e Devem utilizar-se seringas tipo tuberculina de 1 mL graduadas em décimas de mL.

e Deve aplicar-se exclusivamente por via intradérmica.

e O teste diagndstico realiza-se na superficie anterior do antebrago deixando uma
separagdo entre testes de 3-5 cm.

e Com a mao livre estica-se a pele do antebrago e perfura-se, evitando a penetragdo no
leito capilar subepidérmico, com a seringa a 15°, quase em paralelo com a pele e o
bisel da agulha virado para cima. Com o bisel debaixo da pele e sem introduzir toda a
agulha, injeta-se suavemente o extrato até conseguir uma papula de uns 2-3 mm de
diametro (0,01 a 0,05 mL).

e Para evitar falsos positivos, eliminam-se as bolhas de ar na agulha.

e Deve-se valorizar a reagdo imediata que aparece a cerca dos 20 minutos.

e Sera considerada positiva uma papula com pelo menos 5 mm de didametro mais que o
controlo negativo e acompanhada de eritema. Na falta deste pode ser colocada em
causa a validade do teste.

e Ndo serd valido o resultado de um teste caso se produza sangue durante a sua
realizagdo.

e Os testes devem comecgar pela concentra¢do mais baixa (0,0001 ug/mL). Se ao fim
de 15 — 20 minutos a resposta é negativa, pode-se continuar o diagndstico utilizando
as concentra¢des de 0,001 pg/mL, 0,01 ug/mL, 0,1 pg/mL e 1,0 pg/mL, mantendo o
intervalo de 15 a 20 minutos entre administracGes. Serd considerada positiva
uma papula com pelo menos 5 mm de didametro mais que o controlo negativo e
acompanhada de eritema. Na falta deste pode ser colocada em causa a validade do
teste. Asrespostas positivas podem se valorizadas segundo a escala de King e Norman
ou, de forma mais simples, mediante o quociente papula/eritema comparada com a
histamina.

e Sendo uma prepara¢do multidose, devem extremar-se os cuidados em cada extragdo
para assegurar a esterilidade das doses seguintes. O tampdo do frasco debe ser
perfurado com a seringa dando a volta ao frasco para extrair o volume necessario.

Se receber mais VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO do que deveria

Um erro na administragao do teste que implique a inje¢do de doses indevidas, superiores
as aconselhadas ou as toleradas pelo doente em fungdo do seu grau de sensibilidade, ou
entdo a utilizagdo de uma via de administragdo diferente da intradérmica, podem levar
ao aparecimento de reagdes secundarias. Os sintomas destas reacGes e o modo de
atuagdo para as mesmas estdo descritas no paragrafo “Efeitos indesejdveis possiveis”.

4. Efeitos indesejaveis possiveis
Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos indesejaveis,
embora estes ndo se manifestam em todas as pessoas.

Reagoes no local da administragdao

Muito frequentemente, o teste produz reagGes locais consistentes em papulas, eritema
e prurido no local da picada, que sdo o resultado esperado deste teste. Habitualmente,
estas reagGes atingem o seu maximo nos primeiros 15-20 minutos depois da realizagdo
do teste, podendo persistir varias horas em alguns casos. As reag¢des locais grandes
podem necessitar da aplicagdo de gelo local e/ou a administragdo de anti-histaminicos.

ReagOes gerais

As reagBes gerais acontecem raramente. Em casos raros, pode aparecer uma forte
reagdo alérgica, como um choque alérgico, que sera tratado de acordo com os sintomas
que se manifestem. Deve-se prestar atengdo aos sintomas que precedem um choque
alérgico, bem como aos sintomas do processo ja instaurado.

