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SUCROFER™
sacarato de hidroxido férrico

) IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO

APRESENTACOES
Solucéo para diluigéo injetavel de sacarato dedkido férrico (20 mg/mL) em embalagens com 5 ampdia
5 mL.

INFUSAO INTRAVENOSA
USO ADULTO

COMPOSICAO
Cada mL de solucao para diluicdo injetavel contéoaato de hidroxido férrico, equivalente a 20,0 mg
Excipientes: hidroxido de sodio e agua para inggav

Il) INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

SUCROFER ¢ indicado para o tratamento de distlrbios de aBsagastrointestinal ou impossibilidade de se
utilizar a ferroterapia por via oral nos casos dwwlérancia as preparacfes orais de ferro em dsenca
inflamatorias gastrointestinais, que poderiam geavadas pela ferroterapia oral e nos casos em (pléa de
resposta a ferroterapia seja suspeita de faltdeksha ao tratamento.

2. RESULTADOS DE EFICACIA
Trés estudos clinicos foram conduzidos para avaliaficacia e seguranca &CROFER. Dois estudos
foram realizados nos Estados Unidos (100 pacieates) na Africa do Sul (131 pacientes).

Estudo A

Estudo multicéntrico, aberto e controlado por mistbcom 101 pacientes em hemodialise (77 paciestes
tratamento comSUCROFER e 24 no grupo controle histérico) com anemia faiv@. Os critérios de
elegibilidade para tratamento incluiram: hemod#ligdénica (vigente, 3 vezes por semana), recebendo
eritropoietina, concentracdo de hemoglobina supar®0 e inferior a 11,0 g/dL por pelo menos diersanas
consecutivas, saturacdo de transferrina < 20%ri¢irfarsérica < 300 ng/mL. A idade média dos paeigmo
grupo de tratamento foi de 65 anos com faixa da 8% anos. A dose de eritropoietina foi mantidastante
durante o estudo. O protocolo ndo requereu admagé&d de uma dose teste, entretanto, alguns pegiant
receberam a critério do médico. Os critérios ddusfio incluiram: doenca de base significativa, astoanca
inflamatéria ativa ou infec¢édo bacteriana ou VIBIICROFER 5 mL (uma ampola) contendo 100 mg de ferro
elementar foi administrada através da linha desgig&m cada uma das sessfes de didlise com uma dose
cumulativa de 1000 mg de ferro elementar. Um m&dm@ ampolas foi administrado por semana. Naarfora
permitidas preparacfes adicionais até apos o B/deliavaliacdo. A alteracdo média de hemoglobina em
relacéo ao basal no dia 24 (término do tratamedia)36 e dia 57 foi analisada.

A populacao de controle historico consistiu de adigntes com niveis de ferritina similares aospimsentes
tratados, aos quais nao foi realizada administrantéavenosa de ferro por pelo menos 2 semanas bayiam
recebido terapia de eritropoietina com hematéaréidando entre 31 — 36 por pelo menos 2 meses dates
inclusdo no estudo. A idade média dos pacientegruymo controle histérico foi de 56 anos, com idaelase

29 a 80 anos. As idades e niveis de ferritina addam similares entre os dois grupos. Dos 77epées no
grupo de tratamento, 44 (57%) eram homens e 33)(#Uheres. Os niveis basais médios de hemoglabina
de hematdcrito foram maiores e a dose de eritropai€éoi menor na populacdo de controle historioe ga
populacao tratada coBIUCROFER. Nesta, observou-se um maior aumento, estatisticgnsignificativo, em
hemoglobina e hematdcrito, em relacdo ao grupmuiate historico. Vide Tabela 1.



Tabela 1. Alteracdes em relacdo ao basal (hemoglohie hematdcrito)

Parémetros o Acompanhamento de 2 Acompanhamento de 5
. Término do tratamento
de eficacia semanas semanas

Controle Controle Controle

Sucrofer . Sucrofer . Sucrofer L
(n = 69) histérico (n=73) histérico (n=71) histérico
(n=18) (n=18) (n=15)
'('é?(;”L‘))g'Ob'”a 1,040,12% 0,0+0,21 1,31+0,14** -0,620,24 1,24017 | -0,10,23
('j/‘z)matoc”to 3,1+0,37** - 0,3+0,65 3,6+0,44% |  -1,21+076 3,358, 0,2+0,86

**p<0,01 e *p<0,05 comparado ao controle histéracartir de analise ANCOVA com hemoglobina e feraitsérica
basais e dose de eritropoietina como co-variaveis.

