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BULA PARA PROFISSIONAL DE SAUDE

Bula de acordo com a Resolu¢ao-RDC n° 47/2009

I- IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO MAYCOURI
diosmina + hesperidina

APRESENTACOES
Granulado 900 mg + 100 mg (sabor laranja/liméo): embalagens com 10 e 30 sachés de 5g.

USO ORAL
USO ADULTO

COMPOSICAO

MAYCOURI sabor laranja/liméo:

Cada saché de MAYCOURI contém:

QOSITUINA. ...ttt ettt ettt b et b e e s b e st eh et eb e et e st eh et e st b em e eb e b es e e b en e e bt b es e s ea s eh et eb e e b et e bt b e st e b e st e bt et entebe st eneben 900 mg
hesperidina (correspondente a fragdo flavonoica purificada micronizada, contendo 90% a 102% de hesperidina)................c......... 100 mg
Excipientes: manitol, dioxido de silicio, acido citrico, sorbitol, sacarina sodica, sucralose, aroma natural de limdo ¢ aroma de laranja.

II- INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1.  INDICACOES
MAYCOURI ¢ destinado ao tratamento das manifestagdes funcionais e organicas da Doenga Venosa Cronica dos membros inferiores,
tais como: varizes e varicosidades, edema e sensagdo de peso nas pernas, estados pré-ulcerosos, tlceras varicosas e tlceras de estase.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Para demonstrar a eficacia da fragdo flavonoide micronizada purificada (MPFF) 1000 mg no tratamento de casos leves de distirbios
venosos cronicos (DVC), especificamente em pacientes classificados como CO (nenhum sinal visivel ou palpavel de doenga venosa)- C1
(microvarizes ou veias reticulares) de acordo com a classificagdo CEAP, foi realizado um estudo randomizado duplo-cego. (Arnaud
Maggioli et al, 2019)

Pacientes com sintomas variando de COs a C4 (eczema) foram tratados por 8 semanas com MPFF 1000 mg em saché uma vez ao dia ou
comprimidos de MPFF 500 mg duas vezes ao dia. Esta analise se concentra na eficacia do MPFF na dose diaria de 1000 mg em casos
leves de DVC (pacientes C0s-C1) em relagdo ao desconforto nos membros inferiores, dor nas pernas, sensagdo de peso nas pernas
usando uma Escala Visual Analdgica (VAS) de 10 cm, e qualidade de vida usando o CIVIQ-20. (Arnaud Maggioli et al, 2019)

Resultados: No subgrupo de pacientes do estudo classificados como C0s-C1, compreendendo 256 individuos, houve uma melhoria
notavel no desconforto nos membros inferiores, conforme medido pelo VAS. No grupo MPFF 1000 mg, a melhoria foi de -2,87
+2,38 cm, enquanto no grupo MPFF 500 mg foi de -3,30+2,36 cm (P<0,001 para ambos os grupos). Melhorias semelhantes foram
observadas nos escores de dor nas pernas e sensagdo de peso nas pernas na VAS: -2,77+2,58 cm no grupo MPFF 1000 mg e -3,45

+2,38 cm no grupo MPFF 500 mg (P<0,001 para ambos os grupos), e -2,91+2,47 cm no grupo MPFF 1000 mg e -3,47+2,33 cm no
grupo MPFF 500 mg (P<0,001 para ambos os grupos). Além disso, houve uma melhoria significativa na qualidade de vida, conforme
avaliado pelo questionario CIVIQ-20, em ambos os grupos de tratamento desde o inicio até a semana 8, com mudancas médias no indice
global de -16,53+14,18 no grupo MPFF 1000 mg e -18,78+18,14 no grupo MPFF 500 mg (P<0,001). (Arnaud Maggioli et al, 2019)

Conclusio: o MPFF na dose diaria de 1000 mg demonstrou eficacia similar em casos leves de DVC (pacientes C0s-C1) como visto em
todo o espectro de pacientes no estudo principal, com um perfil de seguranca favoravel. Esses achados destacam a possibilidade de que
uma dose tnica de 1000 mg de MPFF pode gerenciar casos leves de disturbios venosos cronicos. (Arnaud Maggioli et al, 2019)

Outros resultados de estudos clinicos realizados utilizando a Fracao Flavonéide Purificada Micronizada (FFPM):