Informe imediatamente o seu médico se notar um dos seguintes sintomas de rea¢do
alérgica exagerada:

e comichdo e ardor nas palmas das maos e na sola dos pés, bem como na zona genital
e um gosto metdlico na boca

o dor de cabega, ansiedade, inquietagdo

o formigueiro ou inchago na boca e garganta

o dificuldade a engolir, falar e respirar

o vermelhiddo ou erupg¢des cutaneas graves na pele

e nausea, vémito, vertigem, diarreia

e sensacgdo de calor

e queda da pressao arterial

Reagbes alérgicas graves podem ocorrer nos primeiros 30 minutos apds o teste. Por esta
razdo, é absolutamente necessario permanecer sob a supervisdo de um profissional de
saude qualificado 30 minutos apds o teste!

Em casos raros, os efeitos secundarios podem ocorrer horas depois. Se o efeito
secundario for uma reagdo sistémica, deve contactar urgentemente os servigos de
emergéncia médica.

Para tratar uma reagdo alérgica exagerada, o seu médico deve ter sempre um kit de
emergéncia disponivel.

Comunicagao de efeitos secundarios

Se tiver quaisquer efeitos secundarios, incluindo possiveis efeitos secundarios ndo
indicados neste folheto, fale com o seu médico.

Também podera comunicar efeitos secundarios diretamente através de INFARMED, I.P.,
Direcdo de Gestdo 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),
Sitio da internet: http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram, E-mail:
farmacovigilancia@infarmed.pt.

5. Como conservar o VENENO DE HIMENOPTEROS PARA
DIAGNOSTICO

Manter este medicamento fora da vista e do alcance das criangas. Conservar no
frigorifico (2 °C - 8 °C). Evitar exposi¢es prolongadas a focos de calor ou alteragdes
bruscas de temperatura. Ndo congelar.

N&o utilize este medicamento apds o prazo de validade impresso no rétulo, apds VAL. O
prazo de validade corresponde ao ultimo dia do més indicado. Como liofilizado o produto
tem uma data de validade de 5 anos e uma vez recomposto cada frasco tem a validade
correspondente, como indicado na figura 1.

N&o deite fora quaisquer medicamentos na canalizagdo. Pergunte ao seu farmacéutico
como deitar fora os medicamentos que ja nao utiliza. Estas medidas ajudardo a proteger
0 ambiente.

6. Conteudo da embalagem e outras informagdes

Composicio do VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO

Os principios ativos presentes nos frascos de veneno liofilizado sdo: os componentes
alergénicos quantificados do veneno de abelha (Apis) ou vespa (das espécies Polistes
dominula, Vespula germanica e vulgaris ou Vespa velutina).

e Os outros excipientes sdo:

- manitol - albumina sérica humana
- cloreto de sédio - hidréxido de sodio
- fenol - dgua para inje¢do

Qual o aspeto do produto e contetido da embalagem

Uma embalagem de VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO contém:

e 1 frasco com rétulo negro contendo 125 ug de veneno liofilizado de abelha (Apis) ou
vespa (dos géneros Polistes, Vespula ou Vespa).

e 1 frasco de solvente com 5 mL de solvente (etiqueta rosa)

e 6 frascos com 4,5 mL de solvente cada um (etiqueta roxa).

Titular de introdugdo no mercado e Fabricante

Titular da introdug¢do no mercado

ROXALL-Aristegui Portugal S. A.
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Este folheto foi revisto pela ultima vez em julho de 2021.

A informagdo que se segue destina-se apenas aos profissionais de saude:

e Antes da extragdo da dose que se deseja utilizar, o frasco deve ser AGITADO
SUAVEMENTE.

e Devem ser utilizadas seringas do tipo tuberculina de 1mL graduadas em décimas de mL.

e As agulhas devem ser subcutdneas, de um calibre aproximado de 4 décimas de mm.

e Sendo uma prepara¢do multidose, devem extremar-se os cuidados em cada extragdo
para assegurar a esterilidade das doses seguintes.

e DEVE ADMINISTRAR-SE EXCLUSIVAMENTE POR VIA INTRADERMICA, por pessoal
qualificado.

