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RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO

1. NOME DO MEDICAMENTO

Xeflox 5 mg/ml colirio

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Um ml de colirio, solugdo, contém 5,12 mg de levofloxacina hemi-hidratada
equivalente a 5 mg de levofloxacina.

Para um volume teodrico de uma gota equivalente a 0,05ml, a quantidade de
substéncia ativa € 0,256 mg de levofloxacina hemi-hidratada, equivalente a 0,25 mg
de levofloxacina.

Excipiente com efeito conhecido:
Um ml de colirio, solugdo, contém 0,05 mg de cloreto de benzalconio.

Lista completa de excipientes, ver secgdo 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Colirio, solugdo.

Solucdo aquosa limpida, de cor amarelo-esverdeado.

Solucdo isoténica ajustada ao intervalo de valores de pH fisiolégico.
pH6.0a7.0

Osmolaridade 240 a 325 mosmol/kg

4. INFORMACOES CLINICAS
4.1 IndicagOes terapéuticas

Xeflox esta indicado para o tratamento topico de infegcdes oculares externas
bacterianas em doentes com idade igual ou superior a 1 ano provocadas por
microrganismos sensiveis a levofloxacina (ver também secgdes 4.4 e 5.1).

Xeflox esta indicado em adultos, criancas com idade igual ou superior a 1 ano e até
12 anos, e adolescentes com idade compreendida entre 12 e 18 anos.

E necessario ter em conta as normas orientadoras oficiais gquanto a utilizagdo
adequada de agentes antibacterianos.

4.2 Posologia e modo de administragao

Posologia

Para todos os doentes, instilar uma a duas gotas no(s) olho(s) afetado(s) de duas
em duas horas até 8 vezes por dia, enquanto estiver acordado, durante os primeiros
dois dias e seguidamente, do dia 3 ao dia 5, quatro vezes por dia.
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Se estiverem a ser usados simultaneamente diferentes medicamentos oculares
topicos, é necessario pelo menos um intervalo de 15 minutos entre as aplicagbes.
Para prevenir a contaminacdao da extremidade do conta-gotas e da solugao, a
extremidade do conta-gotas ndo deve entrar em contacto com as palpebras nem
com as zonas circundantes.

A duracdo do tratamento depende da gravidade da afecdo e da evolugdo clinica e
bacterioldgica da infegcdo. A duracdo habitual do tratamento é de 5 dias.

Ndo foi estabelecida a seguranca e a eficacia no tratamento da Ulcera cornea e da
oftalmia do recém-nascido.

Xeflox ndo esta recomendado para utilizacdo em criangas com idade inferior a 1 ano
de idade, devido a auséncia de dados de segurancga e eficacia.

Populacdo pediatrica

A posologia € a mesma recomendada em adultos e criancas com idade igual ou
superior a 1 ano.

A seguranca e a eficacia de Xeflox em criancas com idade igual ou superior a 1 ano
foram estabelecidas.

A seguranca e a eficacia de Xeflox em criangas com idade inferior a 1 ano ndo foram
ainda estabelecidas.

Ndo existem dados disponiveis.

Utilizacdo nos idosos
N&o é necessario qualguer ajuste da dose.

Modo de administracdo
Uso oftalmico.

4.3 Contraindicagoes

Hipersensibilidade a substdncia ativa levofloxacina, a outras quinolonas ou a
qualguer um dos excipientes mencionados na seccao 6.1, como por exemplo, cloreto
de benzalconio.

Xeflox nao deve ser administrado durante a gravidez e aleitamento.
4.4 Adverténcias e precaugoes especiais de utilizagdo

Xeflox ndo deve ser injetado por via subconjuntival. A solucdo nao deve ser
introduzida diretamente na cdmara anterior do globo ocular.

As fluoroquinolonas sistémicas tém sido associadas a reacGes de hipersensibilidade,
mesmo apds uma dose Unica. Se ocorrer uma reacdo alérgica a levofloxacina,
suspender a utilizacdao do medicamento.

