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| - IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO
Nome comercial: Bosulif®
Nome genérico: bosutinibe monoidratado

Bosulif®
bosutinibe monoidratado

APRESENTACOES
Bosulif® 100 mg em embalagens contendo 120 comprimidos revestidos.
Bosulif® 400 mg ou 500 mg em embalagens contendo 30 comprimidos revestidos.

VIA DE ADMINISTRACAO: USO ORAL
USO ADULTO

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido de Bosulif® 100 mg contém bosutinibe monoidratado equivalente a 100 mg de
bosutinibe.

Excipientes: celulose microcristalina, croscarmelose sddica, poloxamer, povidona, dgua purificada, estearato de
magnésio e Opadry® Il amarelo (alcool polivinilico, diéxido de titanio, macrogol/polietilenoglicol, talco e dxido
de ferro amarelo).

Cada comprimido revestido de Bosulif® 400 mg contém bosutinibe monoidratado equivalente a 400 mg de
bosutinibe.

Excipientes: celulose microcristalina, croscarmelose sddica, poloxamer, povidona, dgua purificada, estearato de
magnésio e Opadry® 11 amarelo (alcool polivinilico, diéxido de titanio, macrogol/polietilenoglicol, talco, 6xido de
ferro amarelo e 6xido de ferro vermelho).

Cada comprimido revestido de Bosulif® 500 mg contém bosutinibe monoidratado equivalente a 500 mg de
bosutinibe.

Excipientes: celulose microcristalina, croscarmelose sddica, poloxamer, povidona, dgua purificada, estearato de
magnésio e Opadry® 11 vermelho (alcool polivinilico, didxido de titanio, macrogol/polietilenoglicol, talco e 6xido
de ferro vermelho).
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Il - INFORMAGCOES AO PACIENTE

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?

Bosulif® (bosutinibe) é indicado para o tratamento de pacientes adultos com um tipo de leucemia denominada
leucemia mieloide cronica (LMC) positiva para o cromossomo Filadélfia (Ph+) em fase crénica (FC) e recém-
diagnosticada.

Bosulif® (bosutinibe) também é indicado para o tratamento de pacientes adultos com leucemia mieloide crénica
(LMC) positiva para o cromossomo Filadélfia (Ph+) em fase crénica (FC), acelerada (FA) e blastica (FB), com
resisténcia ou intolerancia a terapia anterior

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

O bosutinibe pertence a uma classe de medicamentos conhecidos como inibidores da quinase, que desempenham
importante funcdo no processo de crescimento e proliferacdo das células. Estudos demonstraram que quando o
bosutinibe é administrado, h4 uma inibicéo do crescimento das células que causam a leucemia mieloide cronica.
Depois que vocé ingere o comprimido de Bosulif®, a medicacéo é absorvida e atinge a quantidade maxima no
sangue apds 6 horas.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
O uso de Bosulif é contraindicado em pacientes com alergia ao bosutinibe ou a qualquer outro componente deste
medicamento.

Este medicamento néo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagdo médica. Informe
imediatamente seu médico em caso de suspeita de gravidez.

Este medicamento é contraindicado durante o aleitamento ou doacdo de leite, pois é excretado no leite
humano e pode causar reagdes indesejaveis no bebé. Seu médico deve apresentar alternativas para o seu
tratamento ou para a alimentacéo do bebé.

4. O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO?
Fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro antes de tomar Bosulif®;

- se tem ou teve no passado problemas no figado. Informe o seu médico se tem antecedentes de
problemas no figado, incluindo hepatite (infeccéo do figado ou inflamacéo) de qualquer tipo, ou historia
de qualquer dos seguintes sinais e sintomas de problemas no figado: comichao, olhos ou pele amarelos,
urina escura e dor ou desconforto