Folheto informativo: Informagdo para o doente

ﬁ 12530563RA2 EE'\-'.'\- 210001346-1

Veneno de Himenopteros
para Diagnéstico

0,0001 - 100 pg/mL, pé para solugio injetavel ou para teste cutdneo por picada

Substancia(s) ativa(s): Extrato liofilizado de veneno de abelha (Apis) ou vespa dos
géneros Polistes, Vespula ou Vespa
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Leia com atencdo todo este folheto antes de comegar a receber este medicamento,

pois contém informagdo importante para si.

e Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

e Caso ainda tenha duvidas, fale com o seu médico.

e Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo
indicados neste folheto, fale com o seu médico. Ver secgdo 4.

O que contém este folheto:

1. O que é VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO e para que é utilizado
2. O que precisa de saber antes de receber VENENO DE HIMENOPTEROS PARA
DIAGNOSTICO

3. Como receber VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO

4. Efeitos indesejdveis possiveis

5. Como conservar VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO

6. Contelido da embalagem e outras informagdes

1. O que é VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO
e para que é utilizado

O VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO é uma preparacdo purificada,
liofilizada e estandardizada para diagndstico por via intradérmica disponivel para veneno
de abelha (Apis) ou vespa (das espécies Polistes dominula, Vespula germanica e vulgaris ou
Vespa velutina). Este produto é Unicamente para uso diagndstico.

O VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO esta indicado no diagnéstico de
doentes que, depois de uma picadura de um himendptero, apresentam associadas
reagdes sistémicas graves com sintomas respiratérios e/ou cardiovasculares, ou
naqueles que apresentando angioedema e/ou urticaria leve se encontrem numa
situagdo de exposigdo muito elevada e/ou com risco de perda da qualidade de vida.

Este produto constitui um apoio na identificagdo do himendptero responsavel pela
reagdo que o doente sofreu.

2. O que precisa de saber antes de receber VENENO DE
HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO

N3o deve receber VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO, se:

e sofre de asma ndo controlada de acordo com as atuais diretrizes da GINA

e sofre de sindrome da imunodeficiéncia adquirida (SIDA)

e tem alergia a qualquer outro componente deste medicamento (indicados na secgdo 6)
com excegdo do principio ativo.

e sofre de uma doenga ativa grave em que o seu corpo desenvolveu uma resposta
imunoldgica contra os seus proprios tecidos (disturbios autoimunes)

e recebeu alguma vacinagdo nas uUltimas duas semanas

e ja estd gravida antes de iniciar o diagndstico

e quer dar este medicamento a uma crianga com menos de 2 anos de idade

Informe o seu médico se uma ou mais das condigGes ou restrigdes acima indicadas se
aplicam ao seu caso.

Adverténcias e precaugdes

Fale com o seu médico antes de receber VENENO DE HIMENOPTEROS PARA

DIAGNOSTICO se:

e sofre de asma parcialmente controlada de acordo com as atuais diretrizes da GINA

e sofre de doencas, inflamagdes ou infegBes, graves ou instaveis, agudas ou crénicas,
incluindo doengas tumorais malignas e disturbios autoimunes drgao-especifico

e sofre de uma deficiéncia imunitaria ou esta a ser tratado com medicamentos para
suprimir o seu sistema imunitdrio, uma vez que pode influenciar negativamente a
eficacia do VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO.

e sofre de um disturbio psicolégico grave

e estiver a tomar medicamentos especificos para pressdo arterial elevada ou coragdo
contendo substancias ativas cujos nomes terminam com -pril (inibidores da ECA) ou
-lol (betabloqueadores)

e registou sintomas alérgicos graves no momento da injegdo

e ja experimentou alguma vez uma forte reagdo alérgica no seu corpo com uma
substancia diferente do veneno de himendpteros, como um choque alérgico

e quer dar este medicamento a uma crianga entre os 2 e os 5 anos de idade

Se sofre de mastocitose, pode ter um aumento do risco de efeitos secundarios.

