ERITROPOIETINA
alfaepoetina

CHRON EPIGEN INDUSTRIA E COMERCIO LTDA - CNPJ 043.365/0001-38
SOLUCAO INJETAVEL

Solugéo injetavel, 2.000 UI/mL: Embalagem contendo 1, 6, 10 e 20 frascos-ampola com 1mL e 1,6
e 12 seringas preenchidas com 1 mL.

Solugdo injetavel, 3.000 Ul/mL: Embalagem contendo 1, 6, 10 e 20 frascos-ampola com 1mL e 1,6
e 12 seringas preenchidas com 1 mL.

Solugdo injetavel, 4.000 Ul/mL: Embalagem contendo 1, 6, 10 e 20 frascos-ampola com 1mL e 1,6
e 12 seringas preenchidas com 1 mL.

Solugdo injetavel, 10.000 Ul/mL: Embalagem contendo 1, 6, 10 e 20 frascos-ampola com 1mL e
1,6 e 12 seringas preenchidas com 1 mL.




BULA PARA O PACIENTE

ERITROPOIETINA
alfaepoetina

APRESENTACOES

Solugdo injetavel, 2.000 Ul/mL: Embalagem contendo 1, 6, 10 e 20 frascos-ampola com 1mL e 1,6
e 12 seringas preenchidas com 1 mL.

Solugdo injetavel, 3.000 Ul/mL: Embalagem contendo 1, 6, 10 e 20 frascos-ampola com 1mL e 1,6
e 12 seringas preenchidas com 1 mL.

Solugdo injetavel, 4.000 Ul/mL: Embalagem contendo 1, 6, 10 e 20 frascos-ampola com 1mL e 1,6
e 12 seringas preenchidas com 1 mL.

Solugdo injetavel, 10.000 Ul/mL: Embalagem contendo 1, 6, 10 e 20 frascos-ampola com 1mL e
1,6 e 12 seringas preenchidas com 1 mL.

USO INTRAVENOSO OU SUBCUTANEO
USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO:
COMPONENTES Quantidade por apresentacao
Alfaepoetina 2.000UlI 3.000UlI 4.000UI 10.000UI
Albumina humana 2,5mg 2,5mg 2,5mg 2,5mg
Cloreto de sédio 5,8mg 5,8mg 5,8mg 5,8mg
Citrato de sédio 5,8mg 5,8mg 5,8mg 5,8mg
Acido citrico 0,06mg 0,06mg 0,06mg 0,06mg
Agua para inje¢éo gsp 1,0mL | gsp 1,0mL |qgsp 1,0mL [ gsp 1,0mL

INFORMACOES AO PACIENTE
1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?

A alfaepoetina (eritropoietina humana recombinameindicada para o tratamento de anemia
associada a faléncia renal crbnica, anemia emmasi€om cancer tratados com quimioterapia e
para a mobilizacdo de hemacias em periodo peratper em cirurgias eletivas.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

A eritropoietina € uma substancia produzida nos eim resposta a um nivel reduzido de oxigénio
no sangue. Sua acdo, assim como da alfaepoetsdtarem aumento do nimero de hemacias
circulantes.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Este medicamento ndo deve ser utilizado em casaledgia a alfaepoetina ou a qualquer outro

componente da formula. A alfaepoetina € contrécatth para pessoas com pressdo alta nao
controlada, pessoas com alergia a algum derivadcéligas de mamiferos e para pessoas com




infeccdes pré-existentes (a infeccdo deve seraada antes de usar alfaepoetina).
Gravidez e Lactacéo

A seguranca da alfaepoetina em gravidas ndo fabelgcida. O médico deve avaliar se este
medicamento pode ser utilizado durante a gravipaa verificar se o beneficio potencial justifica
0 risco potencial ao feto. Deve-se tomar cuidado oouso deste medicamento por mulheres que
estejam amamentando, pois ndo se sabe se a atlfaagbexcretada no leite humano.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesgygravidas sem orientacdo meédica ou do
cirurgiao dentista.

