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IDENTI FICA(;AO DO MEDICAMENTO
Zemaira®
alfalantitripsina

APRESENTA(;AO
Zemaira®: embalagem contendo 1 frasco-ampola com p6 liofilizado para solucio injetavel, 1 frasco-ampola
de diluente com 20 mL de agua para injetaveis e 1 dispositivo de transferéncia.

VIA INTRAVENOSA
USO ADULTO

COMPOSICAO

A atividade especifica de Zemaira® é > 0,7 mg de alfalantltrlpsma funcional por miligrama de proteina
total. A pureza (alfalantitripsina total/ proteina total) é > 90%

Apbs a reconstituicdo com 20 mL de agua para injetaveis, cada frasco-ampola contém aproximadamente
1000 mg de alfalantitripsina funcionalmente ativa, 81 mM de sodio, 38 mM de cloreto, 17 mM de fosfato e
144 mM de manitol. Acido cloridrico e/ou hidroxido de sodio pode ser adicionado para ajustar o pH.
Zemaira® ndo contém conservantes.

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

Zemaira® é indicado para a reposicdo cronica e terapia de manutencéo em individuos com deficiéncia de
alfalantltrlpsma e evidéncia clinica de enfisema.

Zemaira® aumenta os niveis de alfalantitripsina funcionais e antigénicos no soro e no fluido de
revestimento epitelial do pulméo.

N&o ha dados clinicos que demonstrem os efeitos a longo prazo da terapia de reposicéo crénica em
individuos tratados com Zemaira®.

O efeito da terapia de reposicdo com Zemaira® ou qualquer outro produto com alfalantitripsina em
agravacOes pulmonares e na progressao do enfisema na def|0|en0|a de alfalantitripsina ndo foi demonstrado
em estudos clinicos controlados, randomizados. Zemaira® néo é indicado como terapéutica para pacientes
com doenga pulmonar, nos quais a deficiéncia grave de alfalantitripsina ndo foi estabelecida.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

Zemaira® contém a enzima alfalantitripsina ativa que é utilizada para pessoas portadoras de deficiéncia de
alfalantitripsina. A alfalantitripsina € uma enzima produzida principalmente pelas células do figado para
proteger as elastinas (substancias proteicas responsaveis pela estruturacdo de diversos 6rgaos, principalmente
0s pulmdes) das agressdes de enzimas elastases produzidas pelo organismo ou por agentes agressores.

As pessoas com deficiéncia de alfalantitripsina hascem com uma alteragdo genética e produzem quantidades
insuficientes desta enzima para a protecdo contra as agressdes. Com esta deficiéncia, as elastases ndo sdo
inativadas e agrldem as elastinas pulmonares, gerando o enfisema pulmonar. Zemaira® funciona como
terapia de reposicdo da alfalantitripsina nestas pessoas, agindo para aumentar e manter os niveis de
alfalantitripsina no soro e no fluido de revestimento epitelial do pulméo.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Zemaira® nio deve ser usado por pamentes com hipersensibilidade (alergia) conhecida a qualquer um dos
seus componentes. Zemaira® também ndo deve ser usado por pacientes com histérico de anafilaxia (alergia
grave) ou resposta sistémica grave aos produtos contendo alfalantitripsina.

Zemaira® nido deve ser usado por pacientes com deficiéncia de IgA com anticorpos contra IgA, devido ao
risco de hipersensibilidade grave.



Categoria C: este medicamento néo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica
ou do cirurgido-dentista.

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

Zemaira® pode conter tragos de IgA. Os pacientes que conhecidamente apresentam anticorpos contra IgA
tém um maior risco de desenvolvimento de hipersensibilidade potencialmente grave e reacdes anafilaticas.
Antlcorpos contra IgA podem estar presentes em pacientes com deficiéncia seletiva ou grave de IgA.
Zemaira® nio deve ser usado por pacientes com anticorpos contra a IgA devido ao risco de
hipersensibilidade grave.

