-<34 V2 da dose normal
>300-500 23.4-<5 V4 da dose normal
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do uso de diurético), altas concentracées de droga no plasma (p.ex. como consequéncia de superdosa-
gem ou insuficiéncia renal) e com o uso concomitante de cloridrato de sotalol e outras medicacées tais
como antidepressivos e antiarritmicos de classe | os quais foram associados com “Torsades de Pointes”. As
mulheres parecem ter o risco de desenvolvimento de “Torsades de Poinfes” aumentado.

Monitorizacgo do eletrocardiograma imediatamente antes ou apés o episdio geralmente revela interva-
los QT e QTC prolongados. Nos estudos clinicos cloridrato de sotalol, em geral, néo tem sido iniciado
em pacientes cujo intervalo QTC do prétratamento tenha excedido 450 mseg. cloridrato de sotalol
deve ser fitulado muito cautelosamente em pacientes com intervalos QT prolongados.

O "Torsades de Pointes” é dependente da dose e, em geral ocorre precocemente apés o inicio da fera-
pia ou no escalonamento da dose e termina de forma esponténea na maioria dos pacientes. Embora a
maioria dos episddios de “Torsades de Pointes” sejam autolimitados ou associados com sinfomas (p. ex.
sincope), eles podem progredir para fibrilagdo ventricular.

Durante os estudos clinicos, 4,3% dos 3257 pacientes com arritmias experimentaram um episédio piora-
do ou novo de arritmia ventricular, incluindo taquicardia ventricular sustentada (aproximadamente 1%)
e "Torsades de Pointes” (2,4%). Além disso, em aproximadamente 1% dos pacientes, as mortes foram
consideradas possivelmente relacionadas a droga. Em pacientes com outras arritmias ventriculares e su-
praventriculares menos sérias, a incidéncia de “Torsades de Pointes” foi 1% e 1,4%, respectivamente.
Pré-arritmias graves incluindo ““Torsades de Poines” estavam relacionadas com a dose como indicado abaixo:
Percentagem de incidéncia de pré-arritmias graves*, de acordo com a dose, em pacientes com TV/FV

Dose didria (mg) Incidéncia de pré-arritmias graves ™ Pacientes
1-80 0 0/72
81-160 0.5% 4/838
161 -320 1.8% 17/960
321-480 45% 21/471
481 - 640 4.6% 15/327
> 640 6.8% 7/103

* “Torsade de Pointes” ou novas TV/FV sustentada

Outros fatores de risco para “Torsades de Pointes” foram o prolongamento excessivo do intervalo QTC e
histéria de ccrdiomegcﬁ ou insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC). Os pacientes com taquicardia ven-
tricular sustentada e histéria de ICC tiveram um risco mais alto de pré-arritmia grave (aproximadamente
7%). Eventos pro-arritmicos devem ser esperados néo somente no inicio da terapia, mas com cada ajuste
crescente de dose; os eventos tendem a ocorrer dentro de 7 dias do inicio da terapia ou com um aumento da
dose. Terapia inicial com 80mg duas vezes ao dia com aumento gradual em consequéncia da titulacdo da
dose, reduz o risco de pré-arritmia (ver posologia). cloridrato de sotalol deve ser usado com cautela caso
o intervalo QTC seja maior que 500mseg na terapia e deve-se considerar seriamente a reducéio da dose ou
descontinuagéo da ferapia quando o infervalo QT exceder 550 mseg. Devido aos mdltiplos fatores de risco
associados com o “Torsade de Pointes”, contudo, deve-se usar de cautela com relagéo ao intervalo QTC.
Retirada repentina: observa-se hipersensibilidade as catecolaminas nos pacientes onde ocorreu a retirada
da terapia com beta-bloqueadores. Casos ocasionais de agravamento da angina pectoris, arritmias e,
em alguns casos, infarto do miocdrdio foi reportado apds descontinuagdo repentina da terapia com beta-
bloqueadores. Portanto, recomenda-se que pacientes em uso crénico de c[;ridrato de sotalol devem
ser cuidadosamente monitorizados quando da sua descontinuagéo, particularmente em pacientes com
isquemia cardiaca. Se possivel, a dosagem deve ser gradualmente reduzida em um periodo de uma o
duas semanas. Em razéo de a doenca arterial coronariana ser comum e poder ndo ser reconhecida em
pacientes recebendo cloridrato de sotalol, a descontinuacéo repentina em pacientes com arritmias pode
deixar perceptivel & insuficiéncia coronariana latente.

