RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO

1. NOME DO MEDICAMENTO

Imigran 6 mg/0,5 ml solucdo injetavel

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA
Cada 0,5 ml de solugdo isoténica contém 6 mg de sumatriptano, sob a forma de succinato.

Excipiente com efeito conhecido:
Sédio - 1,37 mg/0,5 ml (sob a forma de cloreto de sédio)

Lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucdo injetavel

4. INFORMAGOES CLINICAS

4.1 Indicagdes terapéuticas

Imigran solugdo injetavel esta indicado no tratamento agudo das crises de enxaqueca, com ou
sem aura, incluindo o tratamento agudo das crises de enxaqueca associadas ao periodo
menstrual na mulher e no tratamento agudo das cefaleias de Horton.

4.2 Posologia e modo de administragao

Imigran solugdo injetavel ndo deve ser usado como profilatico.

A dose recomendada de Imigran solucdo injetavel ndo deve ser excedida.

Recomenda-se iniciar o tratamento logo ao primeiro sinal de enxaqueca ou sintomas
associados, tais como nduseas, vémitos ou fotofobia, mas é igualmente eficaz quando
administrado em qualquer fase da crise.

Apds inicio do tratamento, a eficacia do sumatriptano é independente da durag¢do da crise. A

administracdo durante a fase de aura anterior ao aparecimento de outros sintomas pode nao
evitar o aparecimento da cefaleia.



Posologia
Adultos:

Enxaqueca

A dose recomendada de Imigran solucdo injetavel é de uma Unica injecao de 6 mg por via
subcutanea.

Se o doente ndo responder a primeira dose de Imigran solucdo injetavel, ndo deve ser
administrada uma segunda dose para a mesma crise. Nestes casos, a crise pode ser tratada
com paracetamol, acido acetilsalicilico ou anti-inflamatérios ndo esteroides. No entanto,
Imigran solugdo injetavel pode ser administrado em crises subsequentes.

Caso o doente tenha respondido a primeira dose, mas ocorra reincidéncia dos sintomas, pode
ser administrada uma segunda dose nas 24 horas seguintes, assegurando um intervalo minimo
de uma hora entre as duas doses. A dose maxima em 24 horas é de duas inje¢cdes de 6 mg (12

mg).

Cefaleia de Horton

A dose recomendada de Imigran solucdo injetdvel é de uma Unica injecdo de 6 mg por via
subcutanea, por cada crise. A dose maxima em 24 horas é de duas inje¢cdes de 6 mg (12 mg)
assegurando um intervalo minimo de uma hora entre as duas doses.

Criancgas e adolescentes (idade inferior a 18 anos)
Imigran solugdo injetavel ndo é recomendado em criangas e adolescentes devido a dados
insuficientes de seguranca e eficacia.

Idosos (mais de 65 anos)

A experiéncia de utilizacdo de sumatriptano em doentes com idade superior a 65 anos é
limitada. Apesar da sua farmacocinética ndo diferir significativamente da farmacocinética de
uma populagdo mais jovem, ndo se recomenda a sua utilizagdo em doentes com mais de 65
anos até estarem disponiveis dados clinicos adicionais.

Modo de administragao
Imigran solugdo injetavel deve ser administrado por inje¢do subcutanea utilizando o
autoinjetor.

Os doentes devem ser aconselhados a seguir corretamente as instrugées de utilizagcdo do
autoinjetor descritas no folheto informativo, especialmente no que diz respeito aos cuidados a
ter com a destruicdo segura das seringas e agulhas.

4.3 Contraindicagoes

— Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes mencionados na
sec¢ao 6.1.

— O sumatriptano ndo devera ser administrado em doentes com histéria de enfarte do
miocdardio ou com doenca cardiaca isquémica, vasospasmo coronadrio (angina de
Prinzmetal), doenca vascular periférica ou doentes com sintomas ou sinais consistentes
com doenca cardiaca isquémica.

— O sumatriptano ndo devera ser administrado em doentes com histéria de acidente
vascular cerebral (AVC) ou de Crise Isquémica Transitéria (CIT).