4. O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTQO?

O hematécrito (percentagem ocupada pelos globwdosielhos ou heméacias no volume total de
sangue) deve ser monitorado regularmente, umaarezemana na fase inicial do tratamento e uma
vez a cada duas semanas na fase de manutencaevparaeritropoese (producdo de globulos
vermelhos ou hemacias) excessiva. O hematocritale@e ser maior que 36%. O tratamento com
alfaepoetina deve ser interrompido se ocorreropiiese excessiva. Os habitos alimentares devem
ser alterados para evitar excesso de potassio.c@eep excesso de potassio, a dose deve ser
ajustada de acordo com a recomendacdo meédica.3steteyve ser dispensada a pacientes com
sintomas como infarto do miocardio, pulméo, cérebmanifestacbes alérgicas. Deve ser feita a
reposicdo de ferro, cujo o nivel de ferritina s#rijprincipal proteina de armazenamento de ferro,
cujo nivel é proporcional a quantidade de ferroonganismo) esteja abaixo de 100ng/mL ou a
saturacao de transferrina (proteina que transpoféaro de acordo com a necessidade da célula)
esteja menor que 20%. Caso o0 paciente ndo respmna&o mantenha resposta a terapia com
alfaepoetina, devem ser considerados os possiaigas: deficiéncia de acido folico ou vitamina
B12, intoxicacdo por aluminio. Nao foram observadasiéncias de interagcbes medicamentosas
entre alfaepoetina e outros medicamentos durand@saios clinicos.

Este medicamento pode causar doping.

Informe ao seu médico ou cirurgido dentista se vocéstd fazendo uso de algum outro
medicamento.

N&o use medicamento sem o conhecimento de seu médRode ser perigoso para sua saude.
5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO GUARDAR ESMIEDICAMENTO?

A alfaepoetina deve ser mantida sob refrigera@ae §°C). Nao deve ser congelada. Deve ser
protegida da luz. A alfaepoetina tem validade 4en2ses a partir de sua data de fabricagéo.

Numero de lote e datas de fabricacdo e validade:da embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidGuarde-o em sua embalagem
original.

A alfaepoetina € um liquido transparente e in¢od®m particulas visiveis. Apenas soluctes
incolores, transparentes devem ser injetados.




As seringas preenchidas sé@o de dose Unica, naadieser reutilizadas apds a administracao.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.SGeale esteja no prazo de validade e vocé
observe alguma mudanca no aspecto, consulte o farogutico para saber se podera utiliza-lo.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcancesl criangas.
6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Pacientes com faléncia renal crénica devem usaepbetina, sob supervisdo médica, através de
injecdo por via intravenosa ou subcutanea, 2 az8svea semana. A dose deve ser ajustada de
acordo com o grau de anemia, idade e outros fatel@sionados. O tratamento € dividido em dois
estagios: fase inicial e fase de manutencéo.