Doenca Venosa Crénica (DVC) - Em um estudo internacional, multicéntrico, duplo-cego, randomizado, com grupos paralelos
envolvendo pacientes classificados nas categorias COs a C4 de acordo com a classificagdo Clinica Etiologica Anatémica Fisiopatologica
(CEAP) e que apresentavam dor nas pernas superior a 4 cm em uma escala visual analogica (VAS) de 10 cm, os participantes foram
tratados por 8 semanas com uma dose diaria de MPFF 1000 mg ou MPFF 500 mg duas vezes ao dia. Esta andlise se concentra no efeito
do MPFF 1000 mg ao longo do tempo. A dor nas pernas foi avaliada em cada visita de acompanhamento usando a VAS, e os escores
foram comparados entre as visitas usando o teste t de Student pareado. (A. Kirienko 2018)

Os resultados mostraram que, de 174 pacientes, 87 foram designados para o grupo MPFF 1000 mg. A idade média era de 49,1 anos,
com a maioria dos pacientes sendo do sexo feminino (81,6%). As classes CEAP mais prevalentes na perna afetada foram C1 (20,7%),
C2 (39,1%) e C3 (33,33%), com uma duragdo média da doenca venosa cronica (DVC) de 14,6 anos. Cerca de 27,6% dos pacientes
haviam recebido tratamento anterior para DVC. O tratamento com comprimidos de MPFF 1000 mg uma vez ao dia levou a uma
diminuigdo significativa e consistente na dor nas pernas ao longo do periodo de 8 semanas: -1,54 cm (+1,45) do inicio até a semana 2
(P<0,01), -1,11 cm (£1,06) da semana 2 a semana 4 (P<0,01) e -1,57 cm (£1,05) da semana 4 a semana 8 (P<0,01). Além
disso, nenhum evento adverso grave foi relatado no estudo. Os eventos adversos relatados foram de natureza leve e todos
estavam relacionados a terapia com MPFF. (A. Kirienko 2018)

Em conclusdo, o novo regime de comprimidos de MPFF 1000 mg tomados uma vez ao dia foi associado a uma rapida e sustentada
redugdo da dor nas pernas durante o periodo de tratamento de 8 semanas. (A. Kirienko 2018)
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Combinagio Terapia:

Um ensaio clinico internacional, randomizado, duplo-cego e de grupos paralelos, avaliou a eficacia da fragdo flavonoide purificada
micronizada (MPFF) na formulagdo suspensédo oral 1000 mg em dose tinica diaria, em comparagao a formulagdo de 500 mg administrada
duas vezes ao dia. O estudo incluiu 1.139 pacientes classificados entre COs e C4s (CEAP), tratados por 8 semanas. Os sintomas venosos
— desconforto, dor e sensagdo de peso nas pernas — foram avaliados por meio de escalas visuais analogicas (VAS), enquanto a
qualidade de vida foi mensurada pelo questionario CIVIQ-20. Ambas as formulagdes demonstraram redugdes significativas e
semelhantes dos sintomas venosos, bem como melhora de aproximadamente 20 pontos no escore de qualidade de vida. O regime de 1000
mg em dose Unica diaria demonstrou eficacia equivalente ao regime tradicional, apresentando perfil de seguranca semelhante e potencial
vantagem em adesdo terapéutica. (Carpentier P. et al., 2017)

Outro estudo randomizado, avaliou a eficacia e seguranga de trés formulagdes de diosmina/hesperidina no tratamento da doenga venosa
cronica em pacientes com varizes, dor e/ou edema dos membros inferiores (CEAP C2—C3). Foram incluidos 94 individuos, distribuidos
em trés grupos terapéuticos: dois utilizando comprimidos contendo 450 mg de diosmina e 50 mg de hesperidina (dois comprimidos ao
dia; 1000 mg/dia) e um utilizando a formulagdo em saché contendo 900 mg de diosmina e 100 mg de hesperidina (1 saché ao dia; 1000
mg/dia). Apos 14 dias de tratamento, todos os grupos apresentaram redugdo estatisticamente significativa da dor avaliada por VAS, sem
diferengas relevantes entre as formulagdes. A redugdo da circunferéncia da perna também foi semelhante entre os grupos, demonstrando
que as trés apresentagdes possuem eficacia e seguranga comparaveis no manejo dos sintomas da doenga venosa cronica. (Strefezza E.F.
etal., 2010)