A ferritina sérica aumentou significativamente (801) no desfecho do estudo a partir do basabpal@géo
tratada conBUCROFER (165,3+24,2 ng/mL), comparada ao grupo control&7(6+9,5 ng/mL). A saturacdo
de transferrina também aumentou de forma signifi@gp=0,0016) no desfecho do estudo a partir cdalbza
populacao tratada coBIUCROFER (8,8+1,6%), comparada ao grupo controle (- 5,1%%,3

Estudo B

Estudo multicéntrico, aberto, em 23 pacientes cafici@ncia de ferro e em hemodidlise, que haviam
descontinuado o tratamento com ferro dextrana deuidintolerancia. Os critérios de elegibilidade e a
administracdo dSUCROFER foram idénticos as do Estudo A. A idade médiapbigentes neste estudo foi
de 53 anos, variando entre 21 e 79 anos. Dos Z&mpes arrolados, 10 (44%) eram homens e 13 (56%)
mulheres. A diviséo étnica dos pacientes incluitm®studo foi a seguinte: caucasianos (8, 35%)oeg@,
35%), asiaticos (1, 4%), hispanicos (6, 26%). &raltdo médica a partir do basal ao final do tratéonglia
24) nos parametros de hemoglobina, hematécritae $érico foi analisada.

Todos os 23 pacientes arrolados foram avaliadostg@aeficacia. Aumentos estatisticamente sigriifioa na
hemoglobina média (1,1+02, g/dL), hematdcrito (8,6%b), ferritina sérica (266,3+30,3 ng/mL) e a satéio

de transferrina (8,7+2,0%) foram observados ampdotbasal ao término do tratamento.

Estudo C

Estudo multicéntrico, aberto, de 2 periodos (tratstim seguido por um periodo de observagéo), enemasi
com deficiéncia de ferro e em hemodialise. Osrioéde elegibilidade para este estudo incluiraacigmtes
com hemodiélise crénica com hemoglobina menor oalig 10 g/dL, saturacé@o de transferrina menogoal i

a 20% e ferritina sérica menor ou igual a 200 ng/mle estiveram em hemodidlise 2 a 3 vezes porrsema
idade média dos pacientes arrolados neste estudd fmos, variando entre 16 e 70 anos. Dos 13@mas
avaliados quanto a eficacia neste estudo, 68 (%2&6h homens e 62 (48%) mulheres. A divisdo étnisa d
pacientes incluidos foi a seguinte: caucasianos33%), negros (30, 23%), asiaticos (6, 5%) e stmétas
(64, 49%). Quarenta e oito por cento dos pacidiotasn previamente tratados com ferro oral. Os rioiséde
exclusao foram similares aqueles dos Estudos AKIEROFER foi administrado em doses de 100 mg apos
as sessfes de didlise, até que uma dose totalefmdnihada (calculada) fosse administrada. Pasiente
receberanBUCROFER em cada sesséo de didlise, duas a trés vezesrpana. Uma hora apos o inicio de
cada sessdo, 5 mL de sacarose férrica (100 mgrd® fam 100 mL de cloreto de sédio 0,9% foram
administrados na linha de hemodialise. Uma dosg,slenL foi dada aos pacientes dentro de 2 semamas d
inclusdo no estudo. Pacientes foram tratados atéatjngissem uma dose total de ferro individualment
calculada tendo como referéncia o nivel basal deobbina e peso corpdreo. Vinte e sete pacie2e)
estiveram recebendo tratamento com eritropoietmanomento da entrada no estudo e estes continuaram
recebendo a mesma dose de eritropoietina durasgtido.

As alteracBes em relacdo ao basal nas semanaseiwatfio 2 e 4 (término do estudo) foram analisaas
populacdo com intencao de tratar, modificada, stinsile 131 pacientes. Aumentos significativos (p&01)

a partir do basal na hemoglobina média (1,7 ghématocrito (5%), ferritina sérica (434,6 ng/mlsaguracéo

de transferrina sérica (14%) foram verificados eaana 2 do periodo de observacdo e estes valores
permaneceram significativamente elevados (p<0,008 emana 4 do periodo de observacao.



