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Esta bula é continuamente atualizada. Favor proceder a sua leitura antes de utilizar o medicamento.

FASTURTEC ®
rasburicase

APRESENTACAO
Pé6 lidfilo injetdvel + solucdo diluente: embalagem com 3 frascos-ampola com 1,5 mg de rasburicase e 3 ampolas diluentes
de 1 mL.

USO INTRAVENOSO. USO ADULTO E PEDIATRICO.

COMPOSICAO

Cada frasco-ampola contém 1,5 mg de rasburicase*.

Excipientes: alanina, manitol, fosfato de sédio dibésico di-hidratado, fosfato de s6dio monobdsico di-hidratado, fosfato de
sédio dibasico dodecaidratado.

Cada ampola de diluente contém poloxamer 188 e dgua para injetaveis.

* 1 mg de rasburicase corresponde a 18,2 UAE

Uma Unidade de Atividade Enzimética (UAE) corresponde a capacidade da enzima em transformar 1 pmol de 4cido trico
em alantoina em um minuto, sob as seguintes condi¢gdes: 30°C £ 1°C TEA (trietanolamina) pH 8,9 tamponado.

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?

Este medicamento € destinado ao tratamento e profilaxia da hiperuricemia aguda (aumento dos niveis de 4cido drico no
sangue) com o objetivo de evitar a insuficiéncia dos rins em pacientes com neoplasia hematolégica maligna (tumores
malignos do sangue) de carga tumoral elevada (contagem de células tumorais) e risco de lise (quebra de células) ou reducio
tumoral rdpida no inicio do tratamento quimioterdapico (Sindrome de Lise Tumoral).

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

FASTURTEC € composto por rasburicase, uma substancia destinada a degradag@o do dcido trico em um elemento
chamado alantoina. O 4cido urico é formado em excesso quando hd determinados tipos de tumores malignos, ou quando
estes sdo tratados com quimioterapia. O 4cido drico pode acumular-se nos rins levando a diminuicdo de seu funcionamento.
A alantoina é mais facilmente diluida na urina, sendo entdo eliminada através desta, evitando assim a insuficiéncia renal
(dos rins).

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

FASTURTEC ndo deve ser utilizado nos seguintes casos:

- Alergia a rasburicase ou a algum de seus excipientes.

- Deficiéncia da enzima glicose-6-fosfato desidrogenase (G6PD) ou outras alteracdes metabdlicas celulares que incorram
em aumento da susceptibilidade ao stress oxidativo e anemia hemolitica (doenga causada pelo rompimento anormal das
células do sangue que transportam o oxigénio).

4. 0 QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

ADVERTENCIAS

FASTURTEC, assim como outras proteinas, pode induzir respostas alérgicas em seres humanos. A experiéncia clinica com
FASTURTEC mostra que os pacientes devem ser atentamente monitorizados quanto ao surgimento de efeitos indesejados
de natureza alérgica, especialmente reacdes na pele e broncoespasmo (contragdo dos bronquios levando a chiado no peito).
Se ocorrer uma reagdo alérgica grave ou reacio anafildtica (reacdo alérgica grave e imediata), o tratamento devera ser
imediatamente interrompido, sendo instituidas medidas terapéuticas apropriadas.

Atualmente ndo ha dados suficientes a partir de pacientes tratados previamente com FASTURTEC para se recomendar
profilaxia (medidas preventivas ou atenuantes) ou terapia com ciclos multiplos de tratamento. Detectaram-se anticorpos
anti-rasburicase tanto em pacientes tratados como em voluntdrios sadios, porém o significado clinico-terapéutico deste
achado ¢ incerto.

A administracdo de FASTURTEC reduz os niveis de 4cido urico abaixo dos seus niveis normais. Através deste mecanismo
se reduz o risco de deteriorag@o da fung@o dos rins causada pela precipitacdo de cristais de 4cido drico nos tibulos renais
(estrutura do rim, onde ocorre a reabsor¢@o da dgua). A Sindrome de Lise Tumoral pode causar também hiperfosfatemia
(aumento de fosfato no sangue), hipercalemia (aumento de potassio no sangue) e hipocalcemia (diminuicéo de célcio no
sangue).
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Foram relatados casos de metemoglubinemia (presenca de hemoglobina oxidada no sangue) em pacientes usando
rasburicase. Nao € conhecido se pacientes com defici€ncia da enzima metemoglobina redutase ou de outras enzimas com
atividade antioxidante, possuam risco mais elevado para metemoglubinemia. Rasburicase deve ser imediatamente e
permanentemente descontinuado em pacientes que desenvolveram metemoglubinemia, e medidas apropriadas devem ser
iniciadas.

