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I - IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO
Farmanguinhos zidovudina
zidovudina

APRESENTACOES
Céapsulas de 100 mg em frascos contendo 100 capsulas.

USO ORAL ]
USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO

Cada céapsula de Farmanguinhos zidovudina 100 mg contém:

Z1doVUAING. ....coiiiiiiiiee e 100 mg

EXCIPIENLES™ .S.P. wvverveeerieniieeiieiieeieerieeeveeieeeereeeeeenaeens 1 capsula

* Excipientes: celulose microcristalina, amidoglicolato de sodio, estearato de magnésio,
talco, capsula gelatinosa dura n° 03 branco opaco (dioxido de titanio e gelatina).

II- INFORMACOES AO PACIENTE

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?

Farmanguinhos zidovudina também conhecida como AZT, ¢ um medicamento antiviral
com ac¢do sobre alguns retrovirus como o Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV)
associada a outros antirretrovirais. E utilizada em adultos e criangas.

Farmanguinhos zidovudina ¢ também usado na infec¢do pelo HIV durante a gestacao e
para prevenir a transmissdo materno-fetal em esquemas que incluem o uso do
medicamento pela mae antes e durante o parto e tratamento do neonato.

E indicado ainda como agente profilatico, junto com outros antirretrovirais, nos casos
de exposicao ocupacional ao HIV pelo pessoal de satide ou outros individuos.

Em alguns pacientes com infec¢do avancada, pelo menos transitoriamente, a zidovudina
pode reverter parcialmente as disfungdes neurologicas associadas com o HIV, como
deméncia e neuropatia periférica. Estes efeitos parecem ser limitados no tempo e
diminuir com o prolongamento da terapéutica.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

A zidovudina, também conhecida como AZT, ¢ um medicamento antiviral, andlogo de
nucleosideo (timidina) inibidor da transcriptase reversa com acdo sobre alguns
retrovirus, como o Virus da Imunodeficiéncia Humana (HIV).

A agdo se inicia cerca de uma hora ap6s a administragao.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Farmanguinhos zidovudina esta contraindicado a pacientes com alergia conhecida a
qualquer um dos componentes da formula, incluindo a zidovudina.

Informe seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando antes do inicio ou
durante o tratamento.
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4. 0 QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO?
ALERTA: Veja os medicamentos que NAO devem ser administrados com
Farmanguinhos zidovudina em interacdes medicamentosas.

Acidose latica (na auséncia de hipoxemia) deve ser suspeitada toda vez que o paciente
apresentar taquipnéia, dispneia ou redugdo do bicarbonato sérico de forma nao
explicada.

Nestes casos e quando for observado hepatomegalia, aumento de transaminases, a
medicacdo deve ser suspensa.

A relagdo risco/beneficio no uso da zidovudina deve ser cuidadosamente avaliada na
presenca de depressao da medula dssea, deficiéncia de 4acido folico ou de vitamina B12,
de comprometimento hepatico e de hipersensibilidade a zidovudina. Os efeitos da
mielodepressdo podem originar maior incidéncia de infec¢des microbianas, atraso na
cicatriza¢do e hemorragia gengival. Por este motivo, eventuais trabalhos odontolégicos
devem ser concluidos, se possivel, antes do inicio do tratamento ou adiados até que os
valores sanguineos se normalizem.

Os pacientes devem ser instruidos para a necessidade de uma correta higiene bucal.

Durante a terapéutica, os pacientes devem ser monitorados quanto a contagem de
células sanguineas: recomendam-se intervalos de 2 semanas durante as 6 primeiras
semanas de tratamento a fim de detectar anemia ou granulocitopenia. Caso a zidovudina
seja bem tolerada, o intervalo pode ser aumentado para 4 semanas. Em pacientes
assintomaticos ou com sintomas iniciais, recomenda-se fazer as contagens
semanalmente nos 3 primeiros meses e, posteriormente, a cada 3 meses, a menos que
outras razoes justifiquem outra conduta. Uma queda nas concentra¢des de hemoglobina
pode ocorrer a partir de 2 a 4 semanas apds o tratamento com acentuagdo da queda
durante as primeiras 4 a 6 semanas. Granulocitopenia, em geral, ocorre apds 6 a 8
semanas. Taxas de hemoglobina inferiores a 7,5 g/dl ou contagens de granuldcitos
inferiores a 750/mm? podem exigir ajustes de dose, interrup¢io no uso do medicamento,
transfusdo de sangue ou tratamento com eritropoietina nos pacientes com baixa
eritopoetina enddgena. O tratamento com zidovudina ndo deve ser reiniciado até que a
medula 6ssea demonstre recuperacdo. Caso esta se recupere apds ajuste da dose, €
valido aumentar a dose gradualmente na dependéncia das contagens hematoldgicas e da
tolerancia do doente.