Tal como acontece com outros anti-infeciosos, a utilizacao prolongada pode resultar
no crescimento excessivo de organismos n&o-sensiveis, incluindo fungos. Se a
infecdo piorar, ou se ndo forem observadas melhorias clinicas num periodo
considerado razoavel, suspender a utilizagdo e efetuar um tratamento alternativo.
Sempre que a avaliacdo clinica o determine, o doente deve ser examinado com a
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utilizagdo de métodos de ampliagdo como, por exemplo, biomicroscopia de lampada
de fenda e, quando apropriado, com utilizacgdo de testes de coloragcdo com
fluoresceina.

Os doentes com infecdes oculares externas bacterianas ndo devem usar lentes de
contacto.

Xeflox contém cloreto de benzalconio, que pode causar irritagdo ocular.

Tendinite e rutura de tenddes podem ocorrer com terapéutica por via sistémica com
fluoroquinolona, incluindo a levofloxacina, particularmente em doentes idosos e
aqueles tratados concomitantemente com corticosterdides. Por conseguinte, devem
ser tomadas precaucdes e o tratamento com Xeflox deve ser descontinuado ao
primeiro sinal de inflamacdo do tenddo (ver seccao 4.8).

Populacdo pediatrica
As adverténcias e precauctes especiais de utilizagdo sdo as mesmas para adultos e
criangcas com idade igual ou superior a 1 ano.

4.5 Interacoes medicamentosas e outras formas de interagao

Ndo foram realizados estudos especificos de interacbes medicamentosas com Xeflox.
Uma vez que as concentracdes plasmaticas maximas da levofloxacina apos
administracdo ocular sdo, pelo menos, 1000 vezes inferiores as referidas apos as
doses orais padrdo, &€ improvavel que as interacbes mencionadas para o uso
sistémico tenham relevancia clinica quando se utiliza Xeflox. Se forem utilizadas
concomitantemente diferentes terapéuticas oculares topicas, € necessario pelo
menos um intervalo de 15 minutos entre as instilagOes.

Populacdo pediatrica
Nao foram realizados estudos de interacao.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

A administracdo de Xeflox é contraindicada durante a gravidez e aleitamento uma
vez que inibidores da girase tém demonstrado, em estudos em animais, causar
alteracbes de crescimento das articulagbes para apoio da carga. Até a data,
desconhece-se as concentragdes plasmaticas de levofloxacina atingidas apods
aplicacdao nos olhos infetados.

Gravidez:

Ndo existem dados suficientes sobre a utilizagdo de levofloxacina em mulheres
gravidas. Os estudos em animais ndo revelam efeitos nocivos diretos ou indiretos no
gue respeita a toxicidade reprodutiva (ver seccdo 5.3). Desconhece-se o potencial
risco para o ser humano.

Xeflox ndo deve ser utilizado durante a gravidez, a menos que o beneficio
claramente justifique o potencial risco para o feto.

Amamentacdo:

A levofloxacina é excretada no leite materno. Contudo, nas doses terapéuticas de
levofloxacina ndo se prevéem quaisquer efeitos para o lactente. Xeflox sé deve ser
utilizado durante a amamentacdo se o potencial beneficio justificar qualquer
potencial risco para o bebé que estd a ser amamentado.

Fertilidade
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A levofloxacina ndo causou dano na fertilidade de ratos expostos a doses
consideravelmente excessivas face a exposicdo humana maxima apos administracdo
ocular (ver seccao 5.3).

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Os efeitos de Xeflox sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sdo
reduzidos.
Se se verificarem quaisquer efeitos passageiros sobre a visdo, o doente deve ser
aconselhado a aguardar até este efeito passar, antes de conduzir ou utilizar
maquinas.

4.8 Efeitos indesejaveis

E de esperar que aproximadamente 10% dos doentes tenham reacdes adversas.
Normalmente, as reacdes sao ligeiras ou moderadas, passageiras e geralmente
limitadas ao olho.

Como o medicamento contém cloreto de benzalcénio, 0o eczema de contacto e/ou
irritacdo podem ser devidos ao componente ativo ou a este conservante.

