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IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO

SVIR
saquinavir

APRESENTACOES
Svir — Cépsula gelatinosa mole 200 mg:
Frasco contendo 180 capsulas.

VIA ORAL
USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 16 ANOS

COMPOSICAO

Cada capsula gelatinosa mole contém:

SAQUINAVIT ..ottt s e b s s s 200 mg
(Excipientes: lcool etilico, polietilenoglicol 35-6leo de ricino, butilidroxitolueno, &cido oleico).

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

O SVIR (saguinavir), em combinagdo com outros medicamentos antirretrovirais, é indicado para o tratamento de
pacientes infectados pelo virus HIV.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

A protease do HIV é encarregada da clivagem especifica das proteinas precursoras do virus nas células infectadas, o que
€ um passo essencial na criagdo de particulas virais infecciosas completamente formadas. Estas proteinas precursoras
virais contém um sitio especifico de clivagem que é reconhecido unicamente pelo HIV e pelas proteases virais
intimamente relacionadas. Saquinavir tem sido designado como uma estrutura mimeética do tipo peptidica de tais sitios
de clivagem. Como resultado, saquinavir fixa-se intimamente dentro dos sitios ativos da protease do HIV-1 e HIV-2,
comportando-se in vitro como um inibidor seletivo e reversivel, com aproximadamente 50.000 vezes menos afinidade
pelas proteases humanas.

Diferentemente dos analogos nucleosideos (por ex.: zidovudina), o saquinavir atua diretamente em seu alvo enzimatico
viral. O saquinavir ndo necessita de ativacdo metabdlica, o que amplia sua potencial eficacia nas células em laténcia.
Saquinavir é ativo em concentragfes nanomolares em linhagens linfobl&sticas e monociticas e em culturas de linfdcitos
e mongcitos infectados por linhagens laboratoriais ou isolados clinicos do HIV-1. Experimentos em cultura de células
mostraram que o saquinavir produz um efeito antiviral aditivo contra o HIV-1 em combinagdo dupla ou tripla com
diversos inibidores da transcriptase reversa (p. ex.: zidovudina, zalcitabina, didanosina, lamivudina, estavudina e
nevirapina), sem aumento da citotoxicidade, além de um claro sinergismo quando em combinacdo dupla com lopinavir.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

SVIR (saquinavir) é contraindicado em pacientes com hipersensibilidade ao saquinavir ou a quaisquer dos componentes
contidos na capsula. SVIR em associagdo com ritonavir, também ndo deve ser utilizado em pacientes com
hipersensibilidade ao ritonavir ou a quaisquer dos componentes contidos na capsula de ritonavir.

SVIR (saquinavir) ndo deve ser administrado com os seguintes farmacos pelo risco de arritmias: amiodarona,
astemizole, terfenadina, cisaprida e pimozida; pelo risco de toxicidade aguda por Ergot: diidroergotamina, ergonovina,
ergotamina e metilergonovina. SVIR (saquinavir) em associagdo com ritonavir ndo deve ser usado com: flecainida e
propafenona (pelo risco de arritmias cardiacas); triazolam e midazolam (pelo risco de sedacdo prolongada); sinvastatina
e lovastatina (pelo risco de rabdomidlise); rifampicina (pelo risco de toxicidade hepatocelular severa). SVIR em
associacdo com ritonavir ndo deve ser administrado com os seguintes farmacos pelo risco de reducéo da concentragao:
rifabutina, rifampicina e efavirenz (vide “Interacbes medicamentosas”).

SVIR (saquinavir) é contraindicado em pacientes com disfuncéo hepatica severa.
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4. O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO?
Vocé ndo devera tomar o medicamento se for alérgico ao SVIR ou a qualquer um dos componentes da capsula.

PRECAUCOES

Gravidez

A experiéncia clinica em mulheres gravidas é nula. Até que dados adicionais estejam disponiveis, 0 saquinavir devera
ser administrado a mulheres gravidas somente ap6s consideragdes médicas.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagdo médica.

Amamentacdo
Vocé ndo deverd amamentar durante o tratamento com SVIR (saquinavir).

Informe ao seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apds seu término.
Informar ao médico se estd amamentando. Mulheres infectadas pelo HIV ndo devem amamentar sob risco de
transmissdo do virus.

Pacientes idosos e criancas
A seguranca e eficacia do saquinavir em pacientes infectados pelo HIVV menores do que 16 anos nao foi estabelecida.

Informac®es sobre criangas tratadas com saquinavir sdo limitadas.
Da mesma forma, a experiéncia com o uso de saquinavir em pacientes com idades maiores que 60 anos infectados pelo
HIV é limitada.

