IQUEGO - LAMIVUDINA

LAMIVUDINA

IQUEGO

(PORTARIA 344/98LISTA C4)

FORMAS FARMACEUTICAS
Comprimido revestido 150 mg.
Solugédo oral 10 mg/mL

VIA DE ADMINISTRACAO: Oral

APRESENTACOES
Frasco plasticocom 60comprimidos revestidos.
Frasco com 240 ml de solugdo oral.

USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO

Cada comprimidorevestido contém:

Lamivudina....(DCB 05152).... ...150 mg

Excipi q.s.p. 1 comprimidorevestido

(Ex cipientes: lactose mon ohidratada, amido, celulose microc ris talina,

polivinilpirrolidona, amidoglicolato de sodio , dioxido de silicio coloidal, estearato de
ésio, opadry white, etilcelulose e dlcool etilico).

Cada ml da solugdo contém:

Lamivudina....( DCB05152)....
Veiculo q.s.p.
(Exc)plenles acido citrico, alcool etilico, esséncia de morango, esséncia de banana,

abeno, propil icol, edetato de sodio, sacarose, agua

deionizada).
INFORMACOES AO PACIENTE

Acio esperada do medicamento:

- IQUEGO-LAMIVUDINA ¢ um inibidor da replicagdo do Virus da Imunodeficiéncia
Humana (HIV), em células humanas.

- IQUEGO-LAMIVUDINA aumenta a sobrevida de pacientes com Imunodeficiéncia
Adquirida (AIDS).

Cuidados de armazenamento:

- Este produto deve ser guardado a temperatura ambiente (entre 15 e 30 °C), ao abrigo da
luz e umidade.

Prazo de validade:

uso de lamivudina mais zidovudina in vivo, retarda o aparecimento de virus isolados
resistentes a zidovudina, em individuos que ndo receberam terapia anti-retroviral anterior.
In wrro, a lamwudma demunslm baixa ululuxludade em linfocitos du sangue periférico,
de li e monoclt- além de uma
variedade de células pre dul Por a lamivudina possui alto
indice terapéutico in vitro. A lamivudina é bolizada i lularmente a 5'-trifosfato
de lamivudina, cuja meia-vida intracelular ¢ de 10,5-15,5 horas. O 5'-trifosfato de
lamivudina é um inibidor fraco das atividades da transcriptase reversa do HIV RNA- e
DNA- dependentes; seu principal modo de agdo consiste em atuar como elemento de
ten-mna(;ao de cadeia da transcriptase reversa do HIV. A lamivudina ndo interfere no
1 dos desoxinucleotideos celulares e exerce pouco efeito sobre o conteado de

DNA das mitocondrias e células de mamiferos.

FARMACOCINETICA

A lamivudina ¢ bem absorvida pelo intestino e a biodisponibilidade da droga por via oral
em adultos situa-se normalmente entre 80 ¢ 85 %. Apds administragdo oral, o tempo
médio (Tmax) para atingir a concentragao sérica maxima (Cmax) ¢ cerca de 1 hora. Em
doses terapéuticas, isto ¢, 4 mg/Kg/dia (2 doses a intervalos de 12 horas), a Cméx é da
ordem de 1-1,5 g/ mL. Em estudos feitos com a administragdo por via intravenosa, o
volume médio de distribui¢do constatado foi de 1,3 L/Kg e a meia-vida terminal média
de eliminagdo, de 5 a 7 horas. A depuragdo sistémica média da lamivudina é de
aproximadamente 0,32 L/Kg/h, com depuragio predominantemente renal, através de
secre¢do tubular ativa, porém com pouco metabolismo hepatico.

Os niveis plasmaticos de lamivudina em criangas sdo diminuidos em relagdo a mesma
dose no adulto. Isso se deve a menor absorgdo e a depuragdo aumentada. E recomendada
uma dose maior para pacientes pediatricos (8 mg/Kg/dia), o que ird proporcionar uma
exposi¢do comparavel a dose recomendada para adultos (150 mg, 2 vezs ao dia).

Nio ha necessidade de nenhum ajuste da dose quando a lamivudina ¢ administrada junto
com alimentos, visto ndo haver alteragdo da sua biodisponibilidade, ndo obstante, foi
observado um atraso do Tmax e redu¢do da Cméx. A lamivudina exibe farmacocinética
linear na faixa de doses terapeuucas e caractenza -se por sua ligagdo limitada a principal

proteina plasmatica, a alt A do da | dina ¢ afetada quando ha
comprometimento renal, seja resultante de doenga ou da idade. A se¢do sobre posologia
fornece um esquema sologi dado para i com depuragio da

creatinina inferior a 50 mL/min.