Foram comunicados o0s seguintes efeitos indesejaveis avaliados como
definitivamente, provavelmente ou possivelmente relacionados com o tratamento
com Xeflox durante ensaios clinicos e durante a experiéncia pds-comercializacdo.

Doencas do sistema imunitario

Raros (>1/10,000, <1/1.000): ReacOGes alérgicas extra-oculares, incluindo erupgdo
cutanea.

Muito raros (<1/10.000), desconhecido (ndo pode ser calculado a partir dos dados
disponiveis): Anafilaxia

Doencas do sistema nervoso
Pouco frequentes (>1/1.000, <1/100): Cefaleia.

Afecdes oculares

Frequentes (>1/100, <1/10): Queimadura ocular, diminuicdo da visdao e filamento
Mucoso.

Pouco frequentes (>1/1.000, <1/100): Jungdo das palpebras, quemose, reacdo
papilar conjuntival, edema da palpebra, desconforto ocular, prurido ocular, dor
ocular, congestdo conjuntiva, foliculos conjuntivais, secura ocular, eritema da
palpebra e fotofobia.

Nos estudos clinicos ndo foram observados precipitados corneos.

Doencas respiratorias, toracicas e do mediastino Pouco frequentes (>1/1.000,
<1/100): Rinite

Muito raros (<1/10.000), desconhecido (ndo pode ser calculado a partir dos dados
disponiveis): Edema laringeo.

Rotura do ombro, da mao, do tenddo de Aquiles ou de outros tenddes que
necessitaram de intervencdo cirdrgica ou resultaram em incapacidade prolongada
foram reportados em doentes que receberam fluorogquinolonas sistémicas. Estudos e
experiéncia pos-comercializagdo com quinolonas sistémicas indicam que o risco
dessas roturas pode estar aumentado em doentes que recebem corticosterodides,
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especialmente em doentes geriatricos e em tend&es sob elevada tensdo, incluindo o
tendao de Aquiles (ver seccao 4.4).

Populagcdo pediatrica
E de esperar que a frequéncia, o tipo e a gravidade das reacGes adversas em
criangas sejam 0s mesmos que os verificados em adultos.

Notificacdo de suspeitas de reacdes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacGes adversas apos a autorizacdo do medicamento é
importante, uma vez que permite uma monitorizagdo continua da relacdo beneficio-
risco do medicamento. Pede-se aos profissionais de saude que notifiqguem quaisquer
suspeitas de reacdes adversas diretamente ao INFARMED, I.P.:

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 7373

Linha do Medicamento: 800222444 (gratuita)

Fax: + 351 21 798 73 97

Sitio da internet: http://www.infarmed.pt/web/infarmed/submissaoram
E-mail: farmacovigilancia@infarmed.pt

4.9 Sobredosagem

A quantidade total de levofloxacina existente num frasco de colirio é demasiado
pequena para induzir efeitos toxicos apdés uma ingestdo oral acidental. Se for
considerado necessario, o doente pode ser observado clinicamente e podem ser
tomadas medidas de apoio. Apdés uma sobredosagem local com Levofloxacina 5
mg/ml colirio, os olhos podem ser lavados com agua limpa (da torneira) a
temperatura ambiente.

Populacdo pediatrica

As medidas a adotar em caso de sobredosagem sao as mesmas em adultos e em
criangas com idade igual ou superior 1 ano.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propriedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: 15.1.1. Medicamentos usados em afecGes oculares. Anti-
infeciosos topicos. Antibacterianos.

Coédigo ATC: SO1AEQ5

A levofloxacina é o L-isdmero da substancia medicamentosa racémica ofloxacina. A
atividade antibacteriana da ofloxacina reside principalmente no L-isémero.

Modo de acao
Como agente antibacteriano da classe das fluoroquinolonas, a levofloxacina inibe as
topoisomerases bacterianas tipo II - a DNA girase e a topoisomerase IV. A
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levofloxacina atua preferencialmente na DNA girase em bactérias Gram-negativas e
na topoisomerase IV em bactérias Gram-positivas.