Insuficiéncia cardiaca congestiva: o beta-bloqueio pode levar & depressdo da contratilidade do miocdrdio
e precipitar uma insuficiéncia cardiaca mais severa. Recomenda-se cuidado quando do inicio da terapia
em pacientes com disfungdo ventricular esquerda controlada pela terapia (p. ex. inibidor da ECA, diuréti-
cos, dtgifd’icos, etc). Uma dose inicial baixa e uma cuidadosa ﬁfu’og&o de dose sdo convenientes.

Infarto do miocdrdio recente: em pacientes pés-infarto com funcéo ventricular esquerda comprometida,
deve-se considerar o risco e o beneficio da administragio de cloridrato de sotalol. Uma cuidadosa
monitorizacdo e fitulacdo de dose sdo importantes durante o inicio e no acompanhamento da ferapia.
Os eventos adversos de estudos clinicos envolvendo drogas antiarritmicas (isto €, aumento aparente na
mortalidade) sugerem que o cloridrato de sotalol deve ser evitado em pacientes com fragdo de ejecdo
do ventriculo esquerdo < 40% sem arritmias ventriculares sérias.

Em um extenso estudo controlado em pacientes com infarto do miocdrdio recente, sem insuficiéncia cardiaca,
que ndo tiveram necessariamente arritmias ventriculares, o tratamento com cloridrato de sotalol oral foi asso-
ciado a uma reducéo estatisticamente néo significativa do risco na mortalidade comparado ao grupo placebo
(18%). Neste estudo pés-infarto usando uma dose fixa de 320mg uma vez ao dia e em um segundo pequeno
estudo randomizado em pacientes de alto risco pés-infartados com fracses de ejecdo do ventriculo esquerdo
< 40% tratados com altas doses (640mg/dia), houve indicios de um excesso de mortes precoces subitas.
Distirbios eletroliticos: cloridrato de sotalol néo deve ser usado em pacientes com hipocalemia ou
hipomagnesemia, antes da correcéo do desequilibrio; estas condicses podem agravar o grau de prolon-
gamento do intervalo QT e aumentar o potencial para “Torsades de Pointes”. Atencéo especial deve ser
dada para o balanco de eletrélitos e dcido-bdsico em pacientes com diarréia severa e prolongada, ou
pacientes recebendo concomitantemente drogas depletoras de magnésio e/ou potdssio.

Alteracées eletrocardiogrdficas: prolongamento excessivo do intervalo QT maior que 0.55 segundos
pode ser um sinal de toxicidade e deve ser evitado. Bradicardia sinusal (batimento cardiaco menor que
50 batimentos por minuto) ocorreu com uma frequéncia de 13% em pacientes arritmicos recebendo
cloridrato de sotalol nos ensaios clinicos. A bradicardia por si s6 aumenta o risco de “Torsades de
Pointes”. Pausa, parada e disfuncéo do né sinusal ocorrem em menos de 1% dos pacientes. A incidéncia
de bloqueio atrioventricular de 2° ou 3° grau é de aproximadamente 1%.