Dirigir veiculos e operar méquinas
Né&o se tem conhecimento se 0 SVIR tem algum efeito sobre a capacidade para dirigir veiculos e operar maquinas.

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

O metabolismo do saquinavir é mediado pelo citocromo P450, com a enzima especifica CYP3A4, responsavel por 90%
do metabolismo hepatico. O saquinavir é um substrato da glicoproteina-P. Sendo assim, drogas que compartilham esta
via metabdlica ou modificam a atividade da CYP3A4 e/ou P-gp, podem modificar a farmacocinética do SVIR. Da
mesma maneira, saquinavir também pode modificar a farmacocinética de outras drogas que sejam substrato do
CYP3A4 ou da P-gp.

O ritonavir pode afetar a farmacocinética de diversas drogas, pois € um potente inibidor da CYP3A4 e P-gp. Portanto,
quando saquinavir é administrado com ritonavir, consideraces devem ser feitas sobre as potenciais interagdes do
ritonavir com outras drogas.

Antes de iniciar a terapia com SVIR, informe seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando.
Medicamentos que ndo devem ser administrados com SVIR (saquinavir):

Classificacdo terapéutica Farmacos que ndo devem ser administrados
Antiarritmicos amiodarona, flecainida, propafenona, bepridil, quinidina
Anti-histaminicos terfenadina, astemizol

Medicamentos para tratamento da enxaqueca derivados do Ergot

Agente de motilidade gastrintestinal cisaprida

Sedativos, hipnéticos midazolam, triazolam

Antibioticos rifampicina

Neurolépticos pimozida

Inibidores da bomba de prétons omeprazol

SVIR (saquinavir) causa aumento dos niveis sanguineos destes farmacos. Isto pode levar a sérias reagBes adversas
como arritmias cardiacas ou sedacdo prolongada.

O uso de SVIR com Erva de S&o Jodo (Hypericum perforatum), ou produtos que contenham em sua composi¢éo Erva
de S&o Jodo ndo é recomendado. O uso concomitante pode levar a uma queda nos niveis de SVIR (saquinavir) e com
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isso um aumento da carga viral e possivel resisténcia do virus HIV ao SVIR (saquinavir) ou resisténcia cruzada a outros
farmacos antirretrovirais.

Cépsulas de alho também ndo devem ser usadas durante o tratamento com SVIR devido ao risco de diminui¢do dos
niveis sanguineos de SVIR (saquinavir). Ndo existem dados sobre a co-administracdo de SVIR (saquinavir) e ritonavir
com cépsulas de alho ou Erva de S&o Joao.

Seu médico poderd alterar sua prescri¢do substituindo a rifampicina ou rifabutina por outros medicamentos, pois estes
farmacos podem reduzir substancialmente os niveis de SVIR (saquinavir) no sangue.

Os seguintes farmacos aumentam os niveis de SVIR (saquinavir) no sangue: ritonavir, nelfinavir, delavirdina,
cetoconazol, indinavir e claritromicina, nefazodona.

Converse com seu médico se vocé estiver usando medicamentos para combater o colesterol e medicamentos como
citrato de sildenafila, vardenafila, tadalafila e lodenafila.

Os seguintes farmacos diminuem os niveis de SVIR (saquinavir) no sangue: anticonvulsivantes como carbamazepina,
fenitoina e fenobarbital, corticosteroides.

Os seguintes farmacos podem ter sua concentragdo alterada quando administrados com saquinavir: anticoagulantes,
antidepressivos triciclicos como amitriptilina e imipramina, bloqueadores dos canais de célcio como felodipina,
nifedipina, micardipina, diltiazem, nimodipina, verapamil, amlodipina, nisoldipina e isradipina e imunosupressores
como ciclosporina, tacrolimus e rapamicina.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se vocé esté fazendo uso de algum outro medicamento.
Informe ao médico ou cirurgido-dentista o aparecimento de reacdes indesejaveis.
Nao use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a sua salde.

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?

Conservar o produto em refrigerador, em sua embalagem original fechada, entre 2 e 8°C.

Apobs a abertura da embalagem, armazenar em temperatura ambiente (até 25°C), e utilizar o medicamento em um
periodo maximo de 3 meses. O prazo de validade do produto é de 24 meses apés a data de fabricacdo impressa na
embalagem. Este medicamento ndo deve ser tomado apdés o prazo de validade indicado na embalagem; pode ser
prejudicial & satde.

Numero de lote e data de fabricacéo e validade: vide embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencido.

Para sua seguranga, mantenha o medicamento na embalagem original.