Dados limitados demonstraram que a lamivudina penetra no sistema nervoso central e
atinge o liquido cefalorraquidiano (LCR). A relagdo média entre a concentragdo de
lamivudina no LCR e no soro dentro de 2-4 horas ap6s administragdo oral foi de cerca de
0,12. O grau de penetragdo ou relagdo com qualquer eficacia clinica ¢ desconhecido.

O destino da lamivudina em animais utilizados para estudos de toxicidade foi bem

- O prazo de validade, contado a partir da data de fabricagdo impressa na
24 meses. Ndo tome medicamento com o prazo de validade vencido, pois ha perda dc
agdo terapéutica.

Gravidez e lactac¢do:

- Informe a seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apos o seu
término.

- Informe a seumédico se estd amamentando.

Cuidados de administracio:

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

Interrupc¢io do tratamento:

- Nio interromper o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

Reacdes adversas:

- Informe a seu médico o aparecimento de reagdes desagradaveis como dor de cabega,
mal-estar, cansago, dor noabdomen, nauseas, vomitos, diarréia efebre.

“TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS
CRIANCAS”.

Contra-indicacdes e precaucdes:

- IQUEGO-LAMIVUDINA ¢ contra-indicado em casos de hipersensibilidade a
lamivudina oua qualqueroutro componenteda formula.

- Informe a seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando antes do inicio ou
durante o tratamento.

- Evite o contato sexual, use preservativos e utilize somente agulhas descartaveis, sem
dividi-las com outras pessoas.

- IQUEGO-LAMIVUDINA nio impede a transmissao do virus HIV.

“NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO, PODE
SER PERIGOSO PARA A SAUDE”.

“ATENCAO: ESTE MEDICAMENTO (LAMIVUDINA SOLUCAO ORAL)
CONTEM ACUCAR; PORTANTO, DEVE SER USADO COM CAUTELAEM
PORTADORES DE DIABETES”

INFORMACOES TECNICAS

FARMACODINAMICA
A lamivudina é um potente inibidor seletivo da replicagio do HIV-1 e HIV:2, in vitro. E
também ativo contra isolados clinicos de HIV resistentes a zidovudina. A relagdo entre a
suscetibilidade do HIV, in vitro, a lamivudina e a resposta clinica a terapia ainda se
encontra em fase de investigagdo. Os testes de sensibilidade in vifro ainda ndo foram
padronizados e os resultados podem variar, de acordo com fatores metodoldgicos. Foi
constatada uma reducdo da sensibilidade, in vitro, a lamivudina em virus isolados de
pacientes que receberam terapia com lamivudina. Foi demonstrado que a lamivudina atua
de modo aditivo ou sinérgico com outros agentes anti-HIV, sobretudo a zidovudina,
inibindo a replicagdo do HIV em cultura celular. Estudos in vitro indicam que os virus
1solados resistentes a zidovudina podem tornar-se sensiveis a esta droga quando
I adquirem resisténcia a lamivudina. Além disso, ha evidéncias de que o

belecido. A biodisponibilidade da lamivudina,apos ¢do oral, ¢ de cerca de
60 % no rato ¢ de 80 % no cdo. A depuragdo renal constitui o mecanismo predominante
de eliminagdo da lamivudina no rato e, neste processo, a secre¢do tubular ativa
desempenha importante papel. A depuragdo renal e a depuragio metabdlica no cdo
possuem importdncia aproximadamente igual. No homem, o comportamento
farmacocinético da lamivudina assemelha-se mais ao observado em roedores do que em
cdes. O principal metabolito do farmaco ¢ o trans-sulfoxido de lamivudina, que também
foi identificado como metabolito tanto em roedores quanto em seres humanos. Em geral,
a semelhanca entre a cinética e ometabolismo da lamivudina no homem e adefinida nas
espécies animais utilizadas para toxicologia indica que as espécies escolhidas foram
apropriadas para prever a seguranga do farmaco e seus metabolitos.