Andfilaxia: pacientes com histéria de reacdo anafilética para uma variedade de alergenos pode ter uma
reacdo mais severa com administracdes repetidas enquanto recebendo beta-bloqueadores. Tais pacientes
podem ndo responder ds doses usuais de epinefrina usadas para o tratamento de reages alérgicas.
Anestesia: recomenda-se cuidado com o uso de agentes bloqueadores do receptor beta-adrenérgico
incluindo cloridrato de sotalol em pacientes submetidos a cirurgia e em associacdo com anestésicos que
causem depresséo do miocdrdio, tais como ciclopropano e tricloroetileno.

Diabetes: em pacientes com diabete (especialmente diabete instdvel) ou com histéria de episédios de hipogli-
cemia espontdnea, cloridrato de sotalol deve ser administrado com cautela uma vez que o be!crbloquecjor
pode mascarar alguns sinais iniciais importantes de hipoglicemia aguda como, por exemplo, taquicardia.
Tireotoxicose: os beta-bloqueadores podem mascarar certos sinais clinicos (ex. taquicardia) de hipertireoi-
dismo. Pacientes com suspeita de desenvolvimento de tireotoxicose devem ser tratados cuidadosamente
para evitar uma refirada repentina do beta-blogueador a qual pode ser seguida por um agravamento dos
sintomas de hipertireoidismo, incluindo distirbios da tiredide.

Comprometimento_hepdtico: uma vez que o cloridrato de sotalol néo esta sujeito ao metabolismo
de primeira passagem, os pacientes com comprometimento hepdtico ndo demonstraram alteracdo no
clearance do cloridrato de sotalol.

Comprometimento renal: cloridrate de sotalol é eliminado principalmente por via renal através de filtra-
cdo glomerular e em menor grau por secrecéo tubular. Hd um relacionamento direto entre a funcéo renal,
medida pela creatinina sérica ou pelo clearance de creatining, e a meia-vida de eliminacdo do cloridrato
de sotalol e sua excrecdo urindria. Um guia para dosagem em condicses de comprometimento renal é
apresentado no item posologia.

Psoriase: drogas beta-bloqueadoras raramente tém sido relatadas por aumentar os sintomas de psoriase vulgar.
Gravidez - categoria B: embora ndo haja estudos adequados e bem controlados na gravidez,
cloridrato de sotalol demonstrou atravessar a placenta e é encontrado no liquido amniético. Portanto,
cloridrato de sotalol deve ser usado durante a gravidez somente se o beneficio potencial for maior
que o risco potencial.

Lactantes: cloridrato de sotalol é excretado no leite de animais de laboratérios e foi relatada sua presenca
no leite humano. Devido o potencial de reacses adversas do cloridrato de sotalol em lactentes, na deciséo
de se interromper a amamentacdo ou de descontinuar a droga, deve-se levar em conta a importéncia da
droga para a mée.

Uso pedidirico: a seguranca e eficdcia do cloridrato de sotalol em criancas abaixo de 18 anos
néo ioram estabelecidas.

USO EM IDOSOS, CRIANCAS E OUTROS GRUPOS DE RISCO

A idade né&o altera significativamente a farmacocinética do cloridrato de sotalol, embora a funcéo

renal comprometida em pacientes geridtricos possa diminuir o indice de eliminacdo, resultando em
aumento do acimulo de droga (vide POSOLOGIA).

O cloridrato de sotalol deve ser usado durante a gravidez somente se o beneficio potencial for maior
que o risco potencial. (vide ADVERTENCIAS)

Lactantes: na deciséo de se interromper a amamentacéo ou de descontinuar o uso de cloridrato de sotalol,
deve-se levar em conta a importancia da droga para a mée. (vide ADVERTENCIAS)

Uso pedidtrico: a seguranca e eficécia do cloridrato de sotalol em criancas abaixo de 18 anos ndo
foram estabelecidas.

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Antiarritmicos: drogas antiarritmicas da classe la, tais como disopiramida, quinidina e procainamida e
outras drogas da classe [ll (ex. amiodarona) ndo sdo recomendadas como ferapia concomitante ao
cloridrato de sotalol devido o seu potencial de prolongar a refratariedade (ver adverténcias). O uso
concomitante de outros agentes beta-bloqueadores com cloridrato de sotalol pode resultar em efeitos
aditivos classe II.