Foram relatados casos de hemdlise (destrui¢do dos glébulos vermelhos, o que pode levar a anemia) em pacientes recebendo
rasburicase. Em tais casos o tratamento deve ser imediatamente e permanentemente descontinuado e medidas apropriadas
devem ser iniciadas.

PRECAUCOES

E necessdria precaugo na administragio de FASTURTEC em pacientes com histéria de alergias atépicas (reacdes
alérgicas da pele).

Nao hé dados que apoiem o uso concomitante ou sequencial de FASTURTEC e alopurinol.

Gravidez

Naio estdo disponiveis dados clinicos sobre gravidez. FASTURTEC tem demonstrado ser teratogénico (que causa
malformagdo congénita) em coelhos nas doses administradas de 10, 50 e 100 vezes as doses administradas em humanos e
em ratos nas doses administradas de 250 vezes as doses administradas em humanos. Nao tém sido realizados estudos em
animais com relacdo aos efeitos no desenvolvimento do parto e pds-natal. O risco potencial para os seres humanos é
desconhecido. FASTURTEC deve ser utilizado durante a gravidez somente se o beneficio potencial para a mae justificar o
risco potencial para o feto.

Amamentacio

E desconhecido se FASTURTEC é excretado no leite humano, portanto, nio deve ser utilizado em mulheres que estejam
amamentando.

Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apds o seu término. Informar ao médico se estd
amamentando.

Este medicamento niio deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacao médica.

Alteracoes na capacidade de dirigir veiculos e operar maquinas.
Nao hé dados ou estudos que abordem potenciais efeitos de FASTURTEC sobre a capacidade individual de dirigir veiculos
ou operar maquinas. Entretanto, se vocé necessitar realizar alguns destes procedimentos, consulte o seu médico.

Este medicamento pode causar doping.

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Naio se esperam interagdes medicamentosas entre FASTURTEC e outros medicamentos.

FASTURTEC poder4 alterar a dosagem de 4cido Urico no sangue. Se voce tiver feito uso de FASTURTEC nas ultimas 24
horas antes de colher sangue, informe o seu médico.

Nao foram realizados estudos de metabolismo em seres humanos. A rasburicase, sendo ela propria uma enzima, seria uma
candidata improvavel para interacdes medicamentosas.

Informe ao seu médico se vocé esta fazendo uso de algum outro medicamento.
Nio use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a sua saude.

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?
FASTURTEC deve ser mantido sob refrigeragdo (2°C a 8°C), proteger da luz. Ndo congelar.

Nimero de lote e datas de fabricacio e validade: vide embalagem.
Nio use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

A solucio reconstituida deve ser conservada entre 2 e 8 °C, bem como apos sua diluicdo. Nao congelar.
A solucio reconstituida é estavel por 24 horas, porém, devido a mesma nio conter conservantes, aconselha-se que
seja diluida e injetada imediatamente.

Caracteristicas do medicamento
Granulos inteiros ou quebrados, brancos a quase brancos.
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Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. Caso ele esteja no prazo de validade e vocé observe alguma
mudanca no aspecto, consulte o farmacéutico para saber se podera utiliza-lo.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

A dose recomendada de FASTURTEC € de 0,2 mg/kg/dia.

FASTURTEC deve ser administrado uma vez ao dia por via intravenosa diluido em 50 mL de solucdo salina (soro
fisiol6gico 0,9%) e injetado durante 30 minutos, nos casos de profilaxia no inicio ou logo apds a quimioterapia.

A duragdo do tratamento e da profilaxia varia de 4 a 7 dias.

Instrucées de uso e de manipulacao

FASTURTEC deve ser reconstituido com o diluente que acompanha o produto e somente depois diluido em solucdo de
cloreto de sédio a 9 mg/mL (0,9% p/v).

Reconstituiciao da solucao:

Adicionar o contetido da ampola de diluente ao frasco-ampola contendo rasburicase. Misturar, girando-o muito
suavemente, sob condic¢des assépticas controladas e validadas. Nao agitar.

Examinar visualmente, antes de seu uso. Somente deverdo ser utilizadas solu¢des transparentes, sem particulas.