DADOS DE SEGURANCA PRE-CLINICOS

Em estudos de toxicidade animal, a administragdo de lamivudina em doses muito altas
nédo esteve associada a nenhuma toxicidade organica importante. Os efeitos clinicamente
relevantes observados consistiram em redugdo na contagem de eritrocitos e em

neutropenia.
A lamivudina ndo foi mutagemca em testes bacterianos, mas a exemplo de muitos
a de leosid ter atividade num ensaio citogenético in vitro,

bem como no ensaio de linfoma murino. A lamivudina ndo foi genotoxica, in vivo, em
doses que produziram concentragdes plasmaticas cerca de 30-40 vezes maiores que os
niveis plasmaticos clinicos antecipados. Como nao foi possivel confirmar a atividade
mutagénica in vitro da lamivudina, em testes in vivo concluiu-se que a lamivudina ndo
deve constituir um risco genotdxico para pacientes sob tratamento. Ainda ndo se dispde
de informagdes sobre o risco tumorigénico da lamivudina em animais, e, por
conseguinte, qualquer risco potencial para o homem deve ser pesado contra os beneficios
esperados do tratamento.

INDICACOES PRINCIPAIS
IQUEGO-LAMIVUDINA, em combinagdo com a zidovudina, esté indicado no
tratamento de adultos infectados por HIV com deficiéncia p

de células CD4 500 células/mm’) que ndo receberam terapia anti- |’Cll’0vll’a| prévia;
adultos infectados por HIV-1 e HIV-2 @m imunodeficiéncia progressiva, tratados
a.nlenormeme com zidovudina; criangas infectadas por HIV (com mais de 3 meses) com

iciéncia iva, que ndo t terapia prévia ou que foram tratados

anteriormente com zidovudina.

CONTRA-INDICACOES

IQUEGO-LAMIVUDINA ¢ contra-indicado em casos de hipersensibilidade a lamivudina
ou a qualquer outro componente da formula. Nio se deve administrar IQUEGO-
LAMIVUDINA a pacientes com contagem baixa de neutréfilos ou niveis baixos de
hemoglobina.

PRECAUCOES

Pacientes com_insufici renal: A meia-vida plasmauca terminal da lamivudina,

apr d dad diminuida. £ necessario ajustar a

dose.

Pacientes com ij iéncia hepdtica: A lamivudina deve ser utilizada com cautela em
i com | ia cirrotica , devido a infecgdo cronica pelo virus B da




hepatite, visto que existe pequeno nsco de hepatite de rebote apos tratamento.

Pacientes diabéti Pacientes diat devem ser avisados de que a dose de solugdo
oral contém 3,0 g de sacarose. Os pacientes também devem ser informados sobre o
contetdo de alcool da formulagdo.

N° lote - Data de Fabricagdo - Prazo de validade: vide frasco
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Pacientes idosos: O perfil far: inético da lamivudina sugere que o 1k

normal, acompanhado de declinio da fun(;ao renal ndo tem efeito clinico significativo

sobre o0s niveis de lamivudina, exceto em com cls de inina inferior a

50 ml/min. @’Eim?z@
Reproducao, Gravidez e Fertilidade: A da lamivudina durante a gravidez em

seres humanos ndo foi estabelecida. Embora os estudos de reprodugdo em animais nem
sempre fornegam uma previsdo da resposta que ird ocorrer em seres humanos, a
administragdo de lamivudina durante a gravidez s6 deve ser considerada se os beneficios
esperados forem maiores do que qualquer risco possivel. O estudo feito em ratas
comprovou que apos a administragdo oral, a lamivudina ¢ excretada no leite. Entretanto,
ndo se sabe se ela ¢ também excretada no leite humano.

ADVERTENCIAS
Como 0s efeltos adversos podem ser atribuiveis ao componente zidovudina da terapla de
I as informagdes completas para prescricio da

zidovudina, anlcs de iniciar a terapia.

Foi observada a ocorréncia de pancreatite em alguns pacientes tratados com lamivudina,
mas ndo se sabe ao certo se o desenvolvimento de pancreatite ¢ devido ao tratamento
medicamentoso ou a infec¢do por HIV subjacente. E necessario considerar a
possibilidade de pancreatite toda vez que o pac!cmc se quclxar de dor abdominal,

nauseas e vomitos ou niveis elevados de bi i Deve-se
suspender o uso da lamivudina até que seja excluido o diagnéstico de pancreatite.

Os pacientes tratados com lamivudina ou recebendo qualquer outra terapia anti-retroviral,
ainda assim, podem adquirir infec¢des oportunistas ¢ apresentar outras complicagdes da
infecgdo por HIV, razdo pela qual devem ser mantidos sob rigorosa observagio clinica
por médicos experientes no tratamento de pacientes com doengas associadas ao HIV.

E importante avisar aos pacientes que ainda nio foi comprovado o fato de a terapia anti-
retroviral atual, incluindo a lamivudina, ter a propriedade de prevenir o risco de
transmissio do HIV através de contato sexual ou de contaminagio do sangue. E
necessario continuar seguindo precaugdes apropriadas.