Depois de aberto, este medicamento pode ser utilizado em periodo maximo de 3 meses.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancgas.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

A dose recomendada de SVIR (saquinavir) em combinagdo com outros medicamentos anti-HIV sdo seis capsulas de
200 mg trés vezes ao dia. A dose recomendada de SVIR (saquinavir) em combinagdo com 100 miligramas de ritonavir
sdo 5 capsulas de 200 mg de SVIR duas vezes ao dia. Seu médico podera ajustar a dose de SVIR (saquinavir) na terapia
combinada com ritonavir e outros medicamentos.

SVIR deve ser administrado por via oral e dentro de 2 horas ap6s uma refeicdo. Se administrado ap6s 2 horas das
refeicBes, a concentragdo sérica atingida pode néo ser eficaz.

Durante o tratamento com SVIR (saquinavir) e outros medicamentos anti-HIV é muito importante seguir os horarios, as
doses e a duracédo do tratamento, bem como todas as recomendagdes médicas.

Caso vocé esqueca de tomar uma dose ou tome uma dose menor que a recomendada, a eficacia do tratamento pode estar
comprometida. Vocé deve tomar a préxima dose 0 mais rapido possivel, entretanto ndo duplique a dose e procure
orientacdo médica.

Siga a orientacdo de seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duragdo do tratamento.

Né&o interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.
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N&o use 0 medicamento com o prazo de validade vencido. Antes de usar observe o aspecto do medicamento.
Este medicamento ndo pode ser partido ou mastigado.

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

SVIR deve ser administrado por via oral e dentro de 2 horas ap6s uma refeicdo. Se administrado ap6s 2 horas das
refeicBes, a concentracdo sérica atingida pode néo ser eficaz.

Durante o tratamento com SVIR (saquinavir) e outros medicamentos anti-HIV é muito importante seguir os horarios, as
doses e a duracdo do tratamento, bem como todas as recomendagdes médicas.

Caso voceé esqueca de tomar uma dose ou tome uma dose menor que a recomendada, a eficicia do tratamento pode estar
comprometida. Vocé deve tomar a proxima dose o mais rapido possivel, entretanto ndo duplique a dose e procure
orientacdo médica.

Em caso de davidas, procure orientacfes do farmacéutico ou de seu médico, ou cirurgido-dentista.
Caso vocé esqueca de usar o medicamento, ndo duplique a quantidade de medicamento na préxima tomada.

8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE CAUSAR?

Os problemas mais comuns que aparecem nos pacientes em tratamento com SVIR (saquinavir) sao: diarreia, nausea,
desconforto abdominal e azia.

Os efeitos colaterais menos frequentes que podem ocorrer sdo: ganho de peso, doencas gengivais, entorpecimento ou
formigamento, febre, convulsdes, coceira e erupgao cutanea, falta de ar, infecgbes fungicas, hepatite, suores noturnos,
viséo borrada e dificuldade de urinar.

Outros efeitos colaterais que podem ocorrer raramente sdo: tonturas, tosse com sangue, sangramento cerebral, Glceras,
pancreatite e aumento da frequéncia cardiaca.

Aumento da funcdo hepatica bem como problemas ou piora de problemas hepaticos tém sido relatados com o uso de
saquinavir.

Pacientes tratados com saquinavir e ritonavir podem apresentar com maior frequéncia: nausea, vdmito, cansaco, dor
estomacal, alteracGes de peso, pneumonia e diarreia.

Quando saquinavir é administrado com ritonavir, alguns pacientes podem apresentar grande aumento nos niveis de
colesterol e triglicérides. As chances de complicagdes a longo prazo associadas a este aumento nos niveis de colesterol e
triglicérides causados pelos inibidores de protease, como ataques cardiacos e derrame, ndo sdo conhecidas neste
momento.

Diabetes e aumento dos niveis de aglcar no sangue tém sido relatados com o uso de inibidores de protease como o
SVIR (saquinavir). O aumento do sangramento em pacientes com hemofilia também tem sido associado ao uso destes
medicamentos.

Mudancas na gordura corporal foram observadas em alguns pacientes usando inibidores de protease. Estas mudancas
podem incluir um aumento da quantidade de gordura na parte superior do dorso e pescoco (corcova de bdfalo), mamas e
ao redor do tronco. Perda de gordura das pernas e bragos pode também ocorrer. A causa e os efeitos destas condi¢des na
salde a longo prazo também ndo sdo conhecidos neste momento.

Seu médico podera lhe informar com mais detalhes sobre estes e outros efeitos associados ao uso de SVIR (saquinavir).
Caso vocé apresente qualquer um dos efeitos mencionados, ou outros sintomas, procure seu médico imediatamente.
Néo interrompa o tratamento ou diminua as doses sem orientagdo médica.

Informe ao seu médico, cirurgido- dentista ou farmacéutico o aparecimento de reacGes indesejaveis pelo uso do
medicamento.

