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NOTA INFORMATIVA CONJUNTA N° 024/2017 - DIAHV/SVS e DAF/SCTIE/MS

Dispde sobre a distribuigdo de penicilina G
potassica (cristalina) 5.000.000 Ul para as Centrais
de Abastecimento Farmacéutico (CAF) dos
estados e do Distrito Federal.

I. DA AQUISICAO E DISTRIBUICAO DA PENICILINA G POTASSICA
(CRISTALINA)

1. Considerando as dificuldades na aquisi¢io de PENICILINA G POTASSICA
(CRISTALINA) para tratamento da sifilis congénita precoce e tardia e da neurossifilis em
criangas, informamos que o Ministério da Saude (MS) adquiriu, em cardter excepcional, por meio
do Componente Estratégico da Assisténcia Farmacéutica, quantitativo para assegurar o
abastecimento da rede publica de satde até o restabelecimento pelos estados, Distrito Federal
(DF) e municipios, responsaveis pela aquisi¢do e distribui¢do desse medicamento.

2, O manejo adequado da sifilis congénita e da neurossifilis em criangas encontra-se
no Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Preven¢do da Transmissdo Vertical de HIV,
Sifilis e Hepatites Virais, cuja versdo mais atualizada esta disponivel em www.aids.gov.br/pcdt.
Em 2016, foi publicada a Nota Informativa Conjunta n® 68/2016 pelo Departamento de IST, Aids
¢ Hepatites Virais (DIAHV) e o Departamento de Agdes Programaticas Estratégicas (DAPES),
em anexo, orientando a rede publica de satde quanto ao tratamento de sifilis congénita e de
neurossifilis em criangas somente na indisponibilidade de penicilina G potassica ou cristalina.

- Quanto a defini¢do do quantitativo de envio desse medicamento aos estados e ao
DF, utilizou-se o critério epidemiolégico, com base nos casos de sifilis congénita registrados no
Sistema de Informacdo de Agravos de Notifica¢do (Sinan), no periodo de 2008 a 2015, com
projecdo de casos para 2016, considerando o pardmetro de que cada crianga com o referido
agravo utiliza em média 10 frascos-ampola.

4. Dessa forma, cada estado e o Distrito Federal receberdo quantidade suficiente para
até 12 meses de cobertura.






5 As entregas programadas pelo Ministério da Satde serdo realizadas diretamente
as Centrais de Abastecimento Farmacéuticos dos estados e do DF, devendo os registros das
movimentacdes serem efetuados preferencialmente no Sistema Nacional de Gestdo da
Assisténcia Farmacéutica (Horus) ou em sistemas proprios para os estados ndo aderentes.

6. Cabe a estados e municipios a defini¢do de critérios e quantitativos a serem
distribuidos regionalmente, preferencialmente na Comissao Intergestora Bipartite (CIB).

II. DAS ESPECIFICACOES E PREPARO DA PENICILINA G POTASSICA
(CRISTALINA)

7. ESPECIFICACOES DO MEDICAMENTO
Nome genérico: benzilpenicilina potdssica 5.000.000 U
Apresentacdo: po injetavel (frasco-ampola) + agua para injetaveis (10mL)
Via de administragdo: intravenosa ou intramuscular

8. CUIDADOS DE ARMAZENAGEM DO MEDICAMENTO

O medicamento deve ser conservado em temperatura ambiente, entre +15°C e
+30°C, e protegido da umidade. Apods a reconstitui¢do, deve ser conservado, por até 24 horas,
sob refrigeracdo entre +2°C a +8°C (geladeira). Esse medicamento tem validade de 36 meses a
partir da data de fabricacdo.

9. DA PREVENCAO DA CONTAMINACAO DO MEDICAMENTO
O profissional da saude, antes da reconstitui¢do do medicamento, deve:
a) Verificar a aparéncia do pd, no interior do frasco-ampola, buscando
identificar alguma particula que possa interferir na integridade e na qualidade

do medicamento;

b) Proceder & antissepsia de mios e desinfec¢do de bancadas e utensilios de
apoio (p. ex., bandejas);

¢) Proceder a assepsia dos frascos de benzilpenicilina potdssica e dgua para
injetaveis, utilizando algodao embebido em alcool a 70%;

d) Utilizar seringas e agulhas estéreis.