3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

O ferro presente el BUCROFER esta na forma trivalente como um complexo coloidatromolecular de
sacarato de hidroxido de ferro Ill. O nucleo dadwitio de ferro Ill polinuclear é superficialmemteleado por

um grande numero de moléculas de sacarose ligétasavalentemente, resultando em um complexo cuja
massa molecular € aproximadamente 43 kDa, sufaigrite grande para inibir a sua eliminagéo renal. O
complexo resultante é estavel e ndo libera iongede sob condicbes fisiologicas. O ferro nos nogle
polinucleares esta ligado a uma estrutura simdaracocorre fisiologicamente com a ferritina.

O ferro trivalente do complexo coloidal de sacardéohidroxido de ferro lll, presente rf8JJCROFER,
combina-se, sem alteracdo de valéncia, com a ¢naimst. Parte dele forma ferro de depdsito (fewitie outra
parte destina-se a génese da hemoglobina, de iniogle de enzimas contendo ferro. A aplicacdo yiela
intravenosa promove utilizacdo instantdnea do ferrque constitui um fator relevante, particulartaeem
casos de anemias muito pronunciadas.

O ligante do complexo é a sacarose (dissacaridéo)contendo nenhum dextrano (polissacarideo)amtort
ndo ocorre nenhuma reagcdo com o anticorpo espepdi@ dextrano, que determinaria uma reacao atieil
induzida pelo mesmo.

Propriedades Farmacodinamicas

ApoOs a administracdo intravenosa 88CROFER, a sacarose férrica é dissociada pelo sistemeuleti
endotelial em ferro e sacarose. Em 22 pacientesh@modialise, recebendo eritropoietina (recombinante
humana), tratados com sacarose férrica (equivakerit@0 mg de ferro) trés vezes/semana por trésnsema
aumentos significativos no ferro e ferritina séi@ diminuicdo importante na capacidade total gecéo a
ferro ocorreu apds quatro semanas do inicio darntranto.

Propriedades Farmacocinéticas

Em adultos saudaveis tratados com doses intravedeS&JCROFER, seu componente ferro exibe cinética de
primeira ordem com uma meia-vida de eliminacdo terds, clearance total de 1,2 L/h, volume aparéate
distribuicdo no estado ndo-estacionario de 10,0vbleme aparente de distribuicdo no estado estadmde

7,9 L. Uma vez que a eliminacdo de ferro do soqeedde da necessidade de ferro nos estoques e da sua
utilizacdo pelos tecidos, se espera que o cleassr@m de ferro seja mais rapido em pacientesdafiniéncia

de ferro em comparacdo aos individuos saudaveisef@itos de idade e género na farmacocinética de
SUCROFER néo foram estudados.

SUCROFER néo é dialisavel por membranas de didlise de hlimf por exemplo, CA201 High Efficiency
(Baxter) ou F80A (Fresenius). Em estudos in vikajuantidade de sacarose férrica no fluido diadidad
inferior aos niveis de detec¢do no ensaio (mener2quartes por milh&o).

Distribuicdo

Em adultos saudaveis recebendo doses intraveneSi$@ROFER, seu componente ferro parece se distribuir
principalmente no sangue e, em alguma extensathjido extravascular. Um estudo avalianrddCROFER
contendo 100 mg de ferro marcatféef’Fe em pacientes com deficiéncia de ferro demorwie uma
guantidade significativa do ferro administrado s&ridbui no figado, baco e medula 6ssea e que éstm
compartimento que captura o fero e ndo um volunaisigbuicéo reversivel.

Metabolismo e eliminagéo

O componente sacarose é eliminado principalmenteexerecdo renal. Em um estudo avaliando uma dose
intravenosa Unica dBUCROFER contendo 1,510 mg de sacarose e 100 mg de ferd2eadultos saudaveis

(9 mulheres, 3 homens) com idades entre 32 e 52 88(8% da sacarose foi eliminada na urina enrdst®
75,4% em 24 horas. Parte do ferro também é elirinadurina. Os niveis de transferrina e do septecedo



se alteraram imediatamente apos a administrac@losta Neste e em outro estudo analisando uma dosea
intravenosa de sacarose férrica, contendo 500 -mg08e ferro em 26 pacientes com anemia em tecapia
eritropoietina (23 mulheres, 3 homens; faixa delédd6 — 60), aproximadamente 5% do ferro foi eladmna
urina em 24 horas em cada intervalo de dose.