Informe a empresa sobre o aparecimento de reacdes indesejaveis e problemas com este medicamento, entrando
em contato através do Sistema de Atendimento ao Consumidor (SAC).

9. O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA GRANDE QUANTIDADE DESTE MEDICAMENTO DE UMA
SO VEZ?

Um paciente ap6s ingestdo de 8 gramas de mesilato de saquinavir em dose Unica foi tratado no prazo de 2 horas ap6s a
ingestdo e ndo apresentou nenhuma sequela. Ha dois relatos de superdosagem em pacientes que tomaram saquinavir
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(num caso a quantidade nédo foi estabelecida; o segundo paciente ingeriu de 3,6 a 4 g de uma vez). Nenhum evento
adverso foi relatado em ambos os casos.
Em casos de ingestdo de uma grande quantidade deste medicamento de uma s6 vez, procure imediatamente seu médico.

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 orientacdes sobre como proceder.
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DIZERES LEGAIS:

USO SOB PRESCRICAO MEDICA E COM RETENCAO DA RECEITA.

ATENCAO: O USO INCORRETO CAUSA RESISTENCIA DO VIRUS DA AIDS E FALHA NO
TRATAMENTO.

N° de lote, data de fabricagdo e prazo de validade: vide cartucho/caixa.
MS N.°1.0298.0309
Farm. Resp.: José Carlos Mddolo - CRF-SP N.° 10.446

SAC (Servigo de Atendimento ao Cliente): 0800-7011918

Encapsulado por:

Relthy Laboratérios Ltda.

CNPJ n° 58.884.735/0001-05 - Industria Brasileira
Av. José Vieira, 446 - Indaiatuba-SP

Fabricado e Distribuido por:

Cristalia Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda.
Rodovia Itapira-Lindéia - km 14 — Itapira-SP

CNPJ N.°44.734.671/0001-51 - Indistria Brasileira

Esta bula foi aprovada pela Anvisa em 27/06/2014.
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Anexo B
Histodrico de alteracdo da bula

Dados da submisséo eletronica

Dados da peticédo/notificagéo que altera a bula

Dados das alteracdes de bulas

Data do Namero do Assunto Datado | Numero do Assunto Data de Itens de bula Versdes| Apresentacoes
expediente | Expediente expediente | Expediente aprovacao (VP/ relacionadas
VPS)
27/06/2014 10457 - J27/06/2014| - | ---ee- 10457 - Todos os itens foram Cépsula gelatinosa
SIMILAR- SIMILAR- alterados para VP e [mole de 200 mg
Inclusdo Inclusdo Inicial] adequagdoa RDC | VPS
Inicial de de Texto de 47/09 Frasco contendo
Texto de Bula Bula-RDC 180 cépsulas.
- RDC 60/12 60/12
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	Da mesma forma, a experiência com o uso de saquinavir em pacientes com idades maiores que 60 anos infectados pelo HIV é limitada.
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	O ritonavir pode afetar a farmacocinética de diversas drogas, pois é um potente inibidor da CYP3A4 e P-gp. Portanto, quando saquinavir é administrado com ritonavir, considerações devem ser feitas sobre as potenciais interações do ritonavir com outras ...
	Antes de iniciar a terapia com SVIR, informe seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando.
	Medicamentos que não devem ser administrados com SVIR (saquinavir):
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	Converse com seu médico se você estiver usando medicamentos para combater o colesterol e medicamentos como citrato de sildenafila, vardenafila, tadalafila e lodenafila.
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	Durante o tratamento com SVIR (saquinavir) e outros medicamentos anti-HIV é muito importante seguir os horários, as doses e a duração do tratamento, bem como todas as recomendações médicas.
	Caso você esqueça de tomar uma dose ou tome uma dose menor que a recomendada, a eficácia do tratamento pode estar comprometida. Você deve tomar a próxima dose o mais rápido possível, entretanto não duplique a dose e procure orientação médica.
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	Durante o tratamento com SVIR (saquinavir) e outros medicamentos anti-HIV é muito importante seguir os horários, as doses e a duração do tratamento, bem como todas as recomendações médicas.
	Caso você esqueça de tomar uma dose ou tome uma dose menor que a recomendada, a eficácia do tratamento pode estar comprometida. Você deve tomar a próxima dose o mais rápido possível, entretanto não duplique a dose e procure orientação médica.
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	Seu médico poderá lhe informar com mais detalhes sobre estes e outros efeitos associados ao uso de SVIR (saquinavir). Caso você apresente qualquer um dos efeitos mencionados, ou outros sintomas, procure seu médico imediatamente. Não interrompa o trata...
	Informe ao seu médico, cirurgião- dentista ou farmacêutico o aparecimento de reações indesejáveis pelo uso do medicamento.
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