Na fase inicial, a dose inicial recomendada é de6-1BDUI/Kg/semana para pacientes sob
hemodialise e dialise peritoneal continua e 75-10Qifsemana para pacientes que nao estejam
sob dialise. A dose pode ser elevada de 15-30 Udiikdro semanas ap0s o inicio de terapia, se 0
aumento do hemataocrito tiver sido inferior a 0,586 gemana. Porém, o aumento maximo na dose
ndo deve exceder 30UI/Kg semanal e 0 hematocrdaladie exceder 36%. Na fase de manutencao,
a dose deve corresponder a 2/3 da dose iniciallogo o hematdcrito atinja 30-33% ou a
hemoglobina atinjal00-110g/L.O hematdcrito devermsenitorado a cada 2-4 semanas para que
estes parametros sejam mantidos em um nivel apdoprRecomenda-se injecdo intravenosa aos
pacientes sob dialise e inje¢cdo subcutédnea aosmnpesisob didlise peritoneal e aqueles que néo
estejam sob didlise. Os pacientes com cirurgiarpmgda, apresentando hemoglobina entre 100-
130g/L devem receber 150UI/Kg de alfaepoetina,vposubcutanea, 3 vezes por semana, iniciando
o tratamento 10 dias antes da cirurgia até 4 di@s a cirurgia. A alfaepoetina pode aliviar a
anemia associada com a cirurgia, reduzir a ne@asside transfusdo peri cirargicas e corrigir
anemia pos cirurgica. Suplemento férrico deve darigistrado para evitar a falta de ferro. Para
pacientes com cancer sob quimioterapia, o tratamneoin alfaepoetina ndo € recomendado a
pacientes com niveis enddégenos de eritropoietungg@ersores a 200muUl/mL. Pacientes com niveis
enddgenos basais inferiores respondem mais vigomga ao tratamento que pacientes com niveis
superiores. A dose inicial recomendada é de 150flicacdo, por via subcutanea, 3 vezes por
semana durante 4 a 8 semanas. Se a resposta ngatisfatoria (ndo reduzir a necessidade de
transfusdes ou ndo aumentar o hematocrito apos@ses de terapia) a dose de alfaepoetina pode
ser elevada até 200Ul/kg/aplicacdo, 3 vezes poasante o hematdcrito exceder 40%, a dose de
alfaepoetina deve ser interrompida até que o hamtm@lcance 36%. A dose de alfaepoetina deve
ser reduzida em 25% quando o tratamento for recatioee ajustado para manter o hematocrito
desejado. O aumento na dose deve ser interrompidodq o hematdcrito exceder 40% ou o
aumento deste exceder 4% em um periodo de duasaema

Siga a orientacdo de seu meédico, respeitando seoyreorarios, as doses e a duracao do
tratamento.
N&o interrompa o tratamento sem o conhecimentedengdico.

7. 0 QUE DEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER DE USABH= MEDICAMENTO?

No caso de esquecimento da administracdo da dgsesadogia deve ser retomada normalmente.
N&o h&a necessidade de dose suplementar para canpaisse esquecida.

Em caso de duvidas, procure orientacdo do farmiaocéul do seu médico ou cirurgido- dentista.

8.QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME CAUSR




Reacdes gerais: Raros pacientes em fase iniciabda@o medicamento apresentam dor de cabeca,
dor muscular, artrite. A maioria melhora com tragato sintomatico sem influenciar na
continuidade do uso do medicamento. Nos casos ifispe@m que 0s sintomas persistirem, deve-
se consultar o médico sobre a necessidade deoimieer o uso do medicamento.

Hipertensdo: Aumento da presséo sanguinea temeatado como o principal efeito adverso.

Eventos tromboticos: Existem raros relatos de @setombo-embolisticos sérios ou ndo usuais
incluindo tromboflebite migratéria, trombose miarascular, embolia pulmonar e trombose da
artéria da retina e veias renais.

Reacoes alérgicas: Nao existe relato de reacagia&nafilatica associada com a administracédo de
alfaepoetina. Rash cutaneo e urticaria foram ramdenobservados e quando relatados foram
suaves e transitorios. Nao existem evidéncias sengelvimento de anticorpos contra alfaepoetina
até o momento, incluindo pacientes que recebertarpaetina durante 4 anos. Apesar disso, no
caso de ocorréncia de reacdo anafilatica o trat@m@eve ser imediatamente descontinuado e
terapia apropriada deve ser iniciada.

Informe ao seu médico, cirurgido-dentista ou faguoéco o aparecimento de reagfes indesejaveis
pelo uso do medicamento. Informe também a emptesaéa de seu servico de atendimento.

9. O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA QUANTIDADE MAIORDO QUE A INDICADA
DESTE MEDICAMENTO?

A quantidade maxima que pode ser seguramente etiada em doses Unicas ou multiplas néo foi
determinada. Terapia com doses acima da recomeruizaiaresultar em policitemia.