Zidovudina ¢ contraindicada a neonatos com hiperbilirrubinemia, que necessitam de
tratamento adicional a fototerapia ou com aumento das transaminases, com valores de
hemoglobina abaixo de 10 g/dL e/ou contagem de neutrofilos inferior a 1.000/mm3.

Testes de funcao hepatica devem ser feitos periodicamente. Alteragdes da SGPT, SGOT
e da bilirrubina sérica ja foram relatadas na literatura, ainda que reversiveis.
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Os pacientes sob tratamento com zidovudina devem ser acompanhados clinicamente por
médicos experientes no tratamento de moléculas associadas ao HIV.

A zidovudina ndo cura a infec¢ao pelo HIV e ndo deve ser administrada em combinagao
com outros medicamentos que contenham a zidovudina em sua formulagao.

Pacientes tratados com zidovudina podem continuar a desenvolver complicagdes de
AIDS, inclusive infecgdes oportunistas. O tratamento ou a prevengdo destas infecgdes
pode requerer o uso de outros antiinfecciosos.

Redistribuicio de gordura

A redistribuicdo / acumulo de gordura corporal, incluindo obesidade, aumento da
gordura dorsocervical (corcunda-de-bufalo), perda de gordura periférica e na face,
alargamento peitoral e “aparéncia cushingoide”, foram observados em pacientes que
recebem terapia antirretroviral. O mecanismo e as consequéncias a longo prazo destes
eventos sao atualmente desconhecidos. Uma relagdo causal nao foi estabelecida.

Sindrome de reconstituicio imune

Em alguns pacientes com infec¢do avangada pelo HIV (AIDS) e historico de infecgdes
oportunistas, sinais e sintomas de inflamagao de infec¢des anteriores podem ocorrer
logo apo6s o inicio do tratamento anti-HIV, incluindo a zidovudina. As doengas
autoimunes também podem ocorrer apos diversos meses do inicio do tratamento.

Gravidez (Categoria C)

A zidovudina tem sido usada durante a gravidez, inclusive para se evitar a transmissao
vertical, mae-filho. A zidovudina e seus metabolitos atravessam a placenta, mas a
maioria dos clinicos ndo considera a gravidez como contraindicagdo ao uso da
zidovudina.

Nao ha evidéncia de que a zidovudina afete a fertilidade.

Este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientaciao
meédica ou do cirurgido-dentista.

Amamentacio

Vocé ndo deve amamentar se voce for HIV-positivo porque existe a possibilidade de
transmitir o HIV para o seu bebé. Além disso, a zidovudina ¢ excretada no leite humano
e pode causar reagdes adversas ao bebé.

Medidas de higiene

Este medicamento ndo cura a infec¢do pelo HIV ou AIDS. Pacientes podem continuar a
adquirir infeccdes oportunistas ou outras condi¢des associadas a infeccdo pelo HIV.
Infecgdes oportunistas sdo aquelas que se desenvolvem porque a imunidade (sistema de
defesa do seu organismo) estd baixa. Portanto, vocé deve permanecer sob continua
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supervisao médica. Farmanguinhos zidovudina nao reduz a possibilidade de transmitir o
HIV para outras pessoas através do contato sexual, compartilhamento de agulhas, ou
exposicao ao seu sangue. Para a sua saude e de outros, ¢ importante sempre praticar
sexo seguro, utilizando preservativo ou outro tipo de barreira para diminuir a chance de
contato com o esperma, secrecdes vaginais ou sangue. Nunca use ou compartilhe
seringas contaminadas.

Uso pediatrico

A zidovudina tem sido estudada em pacientes pediatricos infectados com HIV-1 apds o
sexto més de vida, que tiveram relatos de sintomas associados ao HIV-1 ou aqueles
assintomaticos com valores laboratoriais indicando imunossupressdo significante
relacionada ao HIV-1. A zidovudina tem sido estudada em neonatos perinatalmente
expostos ao HIV-1.

Uso geriatrico

Estudos clinicos com a zidovudina ndo incluiram numero suficiente de pacientes com
65 anos de idade ou mais para determinar se eles respondem diferentemente dos
pacientes jovens. Ajuste devido a idade ndo ¢ recomendado. Em geral, deve-se ter
cuidado apropriado na administragdo e monitoramento do medicamento em pacientes
idosos, refletindo a maior frequéncia nesta populagdo da funcdo hepatica, renal ou
cardiaca diminuida, de doenca concomitante ou outras terapias medicamentosas.

Efeito na habilidade de dirigir maquinas
Nenhum estudo sobre efeitos na habilidade de dirigir e operar maquinas foi efetuado,
quando utilizado Farmanguinhos zidovudina.

Interacoes Medicamentosas

Vocé nio deve tomar Farmanguinhos zidovudina se estiver utilizando os seguintes
medicamentos:

e Acido valproico, betainterferona, dapsona, metadona e probenecida: aumentam

o efeito/toxicidade de zidovudina. Evitar o uso concomitante, porém, se este for

necessario, recomenda-se monitorar a fung¢do hepatica e os pardmetros

hematolégicos.

Anfotericina B: aumenta o risco de toxicidade hematoldgica.

Citostaticos: aumentam o risco de toxicidade hematolégica.

Doxorrubicina: redugao de seu efeito pela zidovudina.

Ganciclovir: aumenta os efeitos adversos de ambas as drogas, com riscos de

toxicidade hematologica. Essa associa¢do deve ser evitada.

Flucitosina: aumenta o risco de toxicidade hematologica.

e Interferon: aumenta as concentragdes plasmaticas da zidovudina.

e Alfainterferona: pode resultar em descompensacdo hepatica (potencialmente
fatal) e toxicidade hematoldgica (neutropenia, anemia).
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Sulfadiazina: aumenta o risco de toxicidade hematologica.

Sulfametoxazol trimetoprima: aumenta o risco de toxicidade hematologica.
Fluconazol: aumenta a concentragdo sérica da zidovudina.

Paracetamol: aumenta a concentragao sérica da zidovudina.

Pirimetamina: aumenta o risco de toxicidade hematologica.

e Ribavirina: redu¢ao do efeito da zidovudina.

e Nelfinavir, rifabutina, rifampicina, rifapentina e tipranavir: reduz as
concentragdes plasmaticas da zidovudina, reduzindo o seu efeito. Monitorar os
pacientes para a diminuicdo da eficacia e das concentragdes plasmaticas da
zidovudina e reajustar a dose, se necessario.

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

Atencdo: Contém o corante dioxido de titanio.

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

Farmanguinhos zidovudina deve ser mantido em temperatura ambiente (entre 15 e
30°C). Mantenha o frasco bem fechado. Proteger da luz e umidade.

Numero de lote e datas de fabricagao e validade: vide embalagem.
Nao use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua
embalagem original.

Caracteristicas fisicas e organolépticas
A cépsula de 100 mg possui: tampa e corpo na cor branca.

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?

e Tratamento de infeccao pelo HIV

- Adultos e adolescentes: 600 mg por dia em doses divididas de 200 mg trés vezes ao
dia ou 300 mg duas vezes ao dia, a critério do seu médico.

- Neonatos e criancas <90 dias: 2 mg/kg, de 6 em 6 horas

- Criangas: 90-180 mg/m? de superficie corporal de 8 em 8 horas ou 135-270 mg/m? de
superficie corporal de 12 em 12 horas (dose maxima: 600 mg/dia)
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Calculo da superficie corporal (SC) em m?:

||| peso (kg) x altura (cm) SC [PESO (kg)x 4] +7

\ 3600 peso (kg)+90

SC=

e Monitoramento e ajuste da dosagem

Antes do inicio do tratamento, deve-se fazer a contagem de células sanguineas, dosagem
de hemoglobina e volume corpuscular, para se estabelecer um valor basal, repetindo-se
com frequéncia os exames durante o tratamento (pelo menos a cada 2 semanas). Em
pacientes sob controle, estes exames podem ser realizados a cada 3 meses.

Em pacientes que desenvolvem anemia ou neutropenia, a dosagem de zidovudina deve
ser modificada. Em casos de anemia importante (hemoglobina menor que 7,5 g/dl, ou
reducdo maior que 25% do valor basal) e/ou neutropenia importante (menos leucocitos
que 750 /mm?, ou redugdo maior que 50% do valor basal), a zidovudina deve ser
suspensa e so reinicada com evidéncia de recuperacdo medular. Medidas auxiliares,
como eritropoietina, podem ser necessarias.

e Prevencio da transmissao perinatal

Esquema de 3 partes: 100 mg, 5 vezes ao dia (ou 200 mg 3x/dia, ou 300 mg 2x/dia), a
critério do seu médico. O esquema de menos doses facilita a adesdo terapéutica para a
gestante, com inicio a partir da 14* semana, até o trabalho de parto.

Devem ser consultadas as recomendagdes para profilaxia da transmissdo vertical do
HIV e terapia antirretroviral em gestantes, do Ministério da Saude.

e Dosagem na insuficiéncia renal e hepatica
Clearance de creatinina (ml/min): 10-50: 300 mg 2x/dia
<10: 300 mg 1x/dia

e Insuficiéncia hepatica: 200 mg 2x/dia

Os esquemas de tratamento, associacdo entre as diferentes drogas, esquemas
posologicos, monitoramento dos marcadores de evolugdo da doenca e, ainda, alteragdes
da terapéutica, bem como as acdes envolvendo diagndstico e tratamento das infecg¢des
oportunisticas, constam de diretrizes e recomendagdes do Ministério da Saude, que
devem ser consultadas, como base de toda acao.

Para segurancga e eficicia desta apresentagdo, Farmanguinhos zidovudina ndo deve ser
administrado por vias ndo recomendadas. A administracdo deve ser somente pela via
oral.
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As capsulas de zidovudina ndo devem ser administradas junto com as refei¢oes.
Pacientes idosos

Deve ser realizado acompanhamento médico, pois pode ser necessaria a reducao da
dose.

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

Nao interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

Este medicamento nao deve ser partido, aberto ou mastigado.

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

Se vocé esqueceu de tomar Farmanguinhos zidovudina, tome assim que possivel e
depois tome a proxima dose no horario habitual. Nao tome mais de uma dose de uma s6
vez. E importante que vocé ndo se esqueca de tomar Farmanguinhos zidovudina ou
outros medicamentos anti-HIV que vocé esteja utilizando.

Em caso de duvidas, procure orientacio do farmacéutico ou de seu médico, ou
cirurgiao-dentista.

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

O principal efeito adverso da zidovudina ¢ a toxicidade sobre a medula Ossea,
resultando em anemia e/ou neutropenia graves, podendo requerer transfusdo de sangue,
suspensdo ou modifica¢do da dosagem do medicamento em até 40% dos pacientes. Esta
geralmente relacionada a dosagem e a dura¢do do tratamento.

Pacientes com concentracdes séricas baixas de vitamina B12 ou folato tém risco
aumentado de desenvolver toxicidade hematologica.

Granulocitopenia geralmente aparece depois de 4 a 6 semanas de tratamento e anemia
mais cedo, em 2 a 4 semanas apods o inicio do tratamento.

Fatores de estimulagdo hematopoiética e eritropoietina recombinante t€ém sido usados
como auxiliares no tratamento destes efeitos sobre a medula 6ssea.

A frequéncia e a gravidade dos efeitos adversos associados com o uso de zidovudina em
adultos sdo maiores em pacientes com doenga avangada no inicio do tratamento.

Ainda ndo ha evidéncia de que muitos dos sintomas e efeitos adversos observados
durante o uso de zidovudina tenham efeito causal direto devido a zidovudina, podendo
ser consequéncia das doencas intercorrentes geralmente associadas a AIDS.

A Tabela 1 mostra os eventos adversos associados ao uso de Farmanguinhos
zidovudina, agrupados de acordo com a frequéncia, seguindo as seguintes categorias:

- Comum (frequente): ocorre entre 1% e 10% dos pacientes que utilizam este
medicamento
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- Incomum (menos frequente): ocorre entre 0,1% e 1% dos pacientes que utilizam este
medicamento
- Rara: ocorre entre 0,01% e 0,1% dos pacientes que utilizam este medicamento

Tabela 1: Frequéncia das reacoes adversas

Classe de sistemas Frequéncia Eventos adversos

organicos

Desordens cardiacas Rara Miocardiopatia

Desordens do sistema | Comum Inso6nia; cefaleia intensa

nervoso central Incomum Mal-estar; agitacao;
sonoléncia; fadiga

Rara Convulsdo; tremores; perda

de acuidade mental;
instabilidade emocional

Desordens respiratorias Rara Dispnéia; epistaxe

(hemorragia nasal); faringite;
rinite; sinusite

Desordens Comum Nauseas
gastrointestinais Incomum Anorexia; constipacio;

diarreia;  dispepsia;  dor
abdominal; vomitos

Rara Disfagia; edema de lingua;
eructacgao; flatuléncia;
ulceracdes na boca;

hemorragia retal; alteragdes
do paladar; ictericia; acidose
latica; hepatomegalia grave
com esteatose; elevagdo das

transaminases
Desordens Rara Disuria; politria; aumento da
urindrias frequéncia urinaria
Desordens dermatologicas | Incomum Pigmentacao das unhas
Rara Reacdes de
hipersensibilidade, com
dispneia, febre e exantema
Desordens hematologicas Comum Anemia; leucopenia;
neutropenia
Incomum Alteragdo da contagem de
plaquetas
Outras Comum Mialgia
Rara Miopatia
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Informe ao seu médico, cirurgido-dentista ou farmacéutico o aparecimento de
reacoes indesejaveis pelo uso do medicamento. Informe também a empresa através
do seu Servico de Atendimento ao Cidadao (SAC) pelo telefone 0800 024 1692.

9. O QUE FAZER SE ALGUEM USAR UMA QUANTIDADE MAIOR DO QUE
A INDICADA

DESTE MEDICAMENTO?

A superdosagem aguda de zidovudina foi relatada em adultos e criancas, quando em
exposicao a dosagens de até 50g, com auséncia de consequéncias fatais e com
recuperacdo sem sequelas.

Os sintomas da superdosagem sdo vomitos e manifestagdes sobre o SNC, como fadiga,
cefaleia, tontura, letargia e confusdo. Nao foram verificados efeitos persistentes sobre a
medula dssea.

O tratamento ¢ de suporte e sintomatico. Hemodialise ou dialise peritoneal sdo de pouco
valor na eliminagdo da zidovudina, no entanto propiciam o aumento da eliminacdo de
seu principal metabdlito.

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.

I1I- DIZERES LEGAIS
Registro: 1.1063.0048

Registrado por:

Fundacao Oswaldo Cruz/Farmanguinhos
Av. Brasil, 4365

Rio de Janeiro - RJ

CNPJ: 33.781.055/0001-35

Produzido por:

Instituto de Tecnologia em Farmacos/Farmanguinhos
Av. Comandante Guaranys, 447

Rio de Janeiro — RJ

Industria Brasileira

SAC: 0800024 1692
sac.far@fiocruz.br
USO SOB PRESCRICAO

PROIBIDA A VENDA

0l J
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Historico de alteracdo da bula

Dados da submisséo eletronica Dados da peticiio/notificaciio que altera a bula Dados das alteragoes de bulas
Data do N° do Assunto Data do N° do Assunto Data da Itens de bula Versdes Apresentacdes
expediente | expediente expediente | expediente aprovacio (VP/VPS) relacionadas
18/08/2017 | ----------- 10457- | e | e | e | e | e e 100 MG CAP
SIMILAR- GEL DURA CX
Inclusio 35 FR PLAS
OPC X 100
Inicial de
Texto de 100 MG CAP
Bula-RDC GEL DURA CX
24 FR PLAS
60/12 OPC X 180
100 MG CAP
GEL DURA CX
35 FR PLAS
OPC X 90
17/01/2018 | --=-m--mmm- 10450 — 18/08/2017 1746857174 10457 - 18/08/2017 DIZERES VP/VPS 100 MG CAP
SIMILAR — SIMILAR - LEGAIS GEL DURA CX
Notificagdo Inclusdo 35 FRPLAS
de Alteragao Inicial de OPCX 100
de Texto de Texto de Bula 100 MG CAP
Bula - RDC —RDC 60/12
PV GEL DURA CX
24 FR PLAS
OPC X 180
100 MG CAP
GEL DURA CX
35 FR PLAS
OPC X 90
19/04/2021 | ---------—- 10450 — 17/01/2018 | 0041457/18-3 | 10457 - 17/01/2018 9. REACOES VPS 100 MG CAP
SIMILAR — SIMILAR - ADVERSAS GEL DURA CX
Notificagdo Inclusdo 35 FRPLAS
de Alteragao Inicial de OPCX 100
de Texto de Texto de Bula 100 MG CAP
Bula - RDC —RDC 60/12
VRN GEL DURA CX
24 FR PLAS
OPC X 180
100 MG CAP
GEL DURA CX
35 FR PLAS
OPC X 90
01/12/2025 | ----------- 10450 - 19/04/2021 1497540218 10450 — 19/04/2021 I- 100 MG CAP
SIMILAR — SIMILAR — IDENTIFICAC GEL DURA CX
Notificagdo Notificagdo AO DO VP/VPS 35 FR PLAS
de Alteragio de Alteragio MEDICAMEN OPCX 100
de Texto de de Texto de TO
Bula - Bula - RDC
publicagdo no 60/12 4. O QUE VP
Bulario RDC DEVO SABER
60/12 ANTES DE
ou USAR  ESTE
MEDICAMEN
TO?
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5. ONDE, VP
COMO E POR
QUANTO
TEMPO
POSSO
GUARDAR
ESTE
MEDICAMEN
TO?

5. VPS
ADVERTENCI
AS E
PRECAUCOES

7. CUIDADOS VPS
DE
ARMAZENAM
ENTO DO
MEDICAMEN
TO

III- DIZERES VP/VPS
LEGAIS
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