Deve ter em conta que:

e Os testes devem ser realizados e interpretados por profissional de saude habilitado.

e Os testes devem realizar-se em pele s3 para evitar resultados falseados ou a
exacerbagdo de uma dermatite existente. O dermografismo, embora ndo invalide o
teste, requere uma comparagdo mais cuidadosa com os controlos.

e As papulas podem diminuir em criangas menores de 3 meses e em adultos com mais
de 50 anos.

e A reatividade cutanea pode estar reduzida em doengas como a dermatite atdpica,
as neoplasias, a insuficiéncia renal crénica, a hemodialise crénica, as neuropatias
periféricas ou as alteragdes medulares.

O VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO deve ser sempre aplicado sob
supervisdo médica e apenas em centros convenientemente dotados dos meios de so-
corro.

Criangas

Para criangas entre os 2 e os 5 anos de idade, o VENENO DE HIMENOPTEROS PARA
DIAGNOSTICO deve ser administrado com cautela. Esta precaugdo deve-se ao facto das
criangas serem menos cooperativas e menos recetivas do que os adultos.

Outros medicamentos e VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO
Informe o seu médico se estiver a utilizar, tiver utilizado recentemente ou se vier a
utilizar outros medicamentos.

Os tratamentos com medicamentos para as alergias, a dificuldade leve para dormir ou
as ndauseas, denominados anti-histaminicos, ou os medicamentos anti-inflamatdrios
denominados corticosteroides entre outros, podem reduzir significativamente a
resposta aos testes cutaneos, pelo que deve informar o seu médico se esta a receber
este tipo de tratamentos. Regra geral, devera suspender-se o tratamento com anti-
histaminicos entre 2 a 7 dias antes da realizagdo do teste. Ndo obstante, a duragdo desta
interrupgdo dependera do tipo de anti-histaminico que esta a receber, podendo requerer
alguns deles periodos mais prolongados.

A medicagdo para a vertigem, os enjoos das viagens ou para a insénia leve como a
meclozina ou a doxilamina, deve ser retirada 2 semanas antes do teste.

A administragdo de anti-inflamatdrios sistémicos (corticosteroides), ndo altera
significativamente o resultado do teste e por isso ndo é necessdrio que os suspenda. No
entanto, uma vez que a aplicagdo de corticosteroides locais na pele pode ter relevancia
clinica, recomenda-se suspender de 7 dias a 3 semanas antes do teste cutaneo
dependendo do medicamento utilizado.

Os medicamentos para a pressao alta, coragdo ou glaucoma contendo substancias ativas
cujos nomes terminam com -lol (betabloqueadores), os medicamentos para tratar
doengas digestivas (anti-histaminicos H2) e o medicamento chamado teofilina para abrir
os seus bronquios, devem ser retirados de 6 a 72 horas antes do teste. O medicamento
omalizumab, para a asma ou a urticaria crdnica, pode obrigar a uma retirada prévia de
até 6 meses.

O tratamento com luz ultravioleta pode interferir com o teste dependendo da fonte de
luz utilizada, pelo que se recomenda a suspensdo com até 4 semanas de antecedéncia.

Os antidepressivos que terminam em -ina (triciclicos) e os farmacos para transtornos
mentais que terminam em -azina (fenotiazinas), podem também interferir com os
resultados do teste pelo que devem ser retirados 2 semanas antes. Deve consultar o seu
médico sobre o risco de suspender o tratamento antidepressivo comparando com os
beneficios de realizar este teste diagnostico.

Os imunossupressores como os inibidores da calcineurina devem retirar-se com uma
semana de antecedéncia.

O tratamento simultdneo com inibidores da enzima conversora da angiotensina
(IECA) podem agravar os potenciais efeitos adversos graves devido ao aumento da
vasodilatagdo.