Uma meta-analise Cochrane, incluindo 53 ensaios clinicos duplo-cegos e randomizados, avaliou diferentes flebotonicos orais, entre eles
diosmina, hidrosmina e preparagdes flavonoides purificadas. Dez desses estudos analisaram especificamente formulagdes contendo
diosmina e/ou hidrosmina. Os dados agrupados demonstraram melhora significativa em comparagdo ao placebo nos principais sinais e
sintomas da insuficiéncia venosa cronica, incluindo redugdo do edema, diminui¢do da circunferéncia do tornozelo, melhora de dor,
caimbras, sensag@o de peso e inchago dos membros inferiores, além de melhor avaliagdo global pelos pacientes. (Martinez-Zapata M.J. et
al., 2016)

Outro estudo prospectivo avaliou o efeito terapéutico da fracdo flavonoide purificada micronizada (MPFF) em pacientes com
manifestagdes iniciais da doenca venosa cronica, incluindo telangiectasias e varizes reticulares. Todos os 96 participantes foram
submetidos ao teste de carga ortostatica (DOL test) para determinagdo de refluxo venoso transitorio (TVR) ao longo do dia. Os pacientes
que desenvolveram TVR receberam MPFF 1000 mg uma vez ao dia durante 90 dias e foram reavaliados por duplex scan, medidas do
diametro da veia safena magna e questionario de qualidade de vida (CIVIQ-20).

Ap6s o tratamento, o TVR foi eliminado em 92,5% dos pacientes, acompanhado de uma redugéo significativa do didmetro da veia safena
magna (de 5,69 mm para 5,14 mm; p = 0.000001). A maioria dos pacientes (88,6%) deixou de apresentar sensagdo de peso nas pernas,
enquanto 11,4% relataram melhora parcial dos sintomas. Houve também melhora da qualidade de vida relacionada a doenga venosa.
Demonstrando que o uso de MPFF em regime diario promove melhora funcional venosa e reducdo de sintomas relacionados a doenga
venosa cronica em pacientes com refluxo venoso transitorio. (Tsukanov Y. et al., 2017)

Portanto, a combinagdo de diosmina com hesperidina tem demonstrado ser altamente eficaz no tratamento da insuficiéncia venosa
cronica (IVC) mostrando sinergismo entre os medicamentos. Essa terapia combinada oferece uma abordagem eficaz para tratar essa
doenga, uma vez que o sinergismo entre os farmacos pode levar a melhores resultados terapéuticos. (E Huwait and M Mobashir,2022).

Comparativo de seguranca e eficacia entre MPFF 500 mg ¢ MPFF 1000 mg: O INSTITUT DE RECHERCHES INTERNATIONALES
SERVIER conduziu um estudo clinico de néo inferioridade entre Daflon® 1000 mg, uma suspensio oral em saché por dia, ¢ Daflon® 500
mg, 2 comprimidos didrios, apds oito semanas de tratamento em pacientes com Doenca Venosa Cronica (DVC) sintomatica. Neste estudo
multicéntrico, duplo-cego, randomizado, em grupos paralelos, que foi conduzido com 1139 pacientes (571 pacientes no grupo Daflon®
1000 mg uma vez ao dia e 568 pacientes no grupo Daflon® 500 mg duas vezes ao dia) com uma certa condi¢do médica, ndo ocorreram
mortes durante o periodo de pesquisa. Eventos adversos graves foram experimentados por 0,4% dos pacientes no total, com dois pacientes
no grupo que recebeu MPFF 1000 mg uma vez ao dia relatando seis eventos adversos graves, e trés pacientes no grupo que recebeu
MPFF 500 mg duas vezes ao dia relatando seis eventos adversos graves. A maioria desses eventos adversos graves foi resolvida, exceto
um caso de asma no grupo MPFF 500 mg duas vezes ao dia. Além disso, cinco eventos adversos graves relatados no grupo MPFF 500
mg duas vezes ao dia foram considerados relacionados ao tratamento e levaram a retirada do tratamento. Eventos adversos emergentes
foram relatados por 12,9% dos pacientes no grupo MPFF 1000 mg uma vez ao dia e 13,7% no grupo MPFF 500 mg duas vezes ao dia.
Os eventos adversos mais frequentemente relatados em ambos os grupos foram disturbios gastrointestinais e infec¢des, sem diferenga
clinicamente significativa entre os dois grupos. Em termos de eventos adversos especificos, dor abdominal foi mais frequentemente
relatada no grupo MPFF 1000 mg uma vez ao dia em comparagdo com o grupo MPFF 500 mg duas vezes ao dia.