— O sumatriptano ndo devera ser administrado a doentes com insuficiéncia hepatica grave.

— A utilizacdo de sumatriptano esta contraindicada em doentes com hipertensao grave,
moderada, ou ligeira se ndo controlada.

— A utilizacdo de sumatriptano em doentes com administracdo concomitante de ergotamina
ou derivados da ergotamina (incluindo metisergide) ou qualquer triptano/agonista dos
recetores 5-hidroxitriptaminal (5-HT1) estd contraindicada (ver sec¢do 4.5).

— A administracdo concomitante de inibidores da monoaminoxidase (IMAOs) e sumatriptano
esta contraindicada.

— O sumatriptano ndo deve ser utilizado durante as duas semanas apds a descontinuacao da
terapéutica com IMAOs.

4.4 Adverténcias e precaugdes especiais de utilizagao

Imigran solugdo injetavel sé deve ser administrado apds diagndstico evidente de enxaqueca ou
cefaleia de Horton. O sumatriptano ndo esta indicado no controlo da enxaqueca hemiplégica,
basilar ou oftalmoplégica.

Antes de se iniciar o tratamento com sumatriptano, deve ter-se especial atencdo para excluir
situacBes neuroldgicas potencialmente graves (por ex., AVC, CIT) se o doente apresentar
sintomas atipicos ou se ndo recebeu um diagndstico apropriado para a utilizacdo de
sumatriptano.

Apds administragdo, o sumatriptano pode estar associado a sintomas transitorios incluindo
dor precordial e aperto, que poderdo ser intensos e atingir a garganta (ver sec¢do 4.8). Nos
casos em que se suspeita que tais sintomas poderao indicar doenca cardiaca isquémica ndo
deverdo ser administradas doses subsequentes de sumatriptano e devera ser feita uma
avaliacdo adequada.

O sumatriptano ndo deve ser administrado a doentes com fatores de risco para a doenga
cardiaca isquémica, incluindo fumadores intensos ou utilizadores de terapéutica de
substituicdo nicotinica, sem uma avaliagdo prévia da fungdo cardiovascular (ver secgdo 4.3).
Recomenda-se precauc¢do especial em mulheres na pés-menopausa e homens com idade
superior a 40 anos com estes fatores de risco. No entanto, esta avaliagdo podera nao
identificar todos os individuos com doencga cardiaca, tendo ocorrido muito raramente, efeitos
cardiacos graves em individuos sem doenga cardiovascular prévia.

O sumatriptano deve ser administrado com precaug¢do em doentes com hipertensdo ligeira
controlada, uma vez que foram observados, numa pequena proporc¢do de doentes, aumentos
transitorios da pressdo arterial e de resisténcia vascular periférica (ver seccdo 4.3).

Durante o periodo pés-comercializagdo, foram notificados casos raros de doentes com
sindrome da serotonina (incluindo estado mental alterado, instabilidade autonémica e
alteragGes neuromusculares) apds o uso concomitante de inibidores seletivos da recaptacdo
da serotonina (SSRI) e sumatriptano. A sindrome da serotonina foi notificada apds o
tratamento concomitante com triptanos e inibidores seletivos da recaptacao da serotonina e
da noradrenalina (SNRIs).



Caso o tratamento concomitante com sumatriptano e um SSRI/SNRI seja clinicamente
necessario, é aconselhdvel uma observacdo adequada do doente (ver seccdo 4.5).

O sumatriptano deve ser administrado com precaugao a doentes com situacdes que possam
comprometer significativamente a absor¢cdo, o metabolismo ou a excrecdo do farmaco, tais
como insuficiéncia hepatica (Classificagdo de Child Pugh grau A ou B: ver sec¢do 5.2) ou renal
(ver seccdo 5.2).

O sumatriptano deve ser administrado com precaucdao em doentes com histdria de convulsdes
ou outros fatores de risco que possam diminuir o seu limiar de desenvolvimento de
convulsGes, uma vez que foram relatadas convulsGes associadas ao sumatriptano (ver seccdo
4.8).

