RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO

1. NOME DO MEDICAMENTO

Bioflavondides Vasoflon 500 mg comprimidos revestidos por pelicula
Bioflavondides Vasoflon 1000 mg comprimidos revestidos por pelicula
2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA
Bioflavonoides (fragdo flavonoide purificada micronizada).

Cada comprimido revestido por pelicula de 500 mg contém 450 mg (90 %) de diosmina, e 50 mg de
flavonoides, expressos em hesperidina (10 %).

Cada comprimido revestido por pelicula de 1000 mg contém 900 mg (90 %) de diosmina, e 100 mg de
flavonoides, expressos em hesperidina (10 %).

Lista completa de excipientes, ver secc¢do 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Comprimido revestido por pelicula
Bioflavondides Vasoflon comprimidos revestidos por pelicula de 500 mg

Comprimidos biconvexos, revestidos por pelicula, de cor laranja a laranja-clara, de forma oval, com cerca
de 16,5 x 8,2 mm, gravados com "D500" numa das faces e lisos na outra face.

Bioflavonéides Vasoflon comprimidos revestidos por pelicula de 1000 mg

Comprimidos biconvexos, revestidos por pelicula, de cor laranja, em forma de cdpsula, com cerca de 23,7
x 9 mm, gravados com "D1000" numa das faces e linha de rutura na outra face.

O comprimido pode ser dividido em doses iguais.

4.  INFORMAGCOES CLINICAS
4.1 Indicacdes terapéuticas

Bioflavonéides Vasoflon é indicado em adultos para o tratamento de:

e Sinais e sintomas de doenca venosa crénica das pernas (tais como dor, sensacdo de peso, cansaco nas
pernas e edema).

¢ Sintomas relacionados com crise hemorroidéaria aguda.

4.2 Posologia e modo de administragéo

Para 500 mg
e Doencga venosa cronica: A dose habitual é de 2 comprimidos por dia, tomados numa dose ou em duas

doses divididas. O tratamento deve ser continuado durante 4 a 5 semanas.



O doente deve consultar um médico se 0s sintomas persistirem ou se agravarem, ou se 0 medicamento
for necessario durante mais de 4 a 5 semanas.

Crise hemorroidaria aguda: 6 comprimidos por dia (3 comprimidos duas vezes ao dia ou 2
comprimidos trés vezes ao dia) durante os primeiros 4 dias, depois 4 comprimidos por dia (2
comprimidos duas vezes ao dia) durante os 3 dias seguintes.

Nesta indicacdo, Bioflavondides Vasoflon destina-se apenas a utilizagdo a curto prazo (ver seccao
4.4). O doente deve consultar um médico se o0s sintomas persistirem ou se agravarem, Se O
medicamento for necessario durante mais de 7 dias.

Para 1000 mg

Doenca venosa cronica: A dose habitual é de 1 comprimido por dia. O tratamento deve ser continuado
durante 4 a 5 semanas.

O doente deve consultar um médico se os sintomas persistirem ou se agravarem, ou se 0 medicamento
for necessario durante mais de 4 a 5 semanas..

Crise hemorroidaria aguda: 3 comprimidos por dia (1 comprimido trés vezes ao dia) durante 0s
primeiros 4 dias, depois 2 comprimidos por dia (1 comprimido duas vezes ao dia) durante os 3 dias
seguintes.

A dose diaria recomendada para o tratamento de manutencdo € de 1 comprimido.

Nesta indicacdo, Bioflavonoides Vasoflon destina-se apenas a utilizacdo a curto prazo (ver secgdo
4.4).

O doente deve consultar um médico se 0s sintomas persistirem ou se agravarem, ou se 0 medicamento
for necessario durante mais de 7 dias.

Populacdo pediatrica

A seguranca e eficacia de Bioflavonoides Vasoflon em criangas e adolescentes com menos de 18 anos de
idade ndo foram estabelecidas. Devido a auséncia de dados, Bioflavonoides Vasoflon ndo deve ser
utilizado em criangas e adolescentes.

Populacdes especiais

Compromisso renal e hepatico

Néo existem recomendacdes posoldgicas especiais.

Idosos
N&o existem recomendagdes posologicas especiais.