Por outro lado, diarreia e dor de cabega foram mais frequentemente relatadas no grupo MPFF 500 mg duas vezes ao dia. No geral, a
maioria dos eventos adversos emergentes foi de intensidade leve, com uma taxa maior no grupo MPFF 1000 mg uma vez ao dia em
comparagdo com o grupo MPFF 500 mg duas vezes ao dia. A incidéncia de eventos adversos graves foi menor no grupo MPFF 1000 mg
uma vez ao dia em comparagdo com o grupo MPFF 500 mg duas vezes ao dia. (Servier Clinical Trial)
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

As acdes da FFPM se dao de forma multipla e em diferentes niveis, englobando tanto as alteragdes circulatorias como as alteragoes
celulares, microcirculatorias e endoteliais. As principais agdes da FFPM podem ser destacadas nas suas diferentes vias de atuagio:

a) Sistema Venoso: A combinagdo da elevacdo da pressdo venosa, distor¢do valvular e irregularidades da parede venosa com estase e
esvaziamento inadequado das veias sdo caraceristicas anatomo-funcionais da DVC, sendo o refluxo o mecanismo basico pelo qual ¢é
mantida tanto a elevagdo da pressdo venosa como a estase observada na microcirculagdo. A progressdo dessa sequéncia de eventos leva
a reducdo do shear stress, liberagdo de fatores inflamatorios e disfunc¢do endotelial. Diversos estudos clinicos realizados com a FFPM
demonstraram seus efeitos na redugdo da distensibilidade venosa e na capacitancia venosa, além de aumentar o tonus venoso pelo
prolongamento da atividade da noradrenalina parietal, contribuindo para reduzir o refluxo e reduzir o desencadeamento das reagdes
inflamatorias subseqiientes.

b) Efeitos hemorreologicos: Entre os principais efeitos hemorreologicos da FFPM, destacam-se a reducdo da hipoxemia venosa, o
aumento da velocidade do fluxo sanguineo e a redugdo do empilhamento celular e da agregacéo dos globulos vermelhos com diminuigao
da hiperviscosidade. Em consequéncia, ocorre a melhora da oxigenagdo tecidual, redu¢do da deposi¢do de fibrina ao redor da
microcirculagdo e redugio do acimulo de leucocitos no endotélio capilar.

c) Acdes sobre a microcirculagdo: na microcirculagdo, a FFPM reduz a hipermeabilidade capilar e a filtragdo capilar anormalmente
elevada, aumentando a capacitancia e melhorando a hiperatividade capilar.

d) Sistema linfatico: no sistema linfatico, estudos com a FFPM demonstraram sua a¢ao no aumento da contratilidade e na melhora da
drenagem do sistema linféatico, além de reduzir a concentragdo proteica tecidual e pressdo intralinfatica. A redugdo da pressdo linfatica
proporciona o aumento do numero de capilares linfaticos funcionantes.

e) Resposta inflamatoria: a interagdo dos leucocitos com o endotélio é um dos fatores mais importantes para o desencadeamento das
reacdes inflamatorias que acompanham a DVC, com estudos prévios tendo demonstrado a redugdo da ativag@o leucocitaria na fase de
reperfusdo apos isquemia. A FFPM atua na inibigdo da sintese de prostaglandinas e de radicais livres, inibindo a ativagdo, empilhamento
e migragdo leucocitarios. .A diminui¢do da ativagdo leucocitaria também ¢ associada a menor ativagdo plaquetaria e do Sistema
Complemento e a redugdo da injlria endotelial, tendo sido comprovada em modelos animais a reducdo da liberacdo do CD62L e a
redugdo dos niveis leucocitarios de moléculas soluveis de adesdo intercelular ICAM-1) e vascular (VCAM-1) e a diminui¢do do nivel
plasmatico do fator de crescimento endotelial (VEGF).

f) Agdo antioxidativa: estudos preliminares realizados em modelos animais ja haviam demonstrado a inibigdo da adesdo leucocitaria
induzida por oxidagdo no processo de isquemia-reperfusdo de maneira similar a agentes anti-oxidantes de agdo comprovada, como o
alfa-tocoferol. Em estudo com modelo animal utilizando diosmina-hesperidina em ratos tratados com tioacetamida por 30 dias,
observou-se efeito ndo significante de aumento na concentragdo hepatica de ferro e zinco com decréscimo na concentragdo de cobre,
com reducdo da capacidade oxidativa e da atividade da Super6xido Dismutase hepatica H202-OCl(-)- mieloperoxidase.