O uso concomitante de beta bloqueantes (incluido os locais) podem aumentar o risco de
reagOes adversas ou interferir na eficicia de um eventual tratamento com adrenalina.

No caso de necessitar de receber vacinagdo para doengas infeciosas, a injecdo deve ser
administrada com pelo menos 2 semanas de intervalo com o teste de VENENO DE
HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO.

Sobre este assunto, e devido a diferengas nos intervalos a respeitar, devem ser seguidos
os utilizados em cada Servigo de Alergologia.

Gravidez e amamentagdo
N3o se dispdem de dados clinicos sobre o uso de VENENO DE HIMENOPTEROS PARA
DIAGNOSTICO durante a gravidez. Ndo se realizaram estudos pré-clinicos sobre a
toxicidade na reproducao.

O teste com VENENO DE HIMENOPTEROS PARA DIAGNOSTICO ndo deve ser realizado
durante a gravidez. Se é provavel que um lactante que esteja a ser amamentado nao
esteja exposto a riscos, é necessario efetuar uma avaliagdo risco-beneficio durante o
periodo de lactancia ja que a experiéncia que existe sobre a utilizagdo do teste em maes
que amamentam é inadequada.

Se estd gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida ou planeia engravidar, consulte
0 seu médico antes de se submeter a este teste de diagndstico.

Condugdo de veiculos e utilizacdo de maquinas
N&o se observaram efeitos sobre a capacidade para conduzir ou utilizar maquinas.

3. Como utilizar o VENENO DE HIMENOPTEROS PARA
DIAGNOSTICO

Método de administragdo

Este medicamento é administrado por via intradérmica. Antes de qualquer aplicagdo, o
produto deve ser reconstituido e diluido até & concentragdo mais baixa a testar. O
diagndstico realiza-se pelo menos 2 semanas depois da reagdo provocada pela picadura
para excluir falsos negativos.

A pauta de diagnoéstico recomendada serve como guia e deve ser adaptada ao protocolo
utilizado em cada Servigo hospitalar no caso de estar disponivel.

Preparagdo

Em primeiro lugar, deve ser reconstituido o frasco com o liofilizado (rétulo negro), com
1,25 mL de solvente extraido com seringa estéril do frasco de solvente de 5 mL (rétulo
rosa). Deve agitar-se suavemente, evitando a formagdo de espuma, até que o liofilizado
esteja completamente reconstituido. Desta forma obtém-se uma solugdo de veneno de
himendptero com uma concentragdo de 100 pg/mL.

A partir da solugdo com uma concentragdo de 100 pg/mL realizam-se diluigbes 1/10
tomando 0,5 mL da solugdo de veneno de himendpteros e injetando num frasco de 4,5
mL de solvente (etiqueta roxa). Posteriormente, extraem-se 0,5 mL desta diluigdo que se
injetam no frasco de solvente seguinte e, assim sucessivamente (ver Figura 1). Antes de
cada extragdo, deve agitar o frasco com suavidade. Ndo se utilizara NUNCA a mesma
seringa para a preparagdo das diferentes concentragdes da dilui¢do seriada.

Frasco com 125 pg de veneno para
1,25 mL reconstituir com 1,25 mL
— (Validade: 6 meses)

Solvente 5 mL Despois de reconstituido 100 pg/mL
0,5mL |

0,5mL 0,5mL 0,5 mL 0,5mL 0,5mL

6 solventes de

45mL
CONCENTRAGOES
10pg/mL 1 pg/mL 01pg/mL 0,01 pg/mL 0,001 pg/mL 0,001 g/ mL
Figura 1 [ vAupADES ]
1MES  1SEMANA 1 DIA 1DIA 1DIA 1DIA

O procedimento para o teste cutaneo intradérmico é o seguinte:
e Apele deve estar limpa e seca e deve ser desinfetada com dlcool pelo profissional que
vai realizar o teste.