Dados de seguranca pré-clinica
Carcinogenicidade, mutagenicidade e prejuizo difexde

Nao foram realizados estudos de longo prazo em awirpara avaliar o potencial carcinogénico de
SUCROFER

Testes in vitro (Ames, mutacao em célula de linfamaamundongo (L5178Y/K+/-), aberracdo cromossémic
em linfécito humano ou micronicleos em camundongé@e)mostraram potencial genotoxico.

SUCROFER em doses intravenosas de até 15 mg ferro/kg/diea ce 1,2 vezes a dose maxima recomendada
em humanos com base na superficie corporea, nésempou efeitos na fertilidade ou capacidade resirad

de ratos machos e fémeas.

4. CONTRAINDICACOES

SUCROFER é contraindicado para pacientes com evidénciaodeesarga de ferro, com hipersensibilidade
conhecida ao ferro, complexos de ferro ou qualgxeipiente e com anemia ndo causada por defici@rcia
ferro.

A seguranca e eficacia @&JCROFER ndo foram estabelecidas em pacientes pediatricos.
Este medicamento é contraindicado para uso por crigas.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Uma vez que a excrecdo de ferro € limitada e ossrcde ferro tecidual pode ser perigoso, é recoagend
cautela para suspensdo da administracéo de fehmuser evidéncia de sobrecarga de ferro tecidRalientes
recebenddSUCROFER requerem monitoramento periodico de pardmetrosatwégicos e hematimétricos
(hemoglogina, hematdcrito, ferritina sérica e satéio de transferrina). A terapia deve ser suspensa
pacientes com evidéncia de sobrecarga de ferrgaldges de saturacdo de transferrina aumentamarapiote
apos a administragcdo intravenosa de sacaroseaf@poctanto, os niveis de ferro sérico podem sedadcom
maior confiabilidade apds 48 horas da administrado(ver POSOLOGIA E MODO DE USAR E
SUPERDOSE).

Reacdes de hipersensibilidade

Reacdes graves de hipersensibilidade foram raramepbrtadas em pacientes recebeBd€ROFER. Nao
foram observadas reacdes de hipersensibilidadepotemcial risco de morte nos estudos clinicos dese@m
RESULTADOS DE EFICACIA e em dois estudos de pos@mializacdo. Diversos casos de reagdes de
hipersensibilidade leves a moderadas foram obsasvadstes estudos. Um total de 83 reacdes anaifilest
incluindo reacdes graves ou com potencial riscondete, foram reportadas em relatos espontaneoso p
comercializagdo no mundo entre 1992 e 2002 com haseso estimado em mais de 2 milhGes de pacientes
(ver REACOES ADVERSAS).

Hipotensé&o

Hipotensdo foi reportada frequentemente em pacenta hemodialise, recebendo ferro intravenoso. A
hipotensdo apo6s a administracdoSI$CROFER pode estar relacionada a taxa de administracice tdtal
administrada. Deve se ter cautela para a admigisirale SUCROFER, de acordo com as diretrizes
recomendadas (ver POSOLOGIA E MODO DE USAR).



Devido a sua natureza fisi®@JCROFER pode comprometer o funcionamento de fistulasiavienosas. Por
isso,ndo é recomendada a administracA8dEROFER diretamente em fistulas arteriovenosas.

De acordo com os dados obtidos a partir de eveattesrsos reportados na vigilancia pds-comerciadizac
observou-se que quanto maior o tempo de infusdoegngea incidéncia de eventos adversos (ver POSQAOG
E MODO DE USAR).

Efeito sobre a capacidade de dirigir veiculos e o maquinas
E improvavel quSsUCROFER tenha alguma influéncia na capacidade de dirigiomerar maquinas.
Uso durante a gravidez e lactacéo

Categoria de risco na gravidez: B.
Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientacdo médica.

Estudos para avaliar a teratologia foram realizangatos em doses IV até 13 mg ferro/kg/dia (cdec@,5

vez a dose humana méxima recomendada com bas@erdica corporea) e em coelhos em doses IV até 13
mg ferro/kg/dia (dose humana méaxima recomendada lcase na superficie corpdérea) e ndo revelaram
evidéncias de prejuizo a fertilidade ou dano feteatido a SUCROFER. N&o ha, entretanto, estudos
controlados com mulheres gravidas.

SUCROFER ¢ excretado no leite de ratas. Ndo se sal®J&EROFER é excretado no leite materno, porém,
uma vez que muitos farmacos séo excretados noheiteno recomenda-se cautela quaBUCROFER é
administrado a lactantes.