Toda a solu¢d@o nao utilizada devera ser desprezada.

O diluente nio contém conservante, portanto a solugdo reconstituida devera ser diluida sob condi¢des assépticas e
controladas.

Diluicao antes da perfusao:

O volume de solucdo necessdrio (determinado segundo o peso do paciente) deve ser rediluido em solugdo de cloreto de
s6dio a 9 mg/mL (0,9% p/v) para se obter um volume total de 50 mL.

Perfusio:

A soluc¢do final devera ser injetada durante 30 minutos.

Incompatibilidades

FASTURTEC ndo deve ser misturado com qualquer outro formaco durante sua administracdo. Devera ser infundido em via
separada de outros fairmacos ou, se isto ndo for possivel, deve-se lavar o acesso venoso com solu¢do salina entre a aplicacio
do outro farmaco e de FASTURTEC. Nio se deve utilizar nenhum filtro durante a perfusdo. FASTURTEC nao pode ser
diluido em solug¢do glicosada.

Estes sdo alguns efeitos descritos que podem ocorrer durante a administracdo de FASTURTEC: reacdes alérgicas
(vermelhiddo na pele, coceira), febre, nduseas e vOomitos, ou diarreia.

Nao h4 estudos dos efeitos de FASTURTEC administrado por vias ndo recomendadas. Portanto, por seguranca e para
garantir a eficcia deste medicamento, a administracdo deve ser somente por via intravenosa, conforme recomendado pelo
médico.

Populacdes especiais
Nao existem estudos ou dados que apontem para uma conduta diferenciada para o uso em idosos.
Nao € necessdrio ajustar a dose na vigéncia de insuficiéncia dos rins ou do figado.

Siga a orientaciio de seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a durac¢io do tratamento.
Naio interrompa o tratamento sem o conhecimento de seu médico.

7.0 QUE DEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER DE USAR ESTE MEDICAMENTO?
Seu médico terd as instru¢cdes de quando administrar este medicamento para vocé. Entretanto, se vocé acha que uma dose
nao foi administrada, converse com seu médico.

Em caso de dividas, procure orientacio do farmacéutico ou de seu médico.

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

Reacdo muito comum (ocorre em mais de 10% dos pacientes que utilizam este medicamento); Rea¢do comum (ocorre entre
1% e 10% dos pacientes que utilizam este medicamento); Reac¢do incomum (ocorre entre 0,1% e 1% dos pacientes que
utilizam este medicamento); Reacgdo rara (ocorre entre 0,01% e 0,1% dos pacientes que utilizam este medicamento);
Reacdo muito rara (ocorre em menos de 0,01% dos pacientes que utilizam este medicamento); Reacdo de frequéncia
desconhecida (ndo pode ser estimada a partir dos dados disponiveis).
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Devido ao fato de FASTURTEC ser administrado como tratamento de suporte concomitantemente a quimioterapia
citorredutora para distirbios neopldsicos (tratamento para a diminui¢do das células do tumor) em seu estado avancado, é de
se esperar uma incidéncia elevada de efeitos adversos, devido tanto a enfermidade subjacente quanto ao seu tratamento
concomitante.

Registros em ensaios clinicos

Efeitos indesejdveis (grau 3 ou 4) possivelmente atribuido ao rasburicase:
¢ Desordens gastrintestinais:

Comum: vOomito, niusea.

Incomum: diarreia
¢ Desordens do Sistema Nervoso Central:

Incomum: dor de cabeca.
e Corpo como um todo:

Comum: febre.

Adicionalmente as reacoes adversas observadas em ensaios clinicos, relatos de pés-comercializacio:
¢ Desordens do Sistema Nervoso Central

Incomum: convulsdo*.

Frequéncia desconhecida: contra¢cdes musculares involuntarias.

*Frequéncia estimada a partir dos principais ensaios clinicos.

e Corpo como um todo:
Comum: reagdes alérgicas. Estas principalmente incluem rash e urticdria.
Casos de rinite, broncoespasmo, hipotensdo e choque anafildtico foram reportados.

¢ Desordens hematolégicas:
Incomum: hemdlise pode ser relacionada a deficiéncia G6PD, metemoglobinemia.

Além disto, em 1,4% dos pacientes estudados foi registrado rash (erupc¢do na pele) durante o periodo de tratamento,
possivelmente relacionado ao FASTURTEC.

Devido ao fato de que a degradacio do 4cido drico em alantoina produz peréxido de hidrogénio, observou-se anemia
hemolitica em algumas populagdes de risco tais como individuos portadores de deficiéncia da enzima glicose 6 fosfato
desidrogenase.

Informe ao seu médico ou farmacéutico o aparecimento de reacoes indesejaveis pelo uso do medicamento. Informe
também a empresa através do seu servico de atendimento.

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

A utilizacdo de uma quantidade maior do que a indicada de FASTURTEC podera acarretar niveis plasmaticos (sanguineos)
baixos ou ndo detectdveis de 4cido trico ou um aumento na produgdo de peréxido de hidrogénio.

Em caso de uso de grande quantidade deste medicamento, procure rapidamente socorro médico e leve a embalagem
ou bula do medicamento, se possivel. Ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacdes.
DIZERES LEGAIS

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA
USO RESTRITO A HOSPITAIS

MS 1.1300.1076

Farm. Resp.: Silvia Regina Brollo
CRF-SP n° 9.815
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Registrado por:
Sanofi-Aventis Farmacéutica Ltda.

Av. Mj. Sylvio de M. Padilha, 5200 — Sao Paulo — SP

CNPJ 02.685.377/0001-57
Industria Brasileira

Fabricado por:
Sanofi-Aventis S.p.A.
Localita Valcanello
03012 Anagni - Itdlia

Importado por:
Sanofi-Aventis Farmacéutica Ltda.

Rua Conde Domingos Papaiz, 413 — Suzano — SP

CNPJ 02.685.377/0008-23
® Marca Registrada
IB110714A

Atendimento ao Consumidor

= 0800-703-0014

sac.brasil@sanofi.com
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Esta bula foi aprovada pela Anvisa em 22/10/2014.

SANOFI 7

-5de5-



Anexo B

Historico de Alteragao para a Bula

Dados da submissao eletronica

Dados da peti¢do/notificagdo que altera bula

Dados das alteragdes de bulas

Data do No. expediente Assunto Data do No. Assunto Data da Itens de bula Versoes Apresentagoes
expediente expediente expediente aprovagao (VP/VPS) relacionadas
16/04/2013 0289653/13-2 10463 - PRODUTO 16/04/2013 | 0289653/13-2 | 10463 - PRODUTO | 16/04/2013 DIZERES LEGAIS VP/VPS 1,5 MG PO LIOF CX 3

BIOLOGICO - Inclusdo BIOLOGICO - FAVD INC + 3 AMP
Inicial de Texto de Inclusdo Inicial de VDINCX 1ML
Bula- RDC 60/12 Texto de Bula-
RDC 60/12
24/06/2014 0495747/14-4 10456 - PRODUTO 24/06/2014 | 0495747/14-4 | 10456 - PRODUTO | 24/06/2014 DIZERES LEGAIS VP/VPS 1,5 MG PO LIOF CX 3
BIOLOGICO - BIOLOGICO — FAVD INC + 3 AMP
Notificacdo de alteracgdo Notificacdo de VDINCX 1ML
de Texto de Bula- RDC alteragdo de Texto
60/12 de Bula- RDC 60/12
02/10/2014 0817829/14-1 10456 - PRODUTO 02/10/2014 | 0817829/14-1 | 10456 - PRODUTO | 02/10/2014 O QUE DEVO SABER VP/VPS 1,5 MG PO LIOF CX 3

BIOLOGICO —
Notificacdo de alteragdo
de Texto de Bula- RDC
60/12

BIOLOGICO —
Notificacdo de
alteragdo de Texto
de Bula- RDC 60/12

ANTES DE USAR ESTE
MEDICAMENTO?
/ INTERACOES
MEDICAMENTOSAS

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

QUAIS OS MALES
QUE ESTE
MEDICAMENTO
PODE ME CAUSAR?/
REAGCOES ADVERSAS

FAVD INC + 3 AMP
VD INCX 1ML




13/11/2014

10456 - PRODUTO
BIOLOGICO —
Notificacdo de alteracdo
de Texto de Bula- RDC
60/12

03/10/2014

0824429/14-4

10301 - PRODUTO
BIOLOGICO -
Inclusdo de

rotulagem - Nova
destinagao

22/10/2014

DIZERES LEGAIS

VP/VPS

1,5 MG PO LIOF CX 3
FAVD INC + 3 AMP
VD INC X 1 ML