Resumo das propriedades farmacocinéticas Absor¢do e distribuigao

A diosmina ¢ rapidamente transformada pela flora intestinal apds a administragdo oral e é absorvida sob sua forma aglicona, a
diosmetina. Aproximadamente metade de uma dose oral de 500 mg de FFPM marcada foi absorvida no periodo de 48 horas de
administra¢do. Estudos avaliando a absor¢do de particulas micronizadas de diosmina mostram significativo aumento na absorgdo em
relagdo a diosmina ndo micronizada (57,9% VS 32,7% durante o periodo de 0-168 horas). A diosmetina tem rapido periodo de
distribui¢do seguida por um periodo de eliminagdo lenta. O tempo para atingir a concentragdo plasmatica maxima de diosmetina ¢ de 1
hora e a concentragdo plasmatica comega a declinar apds 2 horas, sendo a droga ainda detectavel apos 48 horas. O volume médio de
distribuigdo ¢ de 62L indicando uma extensa captagdo tecidual.

Metabolismo e eliminagdo
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A diosmetina ¢ rapida e extensivamente degradada em acidos fenolicos ou derivados conjugados glicinicos, os quais sdo eliminados na
urina. O metabolito predominante ¢ o acido 3-hidroxifenilpropidnico o qual ¢ eliminado em sua maioria na forma conjugada. Outros
metabolitos encontrados em pequenas proporgdes sdo o acido 3-hidroxi-4-metoxibenzoico, o acido 3-metoxi-4- hidroxifenilacético e o
acido 3.,4-diidroxibenzoico. Possiveis metabolitos ndo identificados podem ter agdo farmacologica ativa.

A eliminac@o da forma micronizada de diosmina ¢ relativamente rapida com cerca de 34% da dose administrada sendo excretada pela
urina e fezes nas primeiras 24 horas e 86% dentro das primeiras 48 horas. As formas ndo metabolizadas de diosmina ¢ diosmetina nao
sdo excretadas na urina e a excre¢ao cumulativa da dose na urina e fezes ¢ de 100% (109 +/-23% 0-168 horas). Aproximadamente metade
da dose ¢ eliminada pelas fezes como diosmina e diosmetina ndo modificados.

Melhora dos sintomas, em média, apos aproximadamente 14 dias de tratamento.

4. CONTRAINDICACOES
MAYCOURI ¢ contraindicado em pacientes que apresentem hipersensibilidade a quaisquer dos componentes de sua formula.

MAYCOURI ndo deve ser utilizado em criangas e adolescentes (com idade inferior a 18 anos).

5. ADVERTENCIAS E PRECAUC()ES

Naio se dispoe, até o momento, de dados sobre o uso de MAYCOURI em portadores de insuficiéncia hepatica ou renal.

Embora os estudos realizados em animais de laboratorio ndo tenham demonstrado toxicidade em relagao as fungdes de reprodugdo, nao
ha avaliagdo em humanos, portanto o uso do produto em gestantes e lactantes devera ser cauteloso, considerando risco/beneficio.

Lactagio
Em razio da auséncia de dados extensos sobre a passagem deste medicamento para o leite materno, a amamentagdo ndo ¢é
recomendada durante o tratamento.

Efeito na capacidade dirigir e operar maquinas

Apesar de ndo haverem estudos especificos avaliando o efeito da fracao de flavonoides sobre a habilidade de dirigir e operar maquinas,
baseando no mecanismo de agdo e perfil de seguranga, este medicamento ndo tem influéncia ou tem influéncia insignificante sobre a
capacidade de dirigir e operar maquinas.

Contém sorbitol, sucralose e sacarina sodica (edulcorantes).

Categoria de risco na gravidez: C.
Este medicamento nio deve utilizado por mulheres gravidas sem orientacio médica ou do cirurgido-dentista.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Nao ha descri¢do na literatura de interacdes medicamentosas com as substancias ativas do produto MAYCOURI. Nao ha
referéncias a restrigdes de uso do produto junto com alimentos.