Modo de administracéo

Para via oral.
O comprimido deve ser tomado com as refeigdes.

4.3 Contraindicagdes
Hipersensibilidade as substancias ativas ou a qualquer um dos excipientes mencionados na sec¢édo 6.1.

4.4  Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacao



A administracdo deste medicamento para o tratamento dos sintomas da crise hemorroidaria aguda néo
substitui o tratamento especifico de outras doencgas do anus. O tratamento deve ser apenas de curta
duracdo. Se os sintomas nao desaparecerem imediatamente, deve ser realizado um exame proctoldgico e o
tratamento deve ser revisto.

Em doentes com doencas venosas cronicas, o tratamento € mais benéfico quando acompanhado por um
estilo de vida equilibrado:

A exposi¢do solar e a permanéncia prolongada em pé devem ser evitadas.

Deve ser mantido um peso adequado.

O uso de meias especiais pode melhorar a circulacdo em alguns doentes.

E aconselhada precaucdo especial se a situagio piorar durante o tratamento. O médico devera ser
consultado imediatamente, se se manifestarem sintomas como a inflamac&o da pele, inflamacéo venosa,
endurecimento subcutaneo, dor dolorosa, Ulceras de pele ou sintomas atipicos, como o inchaco
instantdneo de uma ou ambas as pernas.

Bioflavondides Vasoflon ndo é eficaz na reducdo do inchago dos membros inferiores, causado por
doengcas cardiacas, hepaticas ou renais.

Saodio:
Bioflavonéides Vasoflon contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sédio por comprimido, ou seja, é
praticamente "isento de sodio".

4.5 InteracOes medicamentosas e outras formas de interagéo

Estudos em voluntarios saudaveis demonstraram que a diosmina altera o perfil farmacocinético do
metronidazol (substrato do CYP3A4 e/ou CYP2C9), aumentando a sua exposi¢do plasmatica. A diosmina
também aumenta a exposi¢do plasmatica de diclofenac (substrato do CYP2C9), fexofenadina (substrato
P-gp), varfarina (substrato do CYP2C9) e carbamazepina (substrato do CYP3A4).

Portanto, recomenda-se precauc¢do quando a diosmina é coadministrada com esses medicamentos e com
aqueles que também tém as mesmas vias metabolicas.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Gravidez

A quantidade de dados sobre a utilizacdo da Fragdo Flavonoide Purificada Micronizada em mulheres
gravidas, é limitada ou inexistente. Os estudos em animais ndo indicam toxicidade reprodutiva (ver
seccdo 5.3).

Como medida de precaucao, é preferivel evitar a utilizacdo de diosmina/hesperidina durante a gravidez.

Amamentacao
Néo se sabe se a diosmina/metabolitos sdo excretados no leite humano. Nao pode ser excluido qualquer

risco para os recém-nascidos/lactentes.
Deve ser tomada uma decisdo sobre a descontinuacdo da amamentacdo ou a descontinuacéo/abstencgéo da
terapéutica com diosmina/hesperidina, tendo em conta o beneficio da amamentacdo para a crianca e 0
beneficio da terapéutica para a mulher.

Fertilidade



Os estudos de toxicidade reprodutiva ndo revelaram qualquer efeito na fertilidade em ratos machos e
fémeas (ver secgdo 5.3).

4.7  Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Nao foram estudados os efeitos dos flavondides sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas.
Contudo, e com base no perfil de seguranca da fracdo flavonoide, os efeitos de diosmina/hesperidina
sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sdo nulos ou desprezaveis.

4.8 Efeitos indesejaveis

Resumo do perfil de seguranca

Os efeitos indesejaveis notificados com diosmina/hesperidina em ensaios clinicos foram de intensidade
ligeira. Estes consistem principalmente em acontecimentos gastrointestinais (diarreia, dispepsia, nauseas,
vomitos).

Lista tabelada de reacfes adversas

Os efeitos indesejaveis sdo apresentados por ordem decrescente de gravidade dentro de cada classe de
frequéncia.

Muito frequentes (> 1/10); Frequentes (> 1/100 a < 1/10); Pouco frequentes (> 1/1000 a < 1/100); Raros
(> 1/10 000 a < 1/1000); Muito raros (< 1/10 000) e Desconhecidos (ndo podem ser calculados a partir
dos dados disponiveis).