Mecanismos de resisténcia

A resisténcia bacteriana a levofloxacina pode desenvolver-se principalmente devido a
dois mecanismos principais, nomeadamente a diminuicdo da concentracdo
intrabacteriana de um farmaco ou as alteracGes das enzimas alvo de um farmaco. A
alteracdo do local alvo resulta de mutagdes a nivel dos genes dos cromossomas que
codificam a DNA girase (gyrA e gyrB) e a topoisomerase IV (parC e parE; grlA e griB
no Staphylococcus aureus). A resisténcia devida a uma concentracdo intrabacteriana
baixa do farmaco resulta quer de purinas alteradas da membrana externa (OmpF)
gue levam a diminuicdo da entrada de fluoroquinolonas em bactérias Gram-
negativas quer de de bombas de efluxo. A resisténcia mediada pelo efluxo foi
descrita em pneumococos (PmrA), em estafilococos (NorA), em bactérias anaerobias
e em bactérias Gram-negativas. Finalmente, a resisténcia as quinolonas mediada por
plasmideos (determinada pelo gene gnr) foi citada na Klebsiella pneumoniae e na E.
coli.

Resisténcia cruzada

Pode ocorrer resisténcia cruzada entre fluoroquinolonas. MutacBes isoladas podem
ndo resultar em resisténcia clinica, mas mutagdes multiplas causam geralmente
resisténcia clinica a todos os farmacos da classe das fluoroquinolonas. As purinas
alteradas da membrana externa e os sistemas de efluxo podem ter uma ampla
especificidade para substratos, incidindo sobre varias classes de medicamentos
antibacterianos e levando a multiresisténcia.

Break-points

As concentragdes criticas de sensibilidade das concentracdes minimas inibitérias
(CMI) que separam o0s microrganismos sensiveis dos que tém uma sensibilidade
intermédia e os microrganismos com sensibilidade intermédia dos resistentes, de
acordo com a concentracdo critica da Comissdo Europeia de Antibiogramas (EUCAST
- European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing) sdao as seguintes:
Pseudomonas spp., Staphylococcus spp., Streptococcus A,B,C,G: Sensivel < 1 mg/I,
resistente > 2 mg/I

Streptococcus pneumoniae: Sensivel < 2 mg/|, resistente > 2 mg/|

Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis: Sensivel < 1 mg/l, resistente > 1
mg/|

Todos os outros agentes patogénicos: Sensivel < 1 mg/Il, resistente > 2 mg/I

Espetro antibacteriano

A prevaléncia de resisténcia adquirida pode variar geograficamente e com o tempo
para as espécies selecionadas, sendo desejavel a obtencdo de informacstes locais
sobre a resisténcia, especialmente no tratamento de infegcdes graves. Por
conseguinte, as informacdes apresentadas servem apenas de orientagdo aproximada
sobre as probabilidades dos microrganismos serem sensiveis a levofloxacina ou n&o.
Se necessario, deve obter-se o conselho de peritos quando a prevaléncia local da
resisténcia é tal que a utilidade do medicamento, em pelo menos alguns tipos de
infecdo, é duvidosa.

Apenas as espécies bacterianas que sdo normalmente responsaveis pelas infegdes
oculares externas, como a conjuntivite, sao apresentadas na tabela seguinte:
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Espetro antibacteriano — categorias de sensibilidade e caracteristicas da resisténcia
de acordo com a EUCAST

Categoria I: Espécies frequentemente sensiveis

Microrganismos aerdbios Gram-positivos

Staphylococcus aureus (MSSA)*

Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pyogenes

Estreptococos do grupo Viridans

Microrganismos aerdébios Gram-negativos

Escherichia coli

Haemophilus influenzae

Moraxella catarrhalis

Pseudomonas aeruginosa | (Isolados obtidos em ambulatorio)
Outros microrganismos
Chlamydia trachomatis (O tratamento de doentes com

conjuntivite por Chlamydia requer
tratamento  antimicrobiano  sistémico
concomitante)

Categoria II: Espécies nas quais a resisténcia adquirida pode constituir problema

Microrganismos aerdbios Gram-positivos

Staphylococcus aureus (MRSA)**

Staphylococcus epidermidis

Microrganismos aerdébios Gram-negativos

Pseudomonas aeruginosa | (isolados obtidos no hospital)

* MSSA= estirpes de Staphylococcus aureus sensiveis a meticilina
**MRSA= estirpes de Staphylococcus aureus resistentes a meticilina

Os dados de resisténcia apresentados na tabela baseiam-se nos resultados de um
estudo multicéntrico de vigilancia (Estudo Oftalmoldgico), sobre a prevaléncia de
resisténcia em isolados bacterianos obtidos de doentes com infecdes oculares, entre
Junho e Novembro de 2004 na Alemanha.