Nao ha informagao sobre alteragdes de exames laboratoriais pelas substancias ativas do produto MAYCOURI.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Armazenar em temperatura ambiente (entre 15 e 30°C). Proteger do calor.

Desde que respeitados os cuidados de armazenamento, o medicamento apresenta uma validade de 24 meses a contar da data de sua
fabricagao.

Numero de lote e datas de fabricacio e validade: vide embalagem.
Nio use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Caracteristicas fisicas e organolépticas
MAYCOURI sabor laranja/limao: granulados de coloragdo bege escuro e aroma de laranja/limao.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

MAYCOURI deve ser dispersado em 1 copo com aproximadamente de 250 ml de dgua em temperatura ambiente, misturado com o
auxilio de uma colher e ingerido logo em seguida. O produto em agua formara uma suspensdo de coloragio bege.

Nos quadros de varizes e de sintomas relacionados a insuficiéncia venosa, a posologia usual d¢ MAYCOURI € de 1 saché ao dia, de
preferéncia pela manha.

Apos a diluicdo do conteudo de 1 saché em aproximadamente 250 mL de dgua, a suspens@o oral resultante apresenta concentragdo
aproximada de 3,6 mg/mL de diosmina e 0,4 mg/mL de hesperidina.

O uso de MAYCOURI por via de administragdo ndo recomendada pode acarretar riscos de reagdes desagradaveis e falta de efeito
clinico.

9.  REACOES ADVERSAS

Em estudo clinico comparativo realizado com MAYCOURI e duas formula¢des de diosmina e hesperidina em comprimidos de 500 mg
para uso duas vezes ao dia, ndo houve diferengas estatisticamente significantes para os trés grupos. O mesmo ocorreu quando
comparados entre si. Também ndo ocorreram alteragdes significantes ao longo do estudo em relagdo aos resultados
laboratoriais para todos os grupos.

- Efeitos Dermatologicos:

Eczema e pitiriase rosea tém sido reportados apos administragdo oral da diosmina, sem frequéncia conhecida. Esses efeitos regridem
completamente apos descontinuagdo da diosmina.

- Efeitos Gastrintestinais:

Reagdes comuns (> 1% e < 10%) tais como nausea, dor abdominal, dispepsia e diarreia foram verificadas.
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Casos sem frequéncia conhecida de vomito e dor epigastrica tém sido reportados apos administragéo oral da diosmina.

- Efeitos Musculoesqueléticos:

Reagdo comum (> 1% e < 10%) como mialgia foi reportada.

- Efeitos Neurolégicos:

Reagdes comuns (> 1% e < 10%) tais como cefaleia, insonia e sonoléncia foram verificadas.

Sintomas como tontura, vertigem, ansiedade e fadiga tém sido reportados (sem frequéncia conhecida) seguindo dose terapéutica oral da
diosmina.

Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema VigiMed, disponivel no Portal da Anvisa.

10. SUPERDOSE
Nao ha relatos de superdosagem com MAYCOURI.

Em caso de intoxicacéo ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacdes.

III- DIZERES LEGAIS
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Importado e registrado por:

Sanusphar Pesquisa e Desenvolvimento Ltda

Rua Professor Valdecir Campestre, 233, Jardim Olimpia, Vargem Grande Paulista, SP - CEP: 06730-000
CNPJ 36.130.126/0001-28

Produzido por:
XL Laboratories
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Histérico de Alteragoes da Bula

Dados da submissao eletrénica

Dados da peticao/notificagao que altera a bula

Dados das alteracées de bulas

Data do N° do A t Data do N° do A t Data de It de bul Versoes Apresentagoes
expediente expediente ssunto expediente expediente ssunto aprovacao ens debula (VPIVPS) relacionadas
(900 + 100) MG GRAN
) SUS OR CT 10 ENV
10461 - ESPECIFICO - Inclusdo de Bula no AL/PAP X 5G (SABOR
Gerado no Inclusao Inicial de Bulario Eletrénico da LARANJA/LIMAO)
NA momento do Texto de Bula — NA NA NA NA ANVISA em VP/VPS
protocolo publicagdo no Bulario adequacao a Bula (900 + 100) MG GRAN
RDC 60/12 Padrao. SUS OR CT 30 ENV

AL/PAP X 5G (SABOR
LARANJA/LIMAO)