Classes de | Frequentes Pouco Raros Desconhecidos*
sistemas de (>1/100 a<1/10) | Frequentes | (= 1/10 000 a < | (n&o pode ser
6rgaos MedDRA (> 1/1000 a | 1/1000) calculado a partir
< 1/100) dos dados
disponiveis)
Doengas do Tonturas,
sistema nervoso cefaleia,
mal-estar geral
Doencas Diarreia, Colite Dor abdominal
gastrointestinais dispepsia,
nauseas,
vomitos
Afecdes dos Erupcdo Edema isolado da
tecidos cutanea, prurido, | face, labios e
cutaneos e urticaria palpebras.
subcutaneos Excecionalmente
Edema de Quincke

* - Experiéncia pos-comercializacao.

Notificac8o de suspeitas de reaces adversas

A notificagdo de suspeitas de reagdes adversas ap0s a autorizagdo do medicamento é importante, uma vez
que permite uma monitorizacdo continua da relacdo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de satde que notifiquem quaisquer suspeitas de reacdes diretamente ao INFARMED, I.P.,
através dos contactos abaixo.

Sitio da internet: http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram



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

(preferencialmente) ou através dos seguintes contactos:
Diregdo de Gestéo do Risco de Medicamentos

Parque da Saude de Lisboa, Av. Brasil 53

1749-004 Lisboa

Tel.: +351 21 798 73 73

Linha do Medicamento 800222444 (gratuita)

E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

4.9 Sobredosagem

Sintomas

A experiéncia de sobredosagem com diosmina/hesperidina é limitada. Os acontecimentos adversos mais
frequentemente notificados em casos de sobredosagem foram acontecimentos gastrointestinais (tais como
diarreia, nauseas, dor abdominal) e acontecimentos cutaneos (tais como prurido, erupcao cutanea).

Tratamento da sobredosagem
O controlo da sobredosagem deve consistir no tratamento dos sintomas clinicos.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades farmacodinamicas
Grupo farmacoterapéutico: 3.6 — Aparelho Cardiovascular. Venotrépicos, codigo ATC: CO5CAOQ3.

Em Farmacologia: A diosmina/hesperidina é ativa apds o retorno do sistema vascular
e nas veias, reduz a distensibilidade venosa e a estase;
e namicrocirculagdo, normaliza a permeabilidade capilar e aumenta a resisténcia capilar.

Em Farmacologia Clinica: estudos controlados em dupla ocultagdo, utilizando métodos que permitem
demonstrar e quantificar os efeitos do produto na hemodinamica venosa, confirmaram as propriedades
farmacolégicas deste medicamento no homem.

Relacdo dose-efeito

Foram estabelecidas relacGes dose-efeito estatisticamente significativas em relacdo aos parametros
pletismograficos venosos: capacitancia, distensibilidade e taxa de esvaziamento.

A melhor relacdo dose-efeito é obtida com 2 comprimidos revestidos por pelicula de 500 mg ou 1
comprimido revestido por pelicula de 2000 mg por dia.

Atividade ténica venosa
A diosmina/hesperidina aumenta o tonus venoso: a pletismografia de oclusdo venosa com um medidor de
tensdo de mercudrio demonstrou uma diminuicdo na taxa de esvaziamento.

Atividade microcirculatoria

Estudos controlados em dupla ocultagdo mostraram uma diferenca estatisticamente significativa entre a
substancia ativa e o placebo. Em doentes que apresentem sinais de fragilidade capilar, o medicamento
aumenta a resisténcia capilar, medida por angiosterrometria.

Em ensaios clinicos: ensaios controlados em dupla ocultacdo e com placebo demonstraram a atividade do
medicamento em flebologia, no tratamento da insuficiéncia venosa cronica dos membros inferiores
(funcional e organica).


mailto:farmacovigilancia@infarmed.pt

5.2 Propriedades farmacocinéticas

No homem, ap6s administracéo oral da substancia contendo:

Absorcdo
A diosmina micronizada e a hesperidina tomadas por via oral sdo rapidamente convertidas no intestino e

depois absorvidas como diosmetina e hesperetina, respetivamente. A diosmetina atinge a sua
concentracdo plasméatica maxima em 1-3 horas e a hesperetina em 5 horas. A absor¢do (com base na
excrecao urinéria total) € de aproximadamente 60%.