10. DA RECONSTITUICAO

Para a reconstitui¢do da solugdo de benzilpenicilina potassica, utilizam-se 2 mL
de 4dgua para injetaveis para cada 1 milhdo de Ul de penicilina, ou seja, para a reconstituigdo de
todo o frasco-ampola sdo necessarios 10 mL de agua para injetaveis, resultando em um volume
final de 12 mL. Para a completa homogeneizagdo da solugdo, recomenda-se agitar o frasco-
ampola vigorosamente antes da retirada da dose a ser injetada, conforme figura abaixo:
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COM A FINALIDADE DE EVITAR O APARECIMENTO DE PARTICULAS DE

BORRACHA APOS A INSERCAO DE AGULHA NO FRASCO-AMPLOLA, PROCEDER

DA SEGUINTE MANEIRA:

Encaixar uma agulha de inje¢@o de no maximo 0,8 mm de calibre;

Preencher a seringa com o diluente apropriado;

Segurar a seringa verticalmente a borracha;

Perfurar a tampa dentro da area marcada, mantendo o frasco-ampola

firmemente na posicédo vertical;

5. E recomendado ndo perfurar mais de 4 vezes a drea demarcada (ISO
7864).

A D =

Apds a reconstituigdo do medicamento, o profissional de saude devera
inspecionar cuidadosamente, antes de sua utilizagao, se a solugdo no interior do frasco-ampola
de vidro incolor esta na forma liquida, livre de fragmentos ou de alguma substincia que possa
comprometer a efetividade e a seguranga do medicamento. O profissional ndo devera utilizar o
produto se verificar qualquer alteracdo que possa prejudicar a saude do paciente.

11. ESTABILIDADE DO PRODUTO APOS A RECONSTITUICAO

Conforme estudos de estabilidade do fornecedor, a benzilpenicilina potassica
5.000.000 UI, reconstituida com agua para inje¢do, apresenta estabilidade de 24 horas, se
garantidas as técnicas de assepsia no manuseio e se mantida a refrigeracdo de +2 a +8°C
(geladeira).

12. Para mais informacdes, a bula do medicamento deve ser consultada.

ITI. CONSIDERACOES FINAIS

13. Convém destacar que ¢ fundamental qualificar as informagdes
epidemioldgicas, além de notificar e investigar os casos de sifilis congénita.

Brasilia, 21 de margo de 2017.
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ANEXO I: Nota Informativa Conjunta N° 68/2016

Ministério da Sadde
Sceretaria de Vigilancia em Sadde
Departamento de Vigilincia, Prevengdo e Controle de DST, AIDS ¢ Hepatites Virais
Secretaria de Atencio 4 Saude
Departamento de Agdes Programdlicas Fstratégicas
SAF Sul Trecho 02, Bloco F - Ed. Premium
70070-600 - Brasilia/DF - Brasil

NOTA INFORMATIVA CONJUNTA N°68/2016 DDAHV/SVS/MS ¢ DAPES/SAS/MS

Orienta sobre o tratamento de sifilis congénita e neurossifilis em
recém-nascidos somente na indisponibilidade de penicilina G
cristalina ou potassica.

[ - DO DESABASTECIMENTO NACIONAL DE PENICILINA G CRISTALINA OU POTASSICA

Diante do desabastecimento nacional de penicilina G cristalina ou potdssica em decorréncia
da dificuldade de aquisi¢do de matéria-ptima no mercado global, 0 Ministério da Satde tem adotado
medidas resolutivas em cardter de emergéncia, apesar de se tratar de medicamento que faz parte do
Componente Basico da Assisténcia Farmacéutica, e de a aquisicdo ser de responsabilidade dos estados
e municipios, conforme pactuagio em Comissdo Intergestores Tripartite (CIT).