Os organismos foram classificados como sensiveis a levofloxacina com base na
sensibilidade in vitro e nas concentragdes plasmaticas atingidas apds tratamento
sistémico. O tratamento topico atinge picos de concentragdes mais elevados do que
0s encontrados no plasma. Porém, ndo se sabe se ou como a cinética do
medicamento apos aplicagdo topica no olho pode modificar a atividade antibacteriana
da levofloxacina.

Populacdo pediatrica
As propriedades farmacodindmicas sdo as mesmas em adultos e em criangas com
idade igual ou superior a 1 ano.

5.2 Propriedades farmacocinéticas
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Apos instilagdo ocular, a levofloxacina mantém-se na pelicula lacrimal.

Num estudo com voluntarios saudaveis, as concentragdes médias de levofloxacina na
pelicula lacrimal medidas quatro e seis horas apos a administracdo topica foram de
17,0 e 6,6 upg/ml, respetivamente. Cinco dos seis individuos estudados,
apresentavam concentragdes iguais ou superiores a 2 pg/ml ao fim de 4 horas apods
a administracdo. Quatro dos seis individuos mantinham esta concentracdo ao fim de
6 horas apds a administracdo.

A concentracdo de levofloxacina no plasma foi medida em 15 voluntarios adultos
saudaveis em diversos periodos de tempo durante um periodo de tratamento de 15
dias com Levofloxacina 5 mg/ml colirio, solugdo. A concentracdo meédia de
levofloxacina no plasma 1 hora apoés a administragdo variou de 0,86 ng/ml no Dia 1
para 2,05 ng/ml no Dia 15. A concentracdo maxima mais elevada de levofloxacina,
2,25 ng/ml, foi medida no Dia 4 apds 2 dias de administracdo de 2 em 2 horas
durante um total de 8 doses por dia. As concentracbes maximas de levofloxacina
aumentaram de 0,94 ng/ml no Dia 1 para 2,15 ng/ml no Dia 15, o que é mais de
1000 vezes inferior as reportadas apds as doses orais padrdo de levofloxacina.

Desconhece-se até a data quais sdo as concentragtes plasmaticas de levofloxacina
atingidas apos aplicagdo em olhos infetados.

5.3 Dados de seguranca pré-clinica

Foram observados efeitos pré-clinicos apenas com exposicdes consideravelmente
superiores a exposicdo humana maxima, apos instilacdo de Levofloxacina 5 mg/ml
colirio, o que indica importancia diminuta para o uso clinico.

Demonstrou-se, em estudos em animais, que o0s inibidores da girase causam
perturbacdes do crescimento das articulacdes para apoio de carga.

Em comum com outras fluoroquinolonas, a levofloxacina revelou efeitos sobre a
cartilagem (empolamento e cavidades) em ratos e cdes apds doses orais elevadas.
Ndo pode ser excluido um potencial para o desenvolvimento de cataratas, devido a
auséncia de investigacbes especificas.

Com base nos dados atuais, ndo podem ser excluidos com seguranca, disturbios
visuais em animais.