Os doentes com hipersensibilidade conhecida as sulfonamidas podem manifestar uma reacao
alérgica apds administracdo de sumatriptano. As reagdes podem variar desde
hipersensibilidade cutdanea a anafilaxia. A evidéncia de sensibilidade cruzada é limitada, no
entanto, recomenda-se precaucao na utilizacdo de sumatriptano nestes doentes.

Imigran solucdo injetavel ndo deve ser administrado por via intravenosa.

Os efeitos indesejaveis podem ser mais frequentes durante a utilizacdo concomitante de
triptanos com preparac¢des medicinais contendo erva de S3o Jodo (Hypericum perforatum).

A utilizacdo prolongada de qualquer tipo de analgésico para as cefaleias podera agrava-las.
Caso ocorra ou se suspeite desta situacdo, deverad ser solicitado aconselhamento médico e o
tratamento devera ser interrompido. Deverd suspeitar-se de diagndstico de cefaleia por
utilizacdo excessiva de medicacdo em doentes com cefaleias frequentes ou diarias apesar do
(ou devido ao) uso regular de medicagdo para a cefaleia.

Este medicamento contém 1,37 mg de sédio (sob a forma de cloreto de sédio) por 0,5 ml de
solugdo injetdavel.

Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sédio por dose, ou seja, é
praticamente “isento de sdédio”

Alergia ao Ildtex - O protetor da agulha da seringa pré-cheia pode conter borracha natural
latex seca que tem o potencial de causar reaccGes alérgicas em individuos sensiveis ao latex.

4.5 Interag6es medicamentosas e outras formas de interagao

N3o ha evidéncia de interagdes com o propranolol, flunarizina, pizotifeno ou alcool.
Ainformacdo sobre a interacdo com formula¢des de ergotamina ou outro triptano/agonista
dos recetores 5-HT1 é limitada. Teoricamente, existe a possibilidade de aumento do risco de
vasospasmo coronario, pelo que esta contraindicada a sua administracdo concomitante (ver

secgdo 4.3).

Desconhece-se o periodo de tempo que devera decorrer entre a administracdao de
sumatriptano e de formulag¢des contendo ergotamina ou outro triptano/agonista dos



recetores 5-HT1, dependendo também das doses e dos tipos de medicamentos utilizados. Os
efeitos poderdo ser aditivos. Apds a administracao de formulagdes contendo ergotamina ou
outro triptano/agonista dos recetores 5-HT1 é aconselhdvel aguardar no minimo 24 horas
antes de administrar sumatriptano. Inversamente, apds utilizacdo de sumatriptano é
aconselhdvel aguardar no minimo seis horas antes de administrar formulagdes contendo
ergotamina e pelo menos 24 horas antes de administrar outro triptano/agonista dos recetores
5-HT1.

Podera ocorrer interacao entre o sumatriptano e os IMAOs, pelo que esta contraindicada a sua
administragdo concomitante (ver secgdo 4.3).

Foram notificados, durante o periodo de pds-comercializacdo, casos raros de doentes com
sindrome da serotonina (incluindo estado mental alterado, instabilidade autonémica e
alteragOes neuromusculares) apds utilizacdo de SSRIs e sumatriptano. A sindrome da
serotonina também foi notificada apds o tratamento concomitante com triptanos e SNRIs (ver
secgdo 4.4).

—  Erva de Sdo Jodo (Hypericum perforatum). A utilizagdo concomitante de preparacgdes
medicinais com erva de S3o Jodo e Imigran solucdo injetdvel pode aumentar a
probabilidade do aparecimento de efeitos indesejaveis.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Gravidez

Estdo disponiveis dados pds-comercializagdo de exposi¢cdo a sumatriptano durante o primeiro
trimestre de gravidez, correspondentes a mais de 1000 mulheres. Embora estes dados nao
contenham ainda informacao suficiente para tirar conclusdes definitivas, ndo sugerem um
aumento do risco de ocorréncia de anomalias congénitas. A experiéncia de utilizacdo de
sumatriptano durante os segundo e terceiro trimestres de gravidez é limitada.