Entre essas medidas, estd a mediagio junto ao mercado internacional e nacional, bem
como a articulagdo com a Agéncia Nacional de Vigilincia Sanitaria (Anvisa), o Conselho Nacional de
Secretarios de Saude (Conass), o Conselho Nacional de Secretarias Municipais de Satde (Conasems) ¢
a Organizagdo Pan-Americana de Saude (Opas/OMS), visando suprir e regularizar demandas. Qutra
estratégia iniciada no primeiro semestre de 2016 foi a solicitagio de compra de penicilina G cristalina
pelo Ministério da Saude, que estard disponivel em quantidades restritas apenas para o tratamento de
sifilis congénita e neurossifilis em recém-nascidos.

Destaca-se, ainda, que a Anvisa viabilizou a produgio nacional no curto prazo, por meio
de Resolugdo - RE N° 1.965, de 21 de julho de 2016, que defere a peticdo de empresa farmacéutica
referente & solicitagdo de dispensa de registro dos insumos farmacéuticos ativos benzilpenicilina
procaina ¢ benzilpenicilina potéssica, fabricados por empresa estrangeira, em cardter emergencial ou
temporirio, até 31 de marco de 2017, publicada no Diirio Oficial da Unido de 22 de julho de 2016.

[I - DA INDICACAO DO MINISTERIO DA SAUDE PARA TRATAMENTO DA SiFILIS
CONGENITA E DA NEUROSSIFILIS EM RECEM-NASCIDOS

O tratamento de primeira escolha para sifilis congénita e neurossifilis em recém-nascidos
¢ feito com penicilina G cristalina, de acordo com as recomendagées do quadro abaixo;






ANEXO I (Continuagdo)

Primeira escolha — Penicilina G Cristalina

Periodo neonatal

Periode pds-neonatal

Seguimento clinico ¢ laboratorial

Penicilina 0 eristaling
S0.0400 Ulkg/dose,
intravenosa, 12/12h (nos
primeiros sete dias de vida) ¢
B/Bh (apds sete dias de vida,
por 10 dias (inclusive nos
casos de neurmssitilis)

Penicifing G eristalina
30000 Ulkg/dose,
ntravenosi, 4, por 10 dias
(inclusive mos casog de
neurassitilis)

- Realizar consultas ambulatoriais mensais aré o n°
més de vida e bimestrais do 6" ao 127 mey;

« Realizar teste nio treponémico (ox.. YORL) com |
mes, 3.6, 11 e |8 meses de idade, intermompendo o
seguimento apos dois exames nilo treponémicos
CONSECUTIVOS © ndo reagentes;

- Realizar avaliagdo oftalmologiva, newvldgiva e
audiologica, semestralmente, por dois anos;

- Realizar reste treponémico (ex.: FTA-Ahs) apds os
{3 meses de idade para 2 contirmagdo do caso;

= Na presenca de neurossitilis, repetir o exame de
ligguor a cada seis meses, ard aormalizagio dos
parimetros bioquimicos, citoldgicos e mnunologicos
(titulsgio do VDRL no liquor);

- Notilicar ¢ investigar o caso,

Segunda escolha — Penicilina G Procaina

Periodo neonatal

Periodo pos-neonatal

Seguimento clinico e lahoratorial

Peniciling G procaina
3HI0 Ulikg, dose dnica
digtia, intramusecular, por [0
dias tinclusive nos casos de
neurossifilis contirmada ou
provavel)

Peniciling G procaina
0000 Ubkg, inteamuscular,
12824, por 10 dias

= Renlivar consultas amboiatorials mensais até o 8° més
de vida ¢ bimestrais do 6° ao 12° mds,

- Realizar teste ndo treponémico (ex.: VDRL) com |
mds, 3, 6, 12 ¢ I3 meses de idade, interrompendo o
seguimento apos dois exames nio frepondmicos
consecutivos e alo reagentes,

- Realizar avalizcdo pfalmeldgica, neurnlogica ¢
audioltgiea, semestrlmente, por dois anos;

- Realizar teste treponémico {ex.: FTA-Abs) apds o5 18
meses de idade para a confirmacio do caso;

« Ma presenga de newrossifilis, repetir o exame de Hguor
a cads seis meses, ¢ nomualizagio dos parimenrnos
biequimicos, citologicos ¢ imunclogicos (ttulacdo do
¥ DRL ne liguorl.