Uso por populacdes especiais
Uso geriatrico

Os estudos clinicos apresentados em RESULTADOS BEACIA ndo incluiram namero suficiente de
individuos com 65 anos ou mais, de modo a deterrsma resposta nesta populacdo é diferente davatlae
em pacientes mais jovens.

Dos 1051 pacientes em dois estudos de segurangmméscializacdo, 40% dos individuos tinham 65 anos
mais. Nestes estudos, de forma geral, ndo foraerddas diferencas em relacdo a seguranca ens@sidms
pacientes mais jovens, porém, a maior sensibilidadsuijeitos mais velhos ndo pode ser desconsalerad

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

SUCROFER néo deve ser administrado concomitantemente a@efes orais de ferro, pois a absor¢éo oral é
reduzida.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

SUCROFER deve ser mantido em temperatura ambiente (15°@@)3protegido da luz e da umidade. N&o
congelar.

SUCROFER tem validade de 36 meses a partir da data decéaido.

Numero de lote e datas de fabricacéo e validade:dé embalagem.

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

SUCROFER é uma solucgdo viscosa, de cor marrom escuraeediviparticulas visiveis. As ampolas devem ser

visualmente inspecionadas quanto a sedimentosos @awtes de serem utilizadas.
Somente aquelas livres de sedimento e que aprassaotecdo homogénea devem ser usadas.



Uma vez aberta a ampola, a administracdo deve rsediata. Estudos de estabilidade fisico-quimica
demonstram qu8UCROFER diluido em solucéo fisiologica estéril, é estadehtro das primeiras 12 horas
apos a diluicdo, quando mantido em temperaturaeartentre 15°C e 30°C.

Do ponto de vista microbioldgico, o produto deveusado imediatamente.

Apds aberto, utilizar imediatamente.

Se nédo usado imediatamente, o tempo e as condled@snazenamento antes do uso séo de respongibilida
do usuario e, normalmente, ndo deveriam ser dedeadshoras a temperatura abaixo de 30 °C, a nprea
diluicdo tenha ocorrido em condi¢des assépticasaladas e validadas.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcancesl criancas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
Modo de usar

SUCROFER deve ser administrado por via intravenosa (injéeéta ou infuséo).

SUCROFER deve ser diluido somente com solucao de cloretid® estéril 0,9% p/v. Nao devem ser usadas
outras solugdes de diluigdo intravenosa ou medictoeguma vez que ha potencial para precipitagdo e/
interacdo. A compatibilidade com recipientes quevidro, polietileno e PVC néo é conhecida.

SUCROFER deve ser administrado por via intravenosa e npocaia intramuscular, pois, em funcéo de seu
elevado pH, pode ocorrer necrose do tecido musdRtate-se administrar a solucdo por infusdo gaeata,

por injecdo intravenosa lenta ou diretamente realoio dialisador.

SUCROFER néo é adequado para dose total de infusdo (TDIl)geena dose total de ferro necessaria,
correspondendo a deficiéncia total de ferro doguaiej € administrada em uma infusédo completa.

Antes da administracdo da primeira doseSH#CROFER, deve-se administrar uma dose teste. Se alguma
reacao alérgica ou intolerancia ocorrer duran@nairsistracao, a terapia deve ser imediatamenterampida.

Infusdo intravenosa

SUCROFER deve preferencialmente ser administrado por iofugdta a gota, a fim de reduzir o risco de
episodios hipotensivos e injecdo paravenosa.

O diluente deve ser exclusivamente soro fisiologisigril, em uma diluicdo de 1 mL 8&CROFER (20 mg

de ferro) em no maximo 20 mL de solucéo de clodetgddio estéril 0,9% p/v [5 mL (100 mg de fernm) @o
méaximo, 100 mL de solucdo de cloreto de sédio Qpd¥@até 25 mL (500 mg de ferro) em, no maximo, 500
mL de solucéo de cloreto de sodio 0,9% p/v].

A diluicdo deve ser feita imediatamente antes fiss&o e a solugdo deve ser administrada como segue:

Concentracéo de ferro 100 mg 200 mg 300 mg 400 mg | 00 my
Velocidade minima de 15 min. 30 min. 1,5 hora 2,5 horas 3,5 horas
infusao

Para administracdo da dose Unica maxima toleradandg de ferro/kg de peso corpéreo, o tempo deséd

de no minimo trés horas e meia deve ser respeitatkpendentemente da dose total.