Em caso de uso de grande quantidade deste medicareenprocure rapidamente socorro
meédico e leve a embalagem ou bula do medicamente,mossivel. Ligue para 0800 722 6001, se
vocé precisar de mais orientacdes

DIZERES LEGAIS

M.S.: 1.5625.0002
Farmacéutico Responséavel: Hernani Ramos dos S&@RISRJ n° 13.688

Fabricado por: Shenyang Sunshine PharmaceuticalLTo, Shenyang, China
Importado por: Chron Epigen Industria e Comércubalt

Av. Carlos Chagas Filho, 791 - Cidade Universitaria
CEP: 21941-904 - Rio de Janeiro - RJ - Brasil
CNPJ: 04.415.365/0001-38

Tel/Fax: 55 21 2290-7359

SAC(21)2260-9660

www.chronepigen.com.br

e-mail: chron@chronepigen.com.br
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Essa bula foi aprovada em 13/02/2017




Anexo B
Historico de Alteracédo da Bula

Dados da submissao eletronica

Dados da Peticadicagio que altera bula

Dados das alteracOeslde b

Data do o . Data do N° do Data da Itens de versoes Apresentacoes
: N° do expediente Assunto . . Assunto ~ (VPIVP .
expediente expediente | expediente aprovacao Bula S) relacionadas
2.000 Ul/mL:
Embalagem contendo 1
6, 10 e 20 frascos-
ampola com 1mL
3.000 Ul/mL:
Embalagem contendo 1
10463-PRODUTO Incluséo inicial 6, 10 e 20 frascos-
BIOLOGICO - Inclusao de acordo com ampola com 1mL
27/06/2014 Inicial de Texto de Bula na na na na RDC 60/12e | VP €VPS 4.000 Ul/mL:
— RDC 60/12 RDC 47/09 Embalagem contendo 1
6, 10 e 20 frascos-
ampola com 1mL
10.000 Ul/mL:
Embalagem contendo 1
6, 10 e 20 frascos-
ampola com 1mL
28/07/2014 0608451/14-6 10456 - PRODUTO 28/07/2014 0608086/14-3 10279- 28/07/2014 Incluséo de VP1le Solugdo injetavel, 2.000
BIOLOGICO- PRODUTO nova VPS1 UI/mL: Embalagem
Notificagéo de alteracé BIOLOGICO - apresentacgéo d contendo 1, 6, 10 e 20
de texto de Bula — RDQ Alteracido de seringa frascos-ampola com
60/12 Texto de Bula preenchida ImL e 1,6 e 12 seringas

preenchidas com 1 mL.
Solugio injetavel, 3.000
UI/mL: Embalagem
contendo 1, 6, 10 e 20
frascos-ampola com
ImL e 1,6 e 12 seringas
preenchidas com 1 mL.
Solugdo injetével, 4.000
UI/mL: Embalagem
contendo 1, 6, 10 e 20
frascos-ampola com
ImL e 1,6 e 12 seringas
preenchidas com 1 mL.
Solugio injetavel,
10.000 UI/mL: Emba-
lagem contendo 1, 6, 10
e 20 frascos-ampola
com ImLe 1,6 e 12
seringas preenchi-
das com 1 mL.




13/02/2017 n/a 10456 - PRODUTO 13/02/2017 n/a 10456 - 13/02/2017 Adequagdo a VP2 e Solugdo injetével, 2.000
BIOLOGICO- PRODUTO DCB VPS2 UI/mL: Embalagem
Notificagao de alteragao BIOLOGICO- contendo 1, 6, 10 e 20

de texto de Bula— RDQ
60/12

Notificagcdo de

alteracao de textd

de Bula— RDC
60/12

frascos-ampola com
ImL e 1,6 e 12 seringas
preenchidas com 1 mL.
Solugdo injetével, 3.000
UI/mL: Embalagem
contendo 1, 6, 10 e 20
frascos-ampola com
ImL e 1,6 e 12 seringas
preenchidas com 1 mL.
Solugio injetavel, 4.000
UI/mL: Embalagem
contendo 1, 6, 10 e 20
frascos-ampola com
ImL e 1,6 e 12 seringas
preenchidas com 1 mL.
Solugdo injetével,
10.000 UI/mL: Emba-
lagem contendo 1, 6, 10
e 20 frascos-ampola
com ImLe 1,6 e 12
seringas preenchi-
das com 1 mL.