A avaliacdo dos estudos experimentais no animal ndo indica efeitos teratogénicos diretos ou
efeitos deletérios sobre o desenvolvimento peri e pds-natal. No entanto, a viabilidade
embriofetal podera ser afetada no coelho (ver seccdo 5.3). A administragdo de sumatriptano
durante a gravidez deve apenas ser considerada se o beneficio esperado para a mae superar
qualquer possivel risco para o feto.

Amamentagao

Foi demonstrado que o sumatriptano é excretado no leite materno apds administragao
subcutanea. A exposicao do lactente pode ser minimizada evitando a amamentag¢do durante
12 horas apds o tratamento, periodo durante o qual qualquer leite materno extraido deverd
ser eliminado.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas
Nao foram estudados os efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas. Podera

ocorrer sonoléncia devido a enxaqueca ou ao préprio tratamento com sumatriptano, o que
podera influenciar a capacidade de conducdo e utilizagdo de maquinas.



4.8 Efeitos indesejaveis

Os acontecimentos adversos sao apresentados de seguida por sistema de classe de drgdos e
frequéncia. As frequéncias sao definidas do seguinte modo:

Muito frequentes (>1/10)

Frequentes (>1/100, <1/10)

Pouco frequentes (>1/1000, <1/100)

Raros (>1/10.000, <1/1000)

Muito raros (<1/10.000)

Desconhecido (ndo pode ser calculado a partir dos dados disponiveis).

Alguns dos sintomas notificados como efeitos indesejaveis poderdo estar associados aos
sintomas de enxaqueca.

Doencgas do sistema imunitario
Desconhecido: rea¢des de hipersensibilidade desde hipersensibilidade cutanea (como
urticaria) a casos de anafilaxia.

Perturbacgoes do foro psiquiatrico
Desconhecido: ansiedade.

Doencas do sistema nervoso

Frequentes: tonturas, sonoléncia, perturbacdes sensoriais incluindo parestesia e hipoestesia.
Desconhecido: convulsdes, embora alguns destes casos tenham ocorrido em doentes com
histéria de convulsdes, ou predisposicdo para a ocorréncia de convulsdes. Existem também
relatos de doentes em que ndo sdo aparentes estes fatores predisponentes. Tremor, distonia,
nistagmo, escotoma.

Afegdes oculares

Desconhecido: visdo trémula, diplopia, visdo reduzida, perda de visdo incluindo relatos de
defeitos permanentes. No entanto, os disturbios oculares poderdo ocorrer durante a propria
crise de enxaqueca.

Cardiopatias

Desconhecido: bradicardia, taquicardia, palpita¢des, arritmias cardiacas, alteracbes isquémicas
transitorias do ECG, vasospasmo coronario, angina, enfarte do miocardio (ver sec¢do 4.3 e
4.4).

Vasculopatias

Frequentes: aumento transitério da pressao arterial aparecendo logo apds o tratamento,
rubor.

Desconhecido: hipotensdo, sindrome de Raynaud.

Doengas respiratdrias, toracicas e do mediastino
Frequentes: dispneia.



Doengas gastrointestinais

Frequentes: nduseas e vomitos, ocorrendo em alguns doentes embora nao seja claro se estes
efeitos estdo relacionados com o sumatriptano ou com a doenga subjacente.

Desconhecido: colite isquémica, diarreia, disfagia.

Afecoes dos tecidos cutaneos e subcutaneos
Desconhecido: hiperhidrose.

Afec¢oes musculosqueléticas e dos tecidos conjuntivos

Frequentes: sensacgdo de peso (habitualmente transitério podendo ser intenso e afetar
qualquer parte do corpo incluindo o térax e a garganta). Mialgia

Desconhecido: rigidez do pescogo.

Desconhecido: artralgia.

Perturbacgodes gerais e alteragdes no local de administragao

Frequentes: dor, sensacdo de calor ou frio, pressdo ou tensao (estes sintomas sao
habitualmente transitérios e poderdo ser intensos e afetar qualquer parte do corpo incluindo
o térax e a garganta). Sensacdo de fraqueza, fadiga (ambos os sintomas sdo transitérios e de
intensidade ligeira a moderada).