Diuréticos depletores de potdssio: pode ocorrer hipocalemia ou hipomagnesemia aumentando o poten-
cial de “Torsade de Pointes” (ver Adverténcias, Distirbios eletroliticos).

Drogas que prolongam o intervalo QT: cloridrato de sotalol deve ser administrado com extrema cautela
em conjunto com outras drogas conhecidas por prolongar o infervalo QT tais como os agentes antiarritmi-
cos da classe |, fenotiazinas, anti-depressivos triciclicos, terfenadina e astemizola. (ver Adverténcias).
Digoxina: doses dnicas ou mdltiplas de cloridrato de sotalol néo afetam significativamente os niveis séricos
de digoxina. Eventos pré-arritmicos foram mais comuns nos pacientes tratados com cloridrato de sotalol,
também recebendo jgcxino; no entanto, isto pode estar reﬁ:cionado & presenca de insuficiéncia cardiaca
congestiva, um conhecido fator de risco da pré-arritmia, no paciente recebendo digoxina.

Drogas blogueadoras de cdicio: a administracdo concomitante de agentes beta-bloqueadores e bloquea-
dores de canais de cdlcio resultaram em hipotensdo, bradicardia, distirbios de condugéo, e insuficiéncia
cardiaca. Os beta-bloqueadores devem ser evitados em associacdo com bloqueadores dos canais de
cdlcio cardiodepressores tais como verapamil e diltiazem devido aos efeitos aditivos na condugdo atrio-
ventricular e na fungdo ventricular.

Agentes depletores de catecolaminas: o uso concomitante de drogas depletoras de catecolaminas, tais
como, reserpina e guanitidina, com um beta-bloqueador pode produzir uma reducéo excessiva do ténus
nervoso simpdtico em repouso. Pacientes devem ser estritamente monitorizados com relacéo a evidéncias
de hipotensdo e/ou bradicardia acentuada, os quais podem produzir sincope.

Insulina e hipoglicemiantes orais: podem ocorrer hiperglicemia e a dosagem da droga anti-diabética pode
necessitar de ajuste. Os sintomas de hipoglicemia podem ser mascarados pelo cloridrato de sotalol.
Estimulantes do receptor beta-2: os Eera-agonisms tais como salbutamol, terbutalina e isoprenalina
podem fer suas dosagens aumentadas quando usados concomitantemente ao cloridrato de sotalol.
(ver Contra-indicacées)

Clonidina: as drogas beta-bloqueadoras podem potencializar a hipertenséo rebote, que algumas vezes
é observada apés a descontinuacéo da cloniding; portanto, o beta-bloqueador deve ser vagarosamente
descontinuado vdrios dias antes da retirada gradual da clonidina.

Interacdo Droga/Exames Laboratoriais

A presenca de sotalol na urina pode resultar em niveis falso-positivos elevados de metanefrina quando
medidos por métodos fotométricos. Pacientes com suspeita de feocromocitoma e que sdo tratados com
sofalol devem ter sua urina analisada através de cromatografia liquida de alta pressdo com extragdo
da fase sélida.

REACOES ADVERSAS A MEDICAMENTOS

O cloridrato de sotalol é bem tolerado na maioria dos pacientes, com os eventos adversos mais freqien-
tes originados de suas propriedades beta-bloqueadoras. Os eventos adversos sdo geralmente transitdrios
e raramente necessitam de inferrupcéo ou refirada do fratamento. Estes eventos incluem dispnéia, fadiga,
tonturas, cefaléia, febre, bradicardia excessiva e/ou hipotensdo. Caso ocorram, estes efeitos adversos
geralmente desaparecem quando a dose é reduzida.

Os eventos adversos mais significativos, no entanto, sdo aqueles devido & pré-arritmia incluindo “Torsades
de Pointes”.