Toxicidade reprodutiva:

A levofloxacina ndo foi teratogénica nos ratos com doses orais tdo elevadas como
810 mg/kg/dia. Uma vez que se demonstrou que a levofloxacina é completamente
absorvida, a cinética € linear. Ndo foram observadas diferencas nos parametros
farmacocinéticos entre doses orais Unicas e multiplas. A exposicdo sistémica em
ratos aos quais foram administradas doses de 810 mg/kg/dia € aproximadamente
50.000 vezes superior a obtida nos seres humanos apds doses de 2 gotas de
Levofloxacina 5 mg/ml colirio em ambos os olhos. Em ratos, a dose mais elevada
causou aumento da mortalidade fetal e atraso na maturagdao coincidente com a
toxicidade materna. N&o foi observado qualquer efeito teratogénico quando se
administraram, a coelhos, doses por via oral com o maximo de 50 mg/kg/dia ou por
via intravenosa doses tdo elevadas como 25 mg/kg/dia. A levofloxacina ndo afetou a
fertilidade nos ratos com doses orais tao elevadas como 360 mg/kg/dia, resultando
em concentracles plasmaticas aproximadamente 16.000 vezes superiores as obtidas
apos 8 administracBes oculares em seres humanos.

Genotoxicidade:
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A levofloxacina ndo induziu mutagGes genéticas em células bacterianas ou de
mamiferos, mas induziu aberragdes cromossdomicas em células do pulmdo do
hamster chinés (CHL) in vitro com doses iguais ou superiores a 100 pg/ml na
auséncia de ativacdo metabdlica. Os testes in vivo ndo revelaram qualquer potencial
genotoxico.

Potencial fototdxico:

Estudos no ratinho apds administragdo tanto oral como intravenosa demonstraram que
a levofloxacina s6 tem atividade fototoxica com doses muito elevadas. Ndo foi
observado nem potencial de fotossensibilizacdo cutdnea nem potencial fototoxico
para a pele apos a aplicacdo de uma solucdo oftdlmica de levofloxacina a 3% na
pele rapada de cobaias. A levofloxacina ndo revelou qualquer potencial genotoxico
num ensaio fotomutagénico e reduziu o desenvolvimento de tumores num ensaio de
fotocarcinogenicidade.

Potencial carcinogénico:

Num estudo de carcinogenicidade de longa duracdo em ratos, a levofloxacina nao
revelou qualquer potencial carcinogénico ou oncogénico apds a administracdo didria
na dieta de 100 mg/kg/dia, durante 2 anos.

Avaliacdo do Risco Ambiental (ARA)

A concentracdo ambiental calculada prevista (PEC aguas de superficie) para Xeflox é
abaixo do limite de acdo 0,01 ug/l e o valor do LogKow para a levofloxacina € abaixo
do limite de acdo 4,5.

E altamente improvadvel que Xeflox represente um risco para o ambiente uma vez
gue ndo sao aparentes quaisquer outras preocupacdes ambientais para este
medicamento e sua substancia ativa levofloxacina.

6. INFORMAC@ES FARMACEUTICAS

6.1 Lista dos excipientes

Cloreto de benzalcénio (0,05 mg em 1 ml de colirio, solugdo)
Cloreto de sédio

Solucdo de hidréxido de sddio ou dcido cloridrico

Agua para preparacoes injetaveis

6.2 Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento ndo deve ser
misturado com outros medicamentos.

6.3 Prazo de validade

3 anos.
ApOs a primeira abertura: deve ser usado dentro de 28 dias.

6.4 Precaucoes especiais de conservacao

O medicamento ndo necessita de quaisquer precaucdes especiais de conservacao.
Manter o recipiente bem fechado.
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6.5 Natureza e conteldo do recipiente

Frasco estéril de polietileno de baixa densidade (LDPE) de 5 ml, com um conta-gotas
de LDPE e uma tampa de rosca de polietileno de alta densidade (HDPE) ou de HDPE/
LDPE.

Apresentacdes: 1 frasco de 5 ml.

6.6 Precaucodes especiais de eliminagdo e manuseamento
Nao existem requisitos especiais para a eliminacado.

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

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUGCAO NO MERCADO

DAVI II - Farmacéutica, SA

Estrada Consiglieri Pedroso, 69-B, Queluz de Baixo,

2730-055 Barcarena

Portugal
Phone: +351 21 434 0000

E-mail: geral@davi.pt

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
Registo n® 5831045 - Frasco - 5 ml

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVAGCAO DA AUTORIZAGAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

20 de novembro de 2018

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO



