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1) IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO

LAFEPE ZIDOVUDINA
zidovudina

APRESENTACAO
LAFEPE ZIDOVUDINA (xarope 1%) é apresentado em caixa com 20 frascos com 200 mL + copo medida.

USO ORAL
USO PEDIATRICO

COMPOSICAO

Xarope 1% - cada mL contém:

ZIAOVUAING. ...ttt 10 mg

EXCIPIENTES™ (.S P vvovereerirerie e vee e s 1mL

* benzoato de sddio, acido citrico, sacarose, glicerol, esséncia de morango e agua purificada.

1) INFORMAGOES AO PACIENTE

1. INDICACOES

1.1. Tratamento da infec¢éo por HIV-1

LAFEPE ZIDOVUDINA, um analogo de nucleosideo inibidor da transcriptase reversa, é indicado para o tratamento da
infecgéo por HIV-1 combinado com outros agentes antirretrovirais.

1.2. Prevencdo da transmissdo materno-fetal de HIV-1

E indicado na prevencéo da transmissdo materno-fetal de HIV-1, na terapia pos-parto em neonatos expostos ao HIV-1.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

A zidovudina pertence a um grupo de medicamentos antivirais, também conhecidos como antirretrovirais, chamados de
inibidores da transcriptase reversa analogos de nucleosideos (ITRN). Sao usados para tratar infecgdes causadas pelo virus
da imunodeficiéncia humana (HIV).

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Nao faga uso deste medicamento caso vocé seja alérgico a zidovudina ou a qualquer outro componente da formulacéo.

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

O uso de LAFEPE ZIDOVUDINA néo reduz o risco de transmissdo do HIV através da relacdo sexual ou do sangue e
seus derivados. Portanto, deve-se continuar a tomar as precaucdes apropriadas. N&o pare de tomar a medicacéo, a ndo ser
por orientacdo médica. Este medicamento ajuda a controlar sua condicéo e retarda a progressdo da doenga, mas ndo cura a
infeccéo por HIV. Vocé pode continuar a desenvolver infecgfes e outros males associados & doencga pelo HIV. O
tratamento ou prevencdo destas infecgdes podem requerer a administragdo concomitante de outros antirretrovirais. Nao
deixe de visitar seu médico regularmente.

Durante o tratamento, seu médico ira recomendar a realizacdo de exames de sangue, para avaliar seu tratamento e
monitorar as possiveis reacdes adversas.

Toxicidade hematolégica/Supressdao da medula dssea

LAFEPE ZIDOVUDINA deve ser usado com cautela em pacientes que tenham comprometimento da medula éssea
evidenciado em exames hematolégicos com contagem de granulécitos (células de defesa) menor que 1000 células/mm? ou
hemoglobina menor que 9,5 g/dL. A toxicidade hematoldgica parece estar estar relacionada a reserva de medula éssea pré-
tratamento e a dose e duragdo da terapia . Em pacientes com infec¢do avangada por HIV-1, as rea¢des adversas mais
significativas sdo anemia (baixa contagem de gldbulos vermelhos) e neutropenia (baixa contagem de glébulos brancos).
Em pacientes com toxicidade hematoldgica, a reducdo da hemoglobina pode ocorrer em 2 ou 4 semanas, € a neutropenia
em 6 ou 8 semanas. Houve relatos de pancitopenia (diminuicdo de todos os elementos celulares do sangue) associada ao
uso de LAFEPE ZIDOVUDINA, que foi reversivel na maioria dos casos apés interrupcdo do farmaco. Contudo, ocorreu
anemia significativa que, em muitos casos, requer ajuste de dose, interrup¢do do LAFEPE ZIDOVUDINA e/ou
transfusdes de sangue.

E necessario fazer exames de sangue regulares para acompanhar a contagem de seus globulos brancos ou vermelhos. Caso
a contagem esteja baixa, seu médico talvez realize ajuste de dose ou interrompa o tratamento com LAFEPE
ZIDOVUDINA.



Modelo de texto de bula — Paciente @ MEDICAMENTOS

LAFEPE ZIDOVUDINA GOVERNADOR MIGUEL ARRAES

Miopatia (doenga da musculatura esquelética)
Miopatia e miosite (inflamag¢do muscular) com alteracdes patologicas, semelhantes as produzidas na infecgao por HIV-1,
tém sido associadas ao uso prolongado de LAFEPE ZIDOVUDINA.

Acidose lactica e Hepatomegalia Severa com Esteatose

O uso de LAFEPE ZIDOVUDINA pode causar uma condigdo chamada acidose lactica (excesso de acido lactico no
sangue), e hepatomegalia severa com esteatose (aumento do figado e acimulo de gordura no figado ). Esse efeito colateral
€ raro, porém grave e pode ser fatal. A maioria dos casos ocorreu em mulheres. Sexo feminino e obesidade podem ser
indicados como fator de risco para o desenvolvimento de acidose latica e hepatomegalia severa com esteatose em
pacientes tratados com antirretroviral analogos de nucleosideos. O tratamento com LAFEPE ZIDOVUDINA deve ser
suspenso em qualquer paciente que desenvolva sintomas clinicos ou laboratoriais de acidose latica ou hepatotoxicidade
prolongada incluindo hepatomegalia e esteatose mesmo na auséncia de elevagdes significativas das transaminases.

Uso de terapia com Interferon + Ribavirina em pacientes coinfectados com HIV-1 e hepatite C (HCV)

Se o paciente ¢ portador do virus da hepatite C e faz uso de ribavirina, converse com o médico assistente. O uso de
ribavirina e zidovudina nédo é recomendado, especialmente no caso de pacientes com historico de anemia induzida pela
zidovudina. Pacientes que receberem interferon alfa com e sem ribavirina e LAFEPE ZIDOVUDINA devem ser
monitorados para evitar toxicidade associada ao tratamento, especialmente disfuncdo hepatica, baixa contagem de globulos
brancos e vermelhos.

A descontinuagdo de LAFEPE ZIDOVUDINA deve ser considerada como clinicamente apropriada, assim como a
reducdo da dose ou descontinuacdo do interferon alfa, da ribavirina, ou de ambos, também deve ser considerada se forem
observadas toxicidades clinicamente graves.

Atencdo: o uso incorreto causa resisténcia do HIV e falha no tratamento.

Sindrome de reconstituicdo imune

Foram reportados casos de sindrome de reconstituicdo imune em pacientes tratados com terapia antirretroviral combinada,
incluindo com LAFEPE ZIDOVUDINA. Durante a fase inicial da combinacéo antirretroviral, pacientes com deficiéncia
imune grave podem desenvolver reacGes inflamatdrias a infecgfes oportunistas assintomaticas ou residuais(como infeccéo
por Mycobacterium avium, citomegalovirus, pneumonia por Pneumocystis jirovecii, ou tuberculose) podendo requerer
avaliacdo e tratamento particular.

Disturbios autoimunes (doenca de Graves, polimiosite e sindrome de Guillain-Barré) também foram relatados por
ocorrerem na reconstituicdo imune; contudo, o tempo de inicio é variavel, e pode ocorrer varios meses ap6s o inicio do
tratamento.

Lipoatrofia

O tratamento com zidovudina foi associado a perda de gordura subcutanea. A incidéncia e a gravidade da lipoatrofia estdo
relacionadas a exposicdo cumulativa. Essa perda de gordura, que é mais evidente no rosto, membros e nadegas, pode ser
apenas parcialmente reversivel e a melhora pode acontecer meses ou anos depois de mudar para um regime de
medicamento que ndo contenha zidovudina. Os pacientes devem ser regularmente avaliados quanto a sinais de lipoatrofia
durante o tratamento com zidovudina e, se possivel, a terapia deve ser alterada para um regime alternativo se houver
suspeita de lipoatrofia.

Pacientes com comprometimento renal
Converse com o médico assistente sobre o uso deste medicamento se 0 paciente tiver problemas nos rins porque é preciso
assegurar gue as doses das substancias ativas de LAFEPE ZIDOVUDINA sdo adequadas para este caso.

Gravidez

Se a paciente esta gravida, planeja engravidar ou esta amamentando, avise ao médico antes de usar este medicamento. A
zidovudina atravessa a placenta e atinge concentraces fetais semelhantes as observadas em adultos. Por isso, deve ser
administrada a mulheres gréavidas somente apés avalia¢do do risco/beneficio. O uso de zidovudina por mulheres gravidas,
com tratamento subsequente dos recém-nascidos, tem mostrado reduzir a taxa de transmissdo fetal do virus durante a
gestacéo.

Lactacéo (amamentacéo)

Os centros de controle e prevencdo de doengas recomendam que mées infectadas com HIV-1 ndo amamentem seus
neonatos para evitar o risco de transmissao pos-natal. A zidovudina esta presente no leite humano. N&o ha informagdes
sobre os efeitos da zidovudina no lactente ou sobre os efeitos do farmaco sobre a producdo do leite. Devido ao potencial
para transmissao do HIV-1 (em neonatos HIV-1 negativos), ao desenvolvimento de resisténcia viral (em neonatos HIV-1
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positivos) e ao aparecimento de reages adversas graves em lactentes amamentados recomenda-se que mée utilizando
LAFEPE ZIDOVUDINA ndo amamentem seus neonatos.

Emedicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orienta¢cdo médica ou do cirurgido-dentista

Interagdes medicamentosas

E importante avisar ao médico sobre outros medicamentos que o paciente usa e que talvez afetem de forma negativa a acio
de LAFEPE ZIDOVUDINA (o contrario também pode ocorrer). Deve-se evitar 0 uso concomitante da zidovudina com os
seguintes medicamentos: estavudina, doxorrubicina, ganciclovir, interferon alfa, ribaravina ou outro agente citotoxico ou
supressor da medula 6ssea.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se vocé esta fazendo uso de algum outro medicamento.
Nao use medicamento sem o conhecimento de seu médico. Pode ser perigoso para a sua saude.

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?
LAFEPE ZIDOVUDINA deve ser conservado em temperatura ambiente (entre 15 e 30°C), protegido da luz e umidade.
Depois de aberto o paciente deve manter o medicamento em temperatura abaixo de 25°C, ndo necessitando refrigera-lo.

Namero de lote e datas de fabricacdo e validade: vide embalagem.
N&o use medicamento com o prazo de validade vencido.
Para sua seguranca, mantenha o medicamento em sua embalagem original.

Aspecto fisico/caracteristicas organolépticas
Xarope limpido e isento de particulas estranhas, apresentando odor de morango e sabor adocicado.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Caso vocé observe alguma mudanca no aspecto do medicamento que ainda esteja no prazo de validade, consulte o
médico ou o farmacéutico para saber se poderd utiliza-lo.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Modo de usar

Os profissionais de salde devem ter especial cuidado ao calcular a dose para pacientes pediatricos, além de tomar medidas
que evitem erros de dosagem e medicacao.

A dose prescrita deve ser baseada no peso corporal da crianca.

Posologia

Pacientes pediatricos

Caso o paciente pediatrico tenha peso maior ou igual a 4 kg, deve ser seguida a tabela 1.

Tabela 1. Recomendacéo de dose oral de LAFEPE ZIDOVUDINA para pacientes pediatricos.

Posologia
Peso corpdreo (kg) Dose diaria total
Duas vezes ao dia | Trés vezes ao dia
De 4 amenos de 9 24 mg/kg/dia 12 mg/kg 8 mg/kg
De 9 a menos de 30 18 mg/kg/dia 9 mg/kg 6 mg/kg
Maior ou igual a 30 600 mg/dia 300 mg 200 mg

Alternativamente, a dose de LAFEPE ZIDOVUDINA pode ser baseada na area superficial corpérea (ASC) de cada
crianca. A recomendacédo da dose oral de LAFEPE ZIDOVUDINA é de 480 mg/m2 em diversas doses (240 mg /m?2 duas
vezes ao dia, ou 160 mg/m? trés vezes ao dia). Na maioria dos casos a dose calculada em mg/kg ndo sera a mesma que a
calcula pela ASC.

Neonato
Inicia-se a administracdo 12 horas ap6s o nascimento e continua até a sexta semana. A dose prescrita deve ser baseada no
peso corporal da crianga.

Tabela 2. Recomendacéo de dose oral de LAFEPE ZIDOVUDINA para neonatos.
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Via de administracédo Dose diaria Posologia
total
Oral 8 mg/kg/dia 2 mg/kg a cada 6 horas

Pacientes com Anemia Severa e/ou Neutropenia

Pacientes com baixa contagem de globulos vermelhos e/ou baixa contagem de glébulos brancos podem requerer
interrupcdo de dose do LAFEPE ZIDOVUDINA até recuperagao das taxas. Em pacientes que desenvolverem anemia
significativa, a interrupgdo de dose ndo elimina a possivel necessidade de transfusdo. Se a recupera¢éo da medula ocorrer
apos a interrupcao da dose, pode ser retomado o tratamento com LAFEPE ZIDOVUDINA desde que medidas adjuntas
sejam realizadas, como o uso de alfa eritropoetina em doses recomendadas baseadas no nivel de eritropoetina no sangue.

Pacientes com Insuficiéncia Renal
Em pacientes mantidos em hemodialise ou dialise peritoneal ou com depuracéo de creatinina (CICr) inferior a 15 mL por
minuto, a dosagem oral recomendada é de 100 mg a cada 6 ou 8 horas.

Pacientes com Insuficiéncia Hepatica
N&o existem dados suficientes para recomendar ajuste de dose de LAFEPE ZIDOVUDINA em pacientes com
insuficiéncia hepatica ou cirrose hepatica. Convém realizar monitoramento da toxicidade hematoldgica.

Siga a orientacdo de seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duracéo do tratamento.
Né&o interrompa o tratamento sem o conhecimento de seu médico.

7. O QUE DEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

Caso esqueca-se de administrar uma dose, devera administra-la assim que possivel, no entanto, se estiver proximo do
horario da dose seguinte devera esperar por este horario, respeitando sempre o intervalo determinado pela posologia.
Nunca devem ser administradas duas doses ao mesmo tempo.

Em caso de davidas, procure orientacdo do farmacéutico ou de seu médico ou cirurgido-dentista.

8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME CAUSAR?

Como todo medicamento, LAFEPE ZIDOVUDINA pode causar efeitos indesejaveis. Durante o tratamento, nem sempre
é possivel determinar se alguns destes efeitos sdo provocados pelo LAFEPE ZIDOVUDINA, por outros medicamentos
que vocé também usa ou pela propria infeccdo por HIV. Por essa razdo, é muito importante manter o médico informado
sobre qualquer mudanca no estado de satde do paciente.

Reagdes muito comuns (ocorrem em 10% dos pacientes que utilizam este medicamento)
- febre;

- dor de cabeca;

- tosse;

- mal estar;

- rash cutaneo (manchas vermelhas e placas pelo corpo);

- hepatomegalia (aumento anormal do tamanho do figado);

- anorexia;

- macrocitose.(gl6bulos vermelhos maiores que o normal).

Reagdes comuns (ocorrem entre 1% e 10% dos pacientes que utilizam este medicamento)
- diarreia;

- constipacéo;

- ndusea e vomito;

- fraqueza;

- som anormal da respiracao;

- secre¢do nasal ou congestdo nasal;
- estomatite;

- insuficiéncia cardiaca congestiva;
- diminuic&o dos reflexos;

- anormalidade no ecocardiograma;
- edema (acumulo de liquido);

- dilatagdo do ventriculo esquerdo;
- agitacdo/instabilidade;

- perda de peso;
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- esplenomegalia (baco aumentado);

- linfadenopatia (aumento dos ganglios linfaticos);

- dor, secrecéo, eritema (vermelhiddo) e inchaco da orelha.

- anemia (baixa contagem de gldbulos vermelhos no sangue);

- neutropenia (baixa contagem de globulos brancos no sangue);

- aumento da lipase sérica;

- aumento da amilase sérica;

- hematdria (presenca de gldbulos vermelhos na urina);

- aumento de determinadas enzimas do figado no sangue (AST/TGO);

- granulocitopenia (reducéo de gldbulos brancos granulécitos no sangue).

Reac6es incomuns (ocorrem entre 0,1% e 1% dos pacientes que utilizam este medicamento)
- aumento de determinadas enzimas do figado no sangue (ALT/TGP);

Reac0es raras (ocorrem de 0,01% a 0,1% dos pacientes que utilizam este medicamento)
N&o foram reportadas reagdes adversas raras.

Reac6es muito raras (ocorrem em menos de 0,01% dos pacientes que utilizam este medicamento)
Né&o foram reportadas reagdes adversas muito raras.

Informacgdes pos comercializagéo

As seguintes reacOes adversas foram identificadas durante a pds-comercializacdo. Como essas reacdes sdo relatas
voluntariamente a partir de uma populacéo de tamanho desconhecido, nem sempre é possivel estimar de forma confiavel
sua frequéncia ou estabelecer uma relacdo causal com a exposi¢do ao medicamento.

Gerais: Dor nas costas, dor no peito, sindrome gripal, dor generalizada, redistribuicdo/acimulo de gordura.

Cardiovascular: Cardiomiopatia (doengca no musculo do coracdo) e perda dos sentidos devido a falta de irrigagdo
sanguinea.

Olhos: Edema macular (depoésito sobre a macula do olho podendo afetar a visao).

Gastrointestinal: Constipacao, dificuldade de degluticdo, flatuléncia, pigmentacdo da mucosa oral, ulceracfes na boca.
Hematoldgicas: Anemia (baixa contagem de glébulos vermelhos no sangue), leucopenia (baixa contagem de glébulos
brancos no sangue), linfoadenopatia (aumento dos ganglios linfaticos), pancitopenia (diminuicdo de todos os elementos
celulares do sangue), aplasia de células vermelhas (disfuncdo na producéo).