Desconhecido: dor ativada por trauma, dor inflamatdria ativada.

Exames complementares de diagndstico
Muito raros: foram observados ocasionalmente disturbios menores nos testes da funcao
hepatica.

O efeito indesejavel mais frequente associado a administracdo subcutdnea de Imigran solucao
injetavel foi:

Perturbagdes gerais e alteragdes no local de administragao

Muito frequentes: dor transitéria no local de administragdo. Foram também referidos
sensacdo de picadas/ardor, inchago, eritema, contusdo e sangramento no local de
administragao.

Apesar de ndo estarem disponiveis estudos de comparagao direta, o rubor, parestesia e a
sensacgao de calor, pressdo e peso podem ser mais frequentes apds administragdo de Imigran
solucdo injetavel.

Inversamente as nduseas, vomitos e fadiga parecem ser menos frequentes apds administragdo
subcutanea de Imigran solugdo injetavel do que com os comprimidos.

Notificacdao de suspeitas de reacoes adversas

A notificacdo de suspeitas de reagGes adversas apds a autorizagdo do medicamento é
importante, uma vez que permite uma monitoriza¢do continua da relagdo beneficio-risco do
medicamento. Pede-se aos profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas de
reacOes adversas diretamente ao INFARMED, I.P.:

Sitio da internet: http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram
(preferencialmente) ou através dos seguintes contactos:

Direcdo de Gestdo do Risco de Medicamentos

Parque da Saude de Lisboa, Av. Brasil 53



http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram

1749-004 Lisboa

Tel: +351 21798 7373

Linha do Medicamento: 800222444 (gratuita)
E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

4.9 Sobredosagem
Tém havido alguns relatos de sobredosagem com Imigran solucdo injetavel.

Alguns doentes receberam doses Unicas subcutaneas até 12 mg sem efeitos indesejaveis
significativos. Doses superiores a 16 mg por via subcutanea ndo estdo associadas com outros
efeitos indesejdveis para além dos referidos.

Tratamento

Se ocorrer sobredosagem, o doente deve ser monitorizado durante pelo menos 10 horas,
procedendo-se ao tratamento de suporte padrdao conforme necessdrio. Desconhece-se o
efeito da hemodialise ou da didlise peritoneal nas concentra¢des plasmaticas do sumatriptano.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: 2.11- Sistema Nervoso Central. Medicamentos usados na
enxaqueca, codigo ATC: NO2CCO1.

Mecanismo de agdo

Foi demonstrado que o sumatriptano é um agonista seletivo dos recetores vasculares da 5-
hidroxitriptaminal (5HT:D) sem efeito nos outros subtipos de recetores 5HT (5HT,-5HT7). Os
recetores 5HT.D vasculares encontram-se predominantemente nos vasos sanguineos
cranianos e medeiam a vasoconstrigao.

No animal, o sumatriptano provoca contragdo seletiva das artérias carotideas, as quais irrigam
tecidos extra e intracranianos tais como as meninges, sem altera¢do da circulagao cerebral.
Pensa-se que a dilatacdo e/ou a formacdo de edema nestes vasos serd o mecanismo
fundamental da enxaqueca no Homem. Além disso, a evidéncia obtida nos estudos no animal
sugere que o sumatriptano inibe a atividade do nervo trigémio. Ambas as ac6es podem
contribuir para a agdo antienxaqueca do sumatriptano no ser humano.

Eficacia e seguranca clinicas

A resposta clinica inicia-se cerca de 10 a 15 minutos apds administra¢do subcutanea de 6 mg,
15 minutos apds administragdo de 20 mg por via intranasal e cerca de 30 minutos apds
administracdao de 100 mg por via oral ou 25 mg por via retal.

5.2 Propriedades farmacocinéticas

A farmacocinética do sumatriptano ndo parece ser significativamente afetada pelas crises de
enxaqueca.
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O efeito da doencga hepatica moderada (Classificagdo de Child Pugh grau B) na farmacocinética
do sumatriptano administrado por via subcutanea foi avaliado. Nao foram identificadas
diferencas significativas na farmacocinética do sumatriptano administrado por via subcutanea
em doentes com compromisso hepatico moderado quando comparados com controlos
saudaveis (ver sec¢@o 4.4).