Uso em arritmias

Nos estudos clinicos, 3256 pacientes com arritmias cardiacas (1363 com taquicardia ventricular susten-
tada) receberam cloridrato de sotalol oral, dos quais 2451 receberam a jroga por pelo menos duas
semanas. Os eventos adversos mais significativos foram “Torsades de Poinfes” e outras novas arrifmias
ventriculares graves (ver adverténcias), as quais ocorreram nos seguintes indices:

Populacdo de pacientes
“Torsadas de TV/EV TVNS/CVP AVS Ly - taquicardia ventricular
Pointes” TV/FV | _n=1363 n=946 n=947 | FvV ibrilagdo ventricular
sustentada 41% 10% 1.4% | TYNS =taquicardia ventricular ndo sustentada
7 p > CVP = contragdo ventricular prematura
1.2% 07% 03% [ ASV = arritmia supraventricular

De forma geral, a descontinuagéo em razdo de eventos adversos infolerdveis foi necessdrio em 18% de

todos os pacientes nos estudos de arritmia cardiaca. Os eventos adversos mais comuns que levaram &

descontinuagéo do cloridrate de sotalol foram: fadiga 4%, bradicardia (< 50 bpm) 3%, dispnéia 3%,

pré-arritmia 2%, astenia 2% e tonturas 2%.

Os eventos adversos a seguir sGo considerados relacionados & terapia, ocorrendo em 1% ou mais dos

pacientes tratados com cloridrato de sotalol:

Cardiovascular: bradicardia, dispnéia, dor no peito, palpifogﬁes, edema, anormalidades no eletrocardio-

grama, hipotensdo, pré-arritmia, sincope, insu'fciéncia cardiaca, pré-sincope.

Dermatoldgico: erupcéo cuténea.

Gastrintestinal: nduseas/vémitos, diarréia, dispepsia, dor abdominal, flatuléncia.

Mdsculo-esquelético: cgibras.

Nervoso/psiquidtrico: fadiga, tontura, astenia, delirio, cefaléia, distirbios do sono, depresséo, parestesia,

alteracées do humor, ansiedade.

Urogenital: disfuncdo sexual.

Sentidos especiais: distirbios visuais, anormalidades no paladar, distirbios audifivos.

Orgénicos gerais: febre.

SUPERDOSE

Superdosagem acidental ou intencional de cloridrato de sotalol raramente resultou em morte. A

hemodidlise resulta em uma grande reducdo dos niveis plasmdticos de cloridrato de sotalol.

Sintomas e Tratamento da Superdosagem

Os sinais mais comuns esperados sdo bradicardia, insuficiéncia cardiaca congestiva, hipotenséo, bronco-

espasmo e hipoglicemia. Em casos de grande superdosagem intencional (2 a 16 gramas) de cloridra-

to de sotalol observa-se os seguintes resultados clinicos: hipotenséo, bradicardia, prolongamento do

intervalo QT, complexo ventricular prematuro, taquicardia ventricular, “Torsades de Pointes”. Se ocorrer

superdosagem, a terapia com cloridrato de sotalol deve ser descontinuada e o paciente rigorosamen-

te observado. Além disso, se necessdrio, as seguintes medidas terapéuticas sdo sugeridas:

Bradicardia: atropina, outra droga anti-colinérgica, um agonista beta-adrenérgico ou marca-passo

transvenoso.

Parada cardiaca (segundo ou terceiro grau) marca-passo cardiaco transvenoso.

Hipotensdo (dependendo dos fatores associados): epinefrina antes do que isoproterenol ou norepinefrina

pode ser dtil, dependenso dos fatores associados.

Broncoespasmo: aminofilina ou estimulante de receptor beta-2 aerosol

"Torsades de Pointes”: cardioverséo DC, marca-passo transvenoso, epinefrina e/ou sulfato de magnésio.

“Para sua seguranca, néio descarte a bula e o cartucho até o uso total deste medicamento”.
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