Hepatobiliar: Hepatites, hepatomegalia com esteatose (acimulo de gordura no figado), ictericia (coloracdo amarelada da
pele e mucosas), acidose latica, que causa aumento de &cido latico no sangue (ver O QUE DEVO SABER ANTES DE
USAR ESTE MEDICAMENTO?), inflamacéo do pancreas.

Musculoesquelético: Aumento de CPK, aumento de LDH, espasmos musculares, miopatia e miosite (inflamagéao
muscular) com alteracOes patoldgicas (similares as produzidas pela infeccdo por HIV-1), rabdomidlise (rompimento das
fibras musculares), tremores.

Nervoso: Ansiedade, confusdo, depressdo, tontura, perda da acuidade mental, mania, parestesia (formigamento e
dorméncia nos membros), convuls@es, sonoléncia e vertigem.

Sistema Reprodutor: Aumento do volume das mamas em pacientes do sexo masculino.

Reprodutor: Dificuldade de respirar, rinite e sinusite.

Pele e tecido subcutaneo: Alteracdes na pigmentagdo da pele e unhas, prurido, sindrome de Stevens-Johnson, necrolise
epidérmica toxica (erupcdo, descamacdo da pele e bolhas nas membranas mucosas), sudorese, urticaria (manchas
vermelhas e placas pelo corpo).

Sentidos: Diminuicdo da acuidade visual, perda auditiva, sensibilidade & luz, modifica¢io do paladar.

Renal e Urinario: Aumento na frequéncia urinéria, hesitacdo ao urinar.
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Outros: Reagbes de sensibilizagdo incluindo anafilaxia (reacdo alérgica rapida e grave) e angioedema (inchago), vasculites
(inflamag&o dos vasos sanguineos).

Informe ao seu médico, cirurgido-dentista ou farmacéutico o aparecimento de reacgdes indesejaveis pelo uso do
medicamento. Informe também a empresa, através do Servico de Atendimento ao Consumidor (SAC) pelo telefone
0800 081 1121.

9. 0 QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA QUANTIDADE MAIOR QUE A INDICADA DESTE
MEDICAMENTO?

Apos superdosagem aguda do medicamento, o0s sinais e sintomas sdo inespecificos, tais como: fadiga, dor de cabeca,
voémito e eventuais distlrbios hematologicos. Pacientes expostos a superdosagem se recuperaram sem sequelas.
Hemodidalise e dialise peritoneal parecem nédo favorecer a remocéao da zidovudina. Em caso de superdosagem, o paciente
deve ser monitorado quanto a evidéncia de toxicidade, e deve ser iniciado o tratamento suporte padrdo conforme
necessario. Procurar socorro médico o mais rapido possivel.

Em caso de uso de grande quantidade deste medicamento, procure rapidamente socorro médico e leve a
embalagem ou bula do medicamento, se possivel.
Em caso de intoxicacéo ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientac6es sobre como proceder.

I1l) DIZERES LEGAIS

USO SOB PRESCRICAO MEDICA
VENDA PROIBIDA AO COMERCIO

Data de fabricago, lote e prazo de validade: vide impressdo na embalagem.
Reg. MS n° 1.0183.0143

Farm. Responsavel: Leduar Guedes de Lima

CRF-PE N° 01047

Laboratorio Farmacéutico do Estado de Pernambuco S/A - LAFEPE
Largo de Dois Irméos, 1117 — Recife/PE

CNPJ: 10.877.926/0001-13 - IndUstria Brasileira

SAC (Servico de Atendimento ao Consumidor): 0800 081 1121
E-mail: sac@lafepe.pe.gov.br
http://www.lafepe.pe.gov.br/fale-conosco

Esta bula foi aprovada pela Anvisa em XX/XX/XXXX.
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Historico de alteracédo da bula

Dados da submissao eletronica

Dados da peticao/notificacdo que altera bula

Dados das alteraces de bulas

Data do N° Assunto Data do N° Assunto Data de ltens de bula Verses Apresentacles
expediente | Expediente expediente | expediente aprovacao (VP /VPS) relacionadas
XXIXXIXX 11315 - Alteracéo Os itens da bula foram VP 10mg/mL xpe cx 20

de texto de bula
por avaliagdo de
dados clinicos —

GESEF

alterados para adequacéo
de texto a RDC 47/09 e a
bula do medicamento
Retrovir®.

Exclusdo de zidovudina
100 mg capsulas e uso
adulto.

Exclusédo do dizer legal:
“COM RETENCAO DE
RECEITA” de acordo com
a RDC n® 103 de 31 de
agosto de 2016, que exclui
a lista C4 da portaria
SVS/MS n° 344/98.

fr vd amb x 200 mL