A velocidade de infuséo e o estado clinico do paciente devem ser cuidadosamente monitorizados durante a
infusdo. O paciente deve ser observado quanto aos sinais de reacdes relacionadas a infuséo.

Assim como ocorre com qualquer solu% o coloidal, pode haver um aumento do volume do sangue apds
administracéo intravenosa de Zemaira . Deve-se ter cuidado em pacientes sob risco de sobrecarga
circulatoria.

Seu médico ira lhe informar sobre os sinais precoces das reacdes de hipersensibilidade (alergia), incluindo
urticéria (ardéncia), urticaria generalizada (no corpo todo), aperto no peito, dispneia (dificuldade
respiratoria), sibilos (chiados), sensacdo de desmaio, pressdo baixa e anafilaxia (alergia grave). Se estes
sintomas ocorrem, interrompa o uso do produto e consulte o seu médico ou procure um pronto Socorro,
dependendo da gravidade da reacéo.

Assim como ocorre com todos os produtos derivados do plasma, alguns virus, sdo particularmente dificeis de
remover ou inativar, como o parvovirus B19. O parvovirus B19 pode afetar seriamente, principalmente,
mulheres gravidas e pessoas imunocomprometidas. Os sintomas de parvovirus B19 incluem febre,
sonoléncia, calafrio, corrimento do nariz seguido, duas semanas depois, de uma erupg¢ao cutanea e dor nas
articulacBes. Consulte seu médico se estes smtomas ocorrerem.

Foi demonstrado que a administragio de Zemaira® aumenta o nivel de alfalantitripsina no sangue, mas o
efeito desse aumento sobre a frequéncia das agravagdes pulmonares e sobre a velocidade de progressdo do
enfisema n&o foi estabelecido em estudos clinicos.

Gravidez:

N4o foram realizados estudos de reproducéo animal com Zemaira®. Também n&o se sabe se Zemaira® pode
causar danos ao feto quando administrado a mulheres gravidas ou se pode afetar a capamdade reprodutiva.
Zemaira® deve ser administrado a mulheres gravidas somente se claramente necessario.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica ou do cirurgido-
dentista.

Lactacéo:
N4o se sabe se Zemaira® é excretado no leite humano. Uma vez que muitas drogas s&o excretadas no leite
humano, deve-se ter cuidado quando Zemaira® for administrado a uma mulher lactante.

Uso por criangas:
A seguranca e a eficicia na populagdo pediatrica ndo foram estabelecidas.

Uso por idosos:

Os estudos clinicos de Zemaira® n&o incluiram namero suficiente de pessoas com 65 anos de idade ou mais,
para determinar se os pacientes idosos respondem diferentemente dos pacientes mais jovens. Assim como
ocorre para todos os pacientes, a dose para 0s pacientes geriatricos deve ser adequada ao seu estado geral.

Seguran%a viral:

Zemaira~ é fabricado a partir do sangue humano. Os produtos feitos a partir do sangue humano podem
conter agentes infecciosos, como virus e, teoricamente, o agente da doenca de Creutzfeldt-Jakob (CJD) que
podem causar doencas. O risco de tais produtos transmitirem um agente infeccioso é reduzido pela triagem
dos doadores de plasma quanto & exposigéo prévia a certos virus, testando-se a presenca de certas infec¢Ges
virais atuais e pela inativacdo e / ou remoc;ao de certos virus durante a fabricagéo.

O processo de fabricagdo de Zemaira® inclui etapas de processamento destinadas a reduzir ainda mais o
risco de transmisséo viral. Os procedimentos rigorosos utilizados nos centros de coleta de plasma 0S
laboratérios de teste de plasma e as instalagOes de fracionamento séo projetados para reduzir o rlsco de
transmisséo viral. As principais etapas de reducao viral do processo de fabricacio de Zemaira® so a



pasteurizacdo (60 °C por 10 horas) e a nanofiltracdo. Processos de purificacdo adicionais utilizados na
fabricacdo de Zemaira® também podem proporcionar reducéo viral. Apesar destas medidas, tais produtos
ainda podem potencialmente conter agentes patogénicos humanos, incluindo aqueles ainda ndo conhecidos
ou identificados. Assim, o risco de transmisséo de agentes infecciosos ndo pode ser totalmente eliminado.
Qualquer infeccéo considerada por um profissional de satide como possivelmente transmitida por este
produto deve ser comunicada & CSL Behring através do Servico de Atendimento ao Cliente. Seu médico
deve discutir os riscos e beneficios deste produto com vocé.

Pessoas que recebem infusdes de produtos derivados do sangue ou plasma podem desenvolver sinais e / ou
sintomas de algumas infeccdes virais.

Durante os estudos clinicos, nenhum caso de hepatite A, B, C ou infecgdo viral por HIV foi relatado com o
uso de Zemaira®.

Interacdes medicamentosas:

Os pacientes com doencga pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) tomam regularmente uma variedade de
medicamentos para aliviar os sintomas da doenga pulmonar. Estes incluem frequentemente
broncodilatadores, corticoides e anti-infecciosos. Nenhuma interagdo medicamentosa com estas medicacgdes
concomitantes utilizadas durante os estudos clinicos foram observadas.

Informe ao seu medico ou cirurgido-dentista se vocé esta fazendo uso de algum outro medicamento.
N&o 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?

Conservar sob refrigeracéo (temperatura entre 2 e 8°C). Evitar o congelamento, pois podera danificar o
recipiente para o diluente. O prazo de validade é de 36 meses a partir da data de fabricagdo, quando
armazenado conforme recomendado.

Numero de lote e datas de fabricagéo e validade: vide embalagem.
N&o use medicamento com prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.
O produto reconstituido deve ser utilizado dentro de 3 horas.

Zemaira® apresenta-se como um po liofilizado branco a quase branco. Apds reconstituicio com agua para
injetaveis, o produto apresenta-se como uma solugdo transparente, incolor a levemente amarelada.

Antes de usar, observe o0 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 criancgas.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Cada frasco de Zemaira® contém a quantidade de alfalantitripsina indicada no rétulo do produto.

A dose recomendada de Zemaira® é de 60 mg/kg de peso corporal, administrada uma vez por semana.
Estudos de variacdo da dose utilizando parametros de eficacia ndo foram realizados com qualquer produto
contendo alfalantitripsina.

Apos a reconstituicdo conforme indicado, Zemaira® pode ser administrado por via intravenosa (na veia) a
uma velocidade de aproximadamente 0,08 mL/kg/min., de acordo com a resposta e o conforto do paciente. A
infusdo da dose recomendada (60 mg/kg de peso corporal) leva aproximadamente 15 minutos.

Preparacéo:

Cada embalagem do produto contém um frasco de Zemaira® de uso Unico, um frasco de diluente com 20 mL
de 4gua para injetaveis e um dispositivo de transferéncia codificado por cores com orificio de entrada de ar
com filtro. Administrar dentro de trés horas apds a reconstituicéo.

Reconstituicdo:

1. Deixar o frasco do produto (tampa verde) e o frasco do diluente (tampa branca) atingir a temperatura
ambiente antes da reconstituicao.



2. Retirar as tampas flip-top de plastico dos frascos. Limpar assepticamente as rolhas de borracha com uma
solucdo antisséptica e deixar secar.

NOTA: O dispositivo de transferéncia (Fig. 1) fornecido na embalagem é composto por uma extremidade
branca (lado do diluente), que tem um orificio duplo e uma extremidade verde (lado do produto), que tem um
orificio Unico. O uso incorreto do dispositivo de transferéncia resultara em perda de vacuo e impedira a
transferéncia do diluente e, consequentemente, a reconstituicdo do produto.

Filtro de
entrada
de ar

\ ~%—  Flange do diluente

Flange do produto

Extremidade verde (produto) Extremidade branca (diluente)

Figura 1

O dispositivo de transferéncia é estéril (isento de microorganismos). N&o tocar nas extremidades pontiagudas
expostas apos retirar a tampa protetora.

3. Retirar a tampa protetora da extremidade branca do dispositivo de transferéncia (lado do diluente). Inserir
a extremidade branca do dispositivo de transferéncia no centro da rolha de borracha do frasco do diluente na
posigdo vertical, em primeiro lugar (Fig. 2).

4. Retirar a tampa protetora da extremidade verde do dispositivo de transferéncia (lado do produto). Inverter
o frasco do diluente com o dispositivo de transferéncia conectado e, usando o minimo de forca, inserir a
extremidade verde do dispositivo de transferéncia no centro da rolha de borracha do frasco de Zemaira® na
posicao vertical (Fig. 3). O flange do dispositivo de transferéncia devera ficar sobre a superficie da rolha de
modo que o diluente flua para o frasco de Zemaira®.

5. Permitir que o vacuo no frasco de Zemaira® aspire o diluente para dentro do frasco do produto.

6. Durante a transferenma do diluente, molhar completamente o produto liofilizado inclinando levemente o
frasco de Zemaira® (Flg 4). Ndo permltlr que o filtro de entrada de ar fique virado para baixo. Deve-se
tomar cuidado para ndo perder o V&cuo, pois isso ird prolongar a reconstitui¢do do produto.

7. Apos o término da transferenma do diluente, o dISpOSItIVO de transferéncia permitira a entrada de ar
filtrado no frasco de Zemaira® através do filtro de ar. N&o é necessaria a ventilagio adicional do frasco do
produto apos a transferéncia completa do diluente. Quando a transferéncia do diluente estiver completa,
retirar o dispositivo de transferéncia e o frasco do diluente e descartar adequadamente em conformidade com
os procedimentos de risco bioldgico.

8. Girar suavemente o frasco de Zemaira® até o p6 ficar completamente dissolvido (Fig. 5). NAO AGITAR.
9. Inspecionar 0os medicamentos de uso parenteral visualmente quanto a particulas e alteragdo da cor antes da
administracdo. Administrar & temperatura ambiente dentro de trés horas ap6s a reconstituicao.




Mistura de varios frascos do produto reconstituido:

Se mais de um frasco de Zemaira® for necessario para atingir a dose requerida, usar uma técnica asséptica
para transferir as solugdes reconstituidas dos frascos para dentro do recipiente de administracéo (por
exemplo, bolsa de infuséo intravascular vazia ou frasco de vidro).

Administracéo:

As preparagdes de medicamentos de uso parenteral devem ser inspecionadas visualmente quanto a particulas
e alteragdo de cor antes da administracdo. Administrar & temperatura ambiente dentro de trés horas ap6s a
reconstituigéo.

Filtrar a solugéo reconstituida durante a administracio. Para garantir a filtragem adequada de Zemaira®, usar
um sistema de administragédo intravascular com um filtro de infusdo adequado de 5 micra (ndo fornecido com
0 produto). Seguir o procedimento adequado para a administragéo intravenosa.

Apos a administracdo, qualquer solucdo ndo utilizada e os equipamentos de administracdo devem ser
descartados de acordo com os procedimentos de risco bioldgico.

Siga a orientagdo de seu médico, respeitando sempre 0s horarios, as doses e a duracéo do tratamento.
N&o interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

7. O QUE DEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER DE USAR ESTE MEDICAMENTO?
Em caso de duvidas, procure orientacao do farmacéutico ou de seu médico, ou cirurgido-dentista.
8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME CAUSAR?

Foram verificadas as seguintes reacdes adversas, relacionadas ao tratamento, em estudos clinicos:



Astenia (fraqueza), dor no local da injec&o, tonturas, dores de cabeca, parestesia (formigamento) e prurido
(coceira).

Cada um desses eventos adversos foi observado em 1 paciente (1%), em um grupo de 89 pacientes. As
reacOes adversas foram moderadas.

Os seguintes eventos adversos foram verificados em pacientes tratados com Zemaira®:

*Reacdo comum (ocorre entre 1% e 10% dos pacientes que utilizam este medicamento): dor de cabeca,
sinusite e infecgdo do trato respiratorio superior.

*Reacdo incomum (ocorre entre 0,1% e 1% dos pacientes que utilizam este medicamento): hemorragia no
local da injec¢&o, dor de garganta, bronquite, astenia, febre, dor, rinite, broncoespasmo, dor no peito, aumento
da tosse, erupcéo cuténea, infecgdo, dor abdominal, diarreia, tonturas, equimose (manchas na pele), mialgia
(dor muscular), prurido (coceira), vasodilatacdo, lesdes acidentais, dor nas costas, dispepsia (indigestao),
dispneia (dificuldade respiratoria), hemorragia, reacéo no local da inje¢do, doenga pulmonar, enxaqueca,
nausea e parestesia (formigamento).

Foi observada doenca pulmonar intersticial difusa em um raio-x de térax de rotina de um paciente na 242
semana do estudo clinico. A causalidade n&o pode ser determinada.

Em uma andlise retrospectiva de um estudo clinico de 24 semanas, 6 pacientes (20%) dos 30 tratados com
Zemaira® tiveram um total de 7 agravacdes da doenca pulmonar obstrutiva cronica. Durante todo o periodo
de tratamento de 24 semanas, dos 30 pacientes no grupo de tratamento com Zemaira®, 7 (23%) tiveram um
total de 11 agravacOes da doenga pulmonar obstrutiva cronica.

Informe ao seu meédico, cirurgido-dentista ou farmacéutico o aparecimento de reacdes indesejaveis
pelo uso do medicamento. Informe também & empresa através do seu servico de atendimento.

9. O QUE FAZER SE ALGUEM UTILIZAR UMA QUANTIDADE MAIOR DO QUE A
INDICADA DESTE MEDICAMENTO?

Né&o foram relatados casos de superdose.

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
orientagoes.
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HISTORICO DE ALTERACAO PARA A BULA

Dados da submissao eletrénica

Dados da peticao/notificacdo que altera a bula

Dados das alteracdes de bulas

Data do N° (_jo ASSUNIO Data_ do N° (_:Io ASSUNIO Data d(i ltens de Bula Versoes Apres_entac;ﬁes
expediente expediente expediente expediente aprovagéo (VPIVPS) relacionadas
08/05/2014 0354781/14-7 | 10463 - 10/06/2013 0459760/13-5 | 7164 10/04/2014 Dizeres legais VP/V/PS PO liofilo

PRODUTO MEDICAMENTOS E injetavel +
BIOLOGICO INSUMOS solucéo diluente
— Incluséo FARMACEUTICOS - 1000 mg
inicial de texto (Alteracdo na AFE) de
de Bula - IMPORTADORA -
RDC 60/12 RESPONSAVEL
TECNICO
21/08/2014 0690691/14- | 10.456 — 11/06/2013 0462042/13-9 | 7162 - 21/07/2014 Dizeres legais VP/V/PS PO liofilo
5 PRODUTO MEDICAMENTOS E injetavel +
BIOLOGICO INSUMOS solucéo diluente
— Notificagdo FARMACEUTICOS - 1000 mg
de alteracdo de (Alteracdo de AFE) de
texto de bula - IMPORTADORA do
RDC 60/12 produto —
ENDERECO DA
SEDE.
17/10/2014 0938519/14-3 | 10456 - 25/09/2014 0798687/14-4 | 7115 - Alteracéo na 25/09/2014 Dizeres legais VP/VPS PO liofilo
PRODUTO AFE/AE - injetavel +
BIOLOGICO Responsavel Técnico solugéo diluente
— Notificagéo (automatico) 1000 mg

de alteracdo de
texto de bula —
RDC 60/12




NA

NA

10.456 —
PRODUTO
BIOLOGICO
— Notificacdo
de alteracdo de
texto de bula -
RDC 60/12

NA

NA

NA

NA

Posologia e Modo
de Usar

VP/IVVPS

PO liofilo

injetavel +
solucéo diluente
1000 mg