Distribuicdo

Na circulagdo sistémica, tanto a diosmetina como a hesperetina ligam-se as proteinas plasmaéticas,
principalmente a albumina sérica humana. A diosmetina tem um volume de distribuicdo de 62,1 I,
indicando uma distribuicéo extensa nos tecidos.

Biotransformacéo

A diosmina é metabolizada nos enterdcitos para a sua aglicona diosmetina, que é transformada

nos seus derivados de glicina circulantes e varios &cidos fendlicos, incluindo o &cido hipurico, que sao
eliminados na urina. O metabolito predominante na urina humana é o acido m-hidroxi-fenilpropionico,
gue € principalmente excretado na sua forma conjugada. Metabdlitos encontrados em quantidades
menores incluem acidos fendlicos correspondentes ao &cido 3-hidroxi-4-metoxibenzdico e acido 3-
metoxi-4-hidroxifenilacético.

Eliminacdo

A eliminacdo da diosmina é relativamente rapida, aproximadamente 34% da dose radiomarcada de *C-
diosmina é excretada na urina e fezes durante as primeiras 24 horas e aproximadamente 86% durante as
primeiras 48 horas da dose oral excretada durante este periodo.

Cerca de metade da dose €é excretada nas fezes como diosmina ou diosmetina inalterada, enquanto estes
dois compostos ndo sdo excretados na urina. Com base em medic¢des de concentracdo de diosmetina total
no plasma apds uma dose oral Unica, a meia-vida de eliminag&o é de cerca de 13 +/- 5 horas.

5.3 Dados de segurancga pré-clinica

Os estudos gerais e especificos efetuados em animais ndo forneceram quaisquer provas significativas de
toxicidade. A administracdo oral da dose 180 vezes superior a dose terapéutica humana habitual ndo teve
efeitos tdxicos ou letais em murganhos, ratos ou macacos e nao causou qualquer comportamento invulgar
ou alteracGes bioldgicas, anatobmicas ou histolégicas. Estudos em ratos e coelhos ndo revelaram efeitos
embriotdxicos nem teratogénicos. N&o se verificou qualquer alteracdo na fertilidade.

Os ensaios in vitro e in vivo ndo revelaram potencial mutagénico.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS
6.1. Lista dos excipientes
Ndcleo do comprimido

Celulose microcristalina (Grau - 101)
Silica coloidal anidra




Talco
Acido esteérico tipo 50

Revestimento do comprimido
Hipromelose

Macrogol

Glicerol

Estearato de magnésio

Lauril Sulfato de Sodio

Dioxido de titanio

Oxido de Ferro Amarelo (E172)
Oxido de Ferro Vermelho (E172)

6.2 Incompatibilidades

N&o aplicavel.

6.3 Prazo de validade

3 anos.

6.4  Precauc0es especiais de conservagio

Este medicamento ndo necessita de quaisquer precaugdes especiais de conservagéo.
6.5 Natureza e contetido do recipiente

Bioflavonéides Vasoflon comprimidos revestidos por pelicula estdo disponiveis em blister de PVC
transparente - folha de aluminio.

Tamanhos de embalagem: 10, 18, 30, 60, 90, 120 e 180 comprimidos revestidos por pelicula.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentages.

6.6  Precaucdes especiais de eliminagéo

Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

7.  TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Generis Farmacéutica, S. A.

Rua Jodo de Deus, 19

2700-487 Amadora

Portugal

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

N.° de registo: 5890413 — 60 comprimidos revestidos por pelicula, 500 mg, blister de PVC/Alu



N.° de registo: 5890421 — 120 comprimidos revestidos por pelicula, 500 mg, blister de PVC/Alu

N.° de registo: 5890439 — 30 comprimidos revestidos por pelicula, 1000 mg, blister de PVC/Alu

N.° de registo: 5890447 — 60 comprimidos revestidos por pelicula, 2000 mg, blister de PVC/Alu

N.° de registo: 5890454 — 120 comprimidos revestidos por pelicula, 1000 mg, blister de P\VC/Alu

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizacdo: 3 de Outubro de 2024

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

DE