Absorc¢ao

Apds administracao subcutanea, o sumatriptano tem uma biodisponibilidade média elevada
(96%) atingindo concentracGes séricas maximas apds 25 minutos. A concentragdo sérica
maxima média ap6s uma dose subcutdnea de 6 mg é de 72 ng/ml.

Distribuicao
A ligacdo as proteinas plasmaticas é baixa (14-21%). O volume de distribuicdo total médio é de
170 litros.

Biotransformagdo

O principal metabolito, o acido indolacético, analogo do sumatriptano, é principalmente
excretado pela urina na forma de acido livre e glucoronido conjugado. Nao se Ihe conhece
atividade 5HT1 ou 5HT2. Nao foram identificados outros metabolitos minor.

Eliminacao

A semivida de eliminacdo é de aproximadamente duas horas. A média da depuracdo
plasmatica total é de aproximadamente 1160 ml/min e a depuragdo plasmatica renal média é
cerca de 260 ml/min. A depuragdo ndo renal é cerca de 80% da depuragdo total. O
sumatriptano é eliminado principalmente por metabolismo oxidativo mediado pela
monoaminoxidase A.

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

O sumatriptano ndo apresentou atividade genotdxica ou carcinogénica em estudos efetuados
em sistemas in vitro, nem em estudos no animal.

Num estudo de fertilidade no rato, o sumatriptano foi associado a diminui¢do no sucesso da
inseminagdo, apds administragdo oral de doses indutoras de niveis plasmaticos cerca de 150
vezes superiores aos observados no ser humano apds administragdo subcutanea de 6 mg. Este
efeito ndo foi observado num outro estudo onde os niveis plasmaticos maximos obtidos apds
administracdo subcutdanea foram aproximadamente 100 vezes superiores aos valores
observados no ser humano apds administracdo subcutanea.

Nao foram observados efeitos teratogénicos no rato ou coelho e o sumatriptano ndo afetou o
desenvolvimento pds-natal do rato. Apds administracdo de doses suficientemente elevadas
(indutoras de toxicidade materna) a coelhas gravidas durante o periodo de organogénese, o
sumatriptano causou ocasionalmente morte do embrido.



6. INFORMAGCOES FARMACEUTICAS
6.1 Lista dos excipientes

Cloreto de sodio
Agua para preparacdes injetaveis

6.2 Incompatibilidades

Nao aplicavel.

6.3 Prazo de validade

2 anos

6.4 Precaucles especiais de conservagao

Conservar a temperatura inferior a 302C.

Conservar na embalagem de origem para proteger da luz.

6.5 Natureza e conteudo do recipiente

Embalagem de 2 seringas pré-cheias com 0,5 ml de solugdo isotdnica + 1 autoinjetor.

6.6 Precaugoes especiais de eliminagio e manuseamento

Os doentes devem ser aconselhados a seguir corretamente as instrugdes de utilizagdo do
autoinjetor descritas no folheto informativo, especialmente no que diz respeito aos cuidados a
ter com a destrui¢do segura das seringas e agulhas.

As agulhas e seringas podem ser perigosas e devem ser utilizadas com seguranca e higiene.
Qualquer medicamento nao utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as
exigéncias locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACﬂO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Glaxo Wellcome Farmacéutica, Lda.

Rua Dr. Antdnio Loureiro Borges, 3

Arquiparque - Miraflores

1495-131 Algés

Portugal

Tel: 21 412 95 00
Fax: 21412 18 57



8. NUMEROS DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

N.2 de registo: 8788604 - 0,5 ml de solugdo injetavel, 6 mg/0,5 ml, 2 seringas pré-cheias de 0,5
ml + autoinjetor

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZAGCAO/ RENOVAGAO DA AUTORIZAGAO DE INTRODUGCAO NO
MERCADO

Data da primeira autoriza¢do: 31 de julho de 1991

Data da ultima renovagdo: 18 de margo de 2002

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

10 de dezembro de 2021