= Motiffcar & investizar o caso,

No entanto, somente diante da indisponibilidade de penicilina G cristalina e penicilina
G procaina para tratamento da sifilis congénita e da neurossifilis em recém-nascidos, a ceftriaxona é
indicada, de acorde com o guadro abaixo:

Terceira escolha - Ceftriaxona

Periodo neonatal

Periodo pis-neonatal

Seguimento clinico ¢ lnboratorial

- Realizar consultas ambulatoriais menssis até o 6°
més de vida e bimestrais do 6% a0 12° més;

- Realizar teste ndv treponémico {ex.: VDRL) com |
mis, 3,6, 12 e 13 meses de idade, interrompendn o

100 mgikg (dose
de staque) no
primeira dia,
seguida de %0
maka,
]ll!l‘.i\’ﬁ’.'ﬁﬂﬁaq
1xdin, duminee 10
a 14 dias

73 mgkg.

intravenosa, |xdia,
durante 10 a 14 dias

Neurosifitis Sem meurossifilis {independentemente de
confirmada ou {afastado comprometimento de
provivel comprometimenta | SNC)

do SNC}
Cefmaxona® Ceftraxopa® Ceftrizxona®

| xdia, durante 10 o 14
dias

18y mgrkg, intravenosa,

seguimento apos dois exames ndo treponémicas
consecutivos € nio reagentes;

» Realizar avalisgdo oftalmoldgica, neurnligion e
audieldgica, semestralmente, por dois anos;

- Reslizar teste weponémico (ex.: FTA-Abs] apis os
18 meses de idade para a contirmugiic do caso;

- Na presenga de neurossifilis, repetiv 0 exame de
Hiquor a cada seis meses, ate aormalimeio dos
parimetros bioguimicos, citologicos ¢ imunoldgicos
{tirudacdo do VDRI oo guaey:

< Monitorar leucdcitos {eosindfilo/leucopentia) e
plaquetas {rombocitose), wreia, ereatininag, sadio,
potassio, ransaminases (TGO ¢ TGP, bilirrubinas
torais ¢ fractes:

- Motificar ¢ investigar a caso.

Observicoes o

nascidos com hiperhilirmubinemia,

* Esti indicada na total falta de penieiling G enistaling e peniciling G pro<aina ou pars recém-nascido sem masst museular
pary receber medicagio por via intramuscular,
* st contraindicacla em recém-







ANEXO I (Continuagdo)

Até o momento, nio hi evidéncias cientificas da eficacia do uso de ceftriaxona no
tratamento de sifilis congénita e, portanto, reforca-se que essa medicaciio esta sendo
indicada como alternativa somente devido a indisponibilidade de penicilina G
cristalina e procaina. Assim, RN ou crianga com sifilis congénita tratada com
ceftriaxona deve ter seguimento clinico ¢ laboratorial mais rigoroso, até que se
obtenha o sucesso terapéutico.

O Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Prevengio da Transmissio
Vertical de HIV, Sifilis ¢ Hepatites Virais deve ser utilizado para manegjo da sifilis congénita e
neurossifilis em recém-nascidos. A versdo mais atualizada desse documento estd disponivel em
www.aids. gov_br/pedt. E de interesse do Ministério da Satde que todas as criangas sejam atendidas
e tratadas de forma eficaz e adequada, apesar das dificuldades com a produgiio da penicilina G
cristalina.

Ressalta-se também que o diagndstico e o tratamento das gestantes e suas
parcerias sexuais devem ocorrer oportunamente durante o pré-natal, além da notificagio e
investigacdo dos casos. A penicilina benzatina disponivel no Sistema Unico de Saude deve ser
priorizada para essa populagiio especifica na Atencdo Basica, a fim de prevenir e eliminar a sifilis
congénita no pais.
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