Antes da administragao da primeira doseéSHECROFER em pacientes que estejam recebendo a medicacao
pela primeira vez, deve-se administrar uma doge thsante 15 minutos, de 1 mL (20 mg de ferropuito
importante a disponibilidade de suporte para réeeide uma eventual parada cardiorrespiratéria. &e n
ocorrer reagdes adversas, a porgéo restante dg@mfiwdera ser administrada na velocidade recomianda



Injecdo intravenosa

SUCROFER pode ser administrado nao diluido, por injecarairgnosa lenta a uma velocidade maxima de 1
mL por minuto (uma ampola de 5 mL em 5 minutosp e#fcedendo a dose de 10 mL (200 mg de ferro) por
injecdo. Apos a aplicacdo, estender o braco d@pteci

Antes da administracdo da primeira doseSHECROFER em pacientes que estejam recebendo a medicacao
pela primeira vez, deve-se administrar uma dose ¢tesante 1 a 2 minutos, de 1 mL (20 mg de feEapuito
importante a disponibilidade de suporte para réemde uma eventual parada cardiorrespiratéria. &e n
ocorrer reacfes adversas em um periodo de 15 mejrauforcdo restante da infusdo podera ser adrafdsha
velocidade recomendada.

Deve-se ter cautela com o extravasamento paravénasADVERTENCIAS E PRECAUCOES).

Injecdo direta no dialisador

SUCROFER pode ser administrado diretamente na linha dosdidéir, seguindo as mesmas recomendacdes
para injecao intravenosa ou infuséo intravenosa.

Instrucdes para abertura da ampola
A ampola deSUCROFER apresenta o local de ruptura com uma micro incis@pe facilita sua abertura. A
ampola apresenta em sua haste um ponto de ruptareanto, para a correta abertura da ampola siga as
instrucdes a seguir:
1) Segure a ampola com uma das maos, deixando o gemtptura voltado para fora. Deve-se ter cautela
para que o produto ndo entre em contato com a rpopacausa manchas.

2) Quebre a ampola pressionando com o polegar da mdtbaaparte superior da ampola e fazendo uma
flex@o para tras com o dedo indicador.

Posologia

A posologia deSUCROFER devera ser determinada individualmente e conformecassidade total de ferro,
levando-se em conta trés fatores:

1) Grau de deficiéncia de ferro (em mg), déficit tatalferro em mg
2) Peso do paciente em kg
3) Reserva necessaria de ferro

Pode-se encontrar a dose total (em mL) para urantexito completo corBUCROFER, utilizando-se as
seguintes férmulas:

Deficiéncia total de Fe(mg) = [peso(kg) x DHb (g/di2,4] + reservas de Fe(mg)

Total em mL dsSUCROFER a ser aplicado = Deficiéncia total de Fe (mg) hfimL

Onde:

DHb = diferenca entre a hemoglobina ideal paraxo seidade do paciente e a hemoglobina encontrada n
exame laboratorial do paciente em g/dL)

2,4 = 0,34% (porcentagem de ferro presente em wadécula de hemoglobina) x 7% (volume percentual

aproximado de sangue no organismo).

Valores desejados normais de hemoglobina (Hb)ezvas de ferro para os seguintes pesos aproximados:



Valores médios desejados de .
Peso corporal . Reservas de ferro desejadas
hemoglobina
Até 35 kg 13,0 g/dL 15 mg/kg
Acima de 35 kg 15,0 g/dL 500 mg

Para a determinacao facil e rapida do total de mdeampolas de 5 mL necessarias, pode-se usguiatee
tabela:

HEMOGLOBINA
ATUAL DO 6,0 g/dL 7,5 g/dL 9,0 g/dL 10,5 g/dL
PACIENTE
N° de N° de N° de N° de
Peso em kg mL | ampolas| mL ampolas| mL ampolas mL ampolas
de 5 mL de 5 mL de 5 mL de 5 mL

25 40 8 35 7 31 6 26 55
30 48 9,5 42 8,5 37 7,5 32 6,5
35 63 12,5 57 11,5 50 10 44 9
40 68 13,5 61 12 54 11 47 9,5
45 74 15 66 13 57 11,5 49 10
50 79 16 70 14 61 12 52 10,5
55 84 17 75 15 65 13 55 11
60 90 18 79 16 68 13,5 57 11,5
65 95 19 84 16,5 72 14,5 60 12
70 101 20 88 17,5 75 15 63 12,5
75 106 21 93 18,5 79 16 66 13
80 111 22,5 97 19,5 83 16,5 68 13,%
85 117 23,5 102 20,5 86 17 71 14
90 122 24,5 106 215 90 18 74 14,5

Se a dose total necessaria exceder a dose Unidgenanp&rmitida, a administracdo deve ser divididalo&e
total administrada ndo deve exceder a dose cakufe ndo se observar nenhuma resposta nos pasmetr
hematoldgicos apds 1 a 2 semanas de tratameiot@, istn aumento da hemoglobina de aproximadamente

0,1 g/ dL no sangue por dia e, aproximadamente 2L g/dL, no total, o diagndstico original deve ser
reconsiderado e deve-se excluir a perda de sangue.

Calculo da posologia para reposicao de ferro se€oimé perda de sangue e para compensar a doacdo de
sangue autologa.

A dose déSUCROFER requerida para compensar a deficiéncia de fecalatilada seguindo as férmulas:

Se a quantidade de sangue perdido for conhecida:

Administracéo intravenosa de 200 mg de ferro (#nL.0Ode SUCROFER) resulta em um aumento do nivel de
hemoglobina que é equivalente a uma unidade deisgrgl00 mL com indice 150 g/L de Hemoglobina).

Ferro a ser reposto [mg] = numero de unidades dgusaperdido x 200 ou quantidade S§CROFER
necessaria [mL] = numero de unidades de sangdéeper 10.

Se o nivel de Hemoglobina for reduzido: usar a @damanterior considerando que a reserva de feroo na
precisa ser restaurada.

Ferro a ser reposto [mg] = peso corporal [kg] ¥&ZHemoglobina ideal — Hemoglobina real) [g/L].

Por exemplo: peso corporal de 60 kg e déficit dmbtgobina de 10 g/L = ferro a ser reposto = 150=nigb
mL deSUCROFER necessario.



Posologia média recomendada:
Adultos e pacientes idosos:

5 — 10 mL deSUCROFER (100 a 200 mg de ferro) uma a trés vezes por sendapandendo do nivel de
hemoglobina.

Dose unica maxima tolerada

Adultos e pacientes idosos

Injecdo: 10 mL dSUCROFER (200 mg de ferro) administrados em, no minimo, irfutos.

Infusdo: Quando a situagdo clinica exigiu doseatde500 mg foram administradas. A dose Unica maxima
tolerada é de 7 mg de ferro por kg de peso corpa@inistrada uma vez por semana, mas ndo exce@éndo
mL deSUCROFER (500 mg de ferro) diluidos em 500 mL de solucdiolfigica estéril, administrados em no
minimo 3,5 horas.

Uma incidéncia mais elevada de reacdes adversaggitular, hipotensdo), que pode ser também gnaise,

€ associada as doses mais elevadas. Consequerteaset@mpos de infusdo recomendados nesse itemdev
ser estritamente seguidos até mesmo se o pac@mteceber a dose Unica maxima tolerada.

9. REACOES ADVERSAS

As reacOes adversas mais frequentemente reporiadasstudos clinicos realizados c8RICROFER foram:
deturpacgéo temporaria do paladar, hipotensao, tebatafrios, reagbes no local da injecdo e nausearendo
em 0,5% a 1,5% dos pacientes. Reacdes anafilastofegraves ocorreram raramente.

De modo geral, reagfes anafilactoides séo, polerande, as reacdes adversas mais graves que peoeraro

Nos estudos clinicos, as seguintes reacdes advaestisamentosas foram reportadas com relacao tehgpor
administracdo dSUCROFER, tendo pelo menos uma relagéo causal possivel.

Disturbios do sistema nervoso central

Reacdes comuns (> 1/100 e < 1/10): deturpagéo r@mpalo paladar (em particular, gosto metalico).
Reacdes incomuns (> 1/1.000 e < 1/100): dor degealventura.

Reacdes raras (> 1/10.000 e < 1.000): parestéstmp®, perda de consciéncia, sensacao de queimacao

Disturbios cardiovasculares

Reac6es incomuns (> 1/1.000 e < 1/100): hipoteas@apso, taquicardia e palpitagdes.
Reac0es raras (> 1/10.000 e < 1.000): hipertenséo.

Disturbios respiratérios, toracicos e mediastinais

Reacdes incomuns (> 1/1.000 e < 1/100): broncoaspatispneia.

Disturbios gastrointestinais

Reacdes incomuns (> 1/1.000 e < 1/100): nauseatagirdor abdominal e diarreia.

Distarbios da pele e tecido subcutédneo



Reacdes incomuns (> 1/1.000 e < 1/100): pruridicaria, rash, exantema e eritema.
Disturbios musculoesqueléticos, do tecido conectieodsseos

Reacdes incomuns (> 1/1.000 e < 1/100): caimbraxutares, mialgia.

Disturbios gerais e no local da administracado

Reacdes incomuns (> 1/1.000 e < 1/100): febrefreada rubor, dor e aperto no peito, flebite sujosf,
gueimacéao e inchaco.

Reacdes raras (> 1/10.000 e < 1.000): artralgiexnedperiférico, fadiga, astenia, mal estar, sensde&alor,
edema.

Disturbios do sistema imune
Reacdes raras (> 1/10.000 e < 1.000): reagOedautaiiles.

Além destes, em relatos espontaneos, as seguiaedeas adversas foram reportadas em casos isofadels:
de consciéncia reduzido, tontura, confusdo, angimeg inchaco de articulagbes, hiperidrose, dorcnatas,
bradicardia e cromaturia.

Em caso de eventos adversos, notifique ao SistengMotificacdes em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISA,
disponivel em http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notiisa/index.htm, ou para a Vigilancia Sanitéria
Estadual ou Municipal.

10. SUPERDOSE

Existem casos fatais por intoxicacdo com ferro niaral. A superdose pode causar uma sobrecarga agud
ferro que pode se manifestar como hemosiderosanegspecial, quando a anemia foi incorretamente
diagnosticada como anemia ferropénica, devendmtela da mesma maneira que a talassemia, istméa
administracdo intravenosa de deferoxamina. Super¢guogle ser tratada com medidas de suporte e, se
requerido, um agente quelante de ferro. No caseugerdose, podem ocorrer sintomas tais como nausea,
vomito, diarreia, gastralgia e letargia. Em casoaves, as seguintes situacdes podem ser esperadas:
hiperglicemia, leucocitose, acidose metabdlicapteipsdo, taquicardia, convulsdo, caimbra e comd.2e48
horas ap6s a administracao, existe possibilidadedaéncia de necrose tubular e de células hegatic

O tratamento da superdose deve ser iniciado cotménestracdo de deferoxamina se 0s seguintes shais
sintomas ocorrerem dentro de 6 horas apés a siggerddmito, diarreia, glicemia > 150 mg/dL e leutase
importante > 15 x 1%L; se o paciente n&o estiver em choque, deveradseinistrados 1-2 g de deferoxamina,
por via intramuscular, a cada 4 - 12 horas. Se aepge estiver em choque, uma dose inicial de g d
deferoxamina deve ser administrada por infusdavetrosa na velocidade méaxima de infuséo de 15 nalg’kg
peso corporal, por hora. Em ambos os casos, and@sena de deferoxamina deve ser de 6 g a cadara$ ho
em adultos. No caso de ocorréncia de insuficiémial, sera necessaria hemodialise, uma vez gomplexo
deferoxamina-ferro (ferrioxamina) é efetivamentmelado pela didlise.

Em caso de intoxicagdo ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientacoes.

[ll) DIZERES LEGAIS
MS n°® 1.4277.0035

Farmacéutica Responsavel: Livia Grégio Honma - GRF° 40.863
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Historico de alteracéo para bula
Dados da submisséo eletronica Dados da peticdo/notificacdo que altera bula Dados das alteragtes de bulas
Data do No. Assunto Data do N° do Assunto Data de Itens de Versdes | Apresentacdes
expediente| expediente expediente | expediente aprovacao bula (VP/IVPS) | relacionadas
01/07/14 0515970-| 10461 - 01/07/14 0515970-| 10461 - 01/07/14 NA NA NA
14/9 ESPECIFICO 14/9 ESPECIFICO
— Incluséo — Incluséo
Inicial de Inicial de
Texto de Texto de
Bula — RDC Bula — RDC
60/12 60/12
Peticao Peticao 10454 - - - - - Adverténcias VP e VPS 20 MG/ML
atual atual | ESPECIFICO e Precaugdep SOLINJCT5
- Notificagdo Dizeres AMP VD INC
de Alteragao legais X 5 ML
de Texto de
Bula — RDC
60/12
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