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

A probabilidade de qualquer interagdo medicamentosa ¢ baixa, em virtude de o farmaco
apresentar metabolismo limitado e ligagdo reduzlda a> proteinas plasmaticas, com
depuragdo renal quase 1 Os niveis pl de ZldOVudmd nio estio
significativamente alterados, quando o medi i
com lamivudina. A zidovudina tampouco exerce qua]quer efeito sobre a farmacocinética
da lamivudina.

A administragdo de trimetoprima produz aumento nos niveis plasmaticos de lamivudina,
mas a ndo ser que haja comprometimento renal, nenhum ajuste posologico se faz
necessario. A lamivudina ndo exerce nenhum efeito sobre a farmacocinética da
trimetoprima nem do sulfametoxazol. Quanto a administragdo de outros farmacos
concomitantemente com a lamivudina, deve-se considerar a possibilidade de interagdes
com estes farmacos.

REACOES ADVERSAS
IQUEGO LAMIVUDINA parucc ser bem tolerado, sendo a maioria dos efeitos adversos
cc derados ndo rel ao com o produto em questdo. Foram

observados mal-estar, fadiga, dor na parte superior do abdémen, erupgdo cutinea e
parestesia durante o tratamento da doenga por HIV com lamivudina isoladamente ou em
combinagdo com /ldovudma No caso de muitos destes efeitos, ndo se sabe a0 ccrto se
eles estdo relaci s com o medi ou se a do
processo patologico subjacente. Houve relatos de pancreatite e de neuropatia periférica,
embora tenha sido quase sempre incerta uma relagio causal com o tratamento. Ja houve
ocorréncia de cefaléia, nduseas, vomitos, dlarrcla ¢ febre. No caso de exames
laboratoriais verificou-se neutropenia, I; anemia, el des transitorias
das enzimas hepaticas séricas e elevagdes no nivel sérico de amilase, AST, AIT e de
triglicérides. Nao ¢ conhecido se é eliminada pelo leite materno.

POSOLOGIA E MODO DE USAR

Adultos e adolescentes:

A dose recomendada de IQUEGO-LAMIVUDINA ¢ de 150 mg, 2 vezes ao dia, em
combinagio com zidovudina, 600 mg ao dia, em 2 ou 3 doses divididas.

Pacientes pediatri

A dose recomendada da IQUEGO-LAMIVUDINA ¢ de 4 mg/Kg, 2 vezes ao dia, até no
maximo 300 mg (30 mL) diariamente.

SUPERDOSAGEM

O uso da lamivudina em doses muito elevadas, em estudos de administragio aguda em
animais, ndo produziu qualquer toxicidade organica. Dispde-se de dados limitados sobre
as conseqiiéncias da ingestdo de grandes doses em seres humanos. Ndo houve nenhum
caso fatal e os pacientes recuperaram-se. Nao foram identificados quaisquer sinais ou
sintomas especificos apds esta superdosagem. Caso ocorra superdosagem, ¢ preciso
monitorar o paciente e deve-se recorrer ao tratamento de suporte padrdo, sempre que
necessario.

“ESTE PRODUTO E UM NOVO MEDICAMENTO E EMBORA AS PESQUISAS
TENHAM INDICADO EFICACIA E SEGURANCA, QUANDO
CORRETAMENTE INDICADO, PODEM OCORRER REACOES ADVERSAS
IMPREVISIVEIS, AINDA NAO DESCRITAS OU CONHECIDAS. EM CASO DE
SUSPEITA DE REACAO ADVERSA, O MEDICO RESPONSAVELDEVE SER
NOTIFICADO”.

“ATENCAO: EM CASO DE SUSPEITADE REACAO ADVERSA, O MEDICO
RESPONSAVEL DEVE SER NOTIFICADO”.

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE (15 A30 °C), AO ABRIGO DA
LUZ E UMIDADE.

USO SOB PRESCRICAO MEDICA SO PODE SER DISPENSADO COM
RETENGAO DA RECEITA.

PROIBIDA A VENDANO COMERCIO.

“ATENCAO: O USO INCORRETO CAUSA RESISTENCIADO ViRUS DA AIDS
E FALHA NO TRATAMENTO”.

Registrono M.S. - 1.0884.0357.0025 - frasco plastico com 60 comprimidos revestidos.
1.0884.0357.0033- frascovidro com240 mlde solugaooral.
Farmacéutico Responsavel: Dra. Maria Aparecida Rodrigues - CRF-GO n°1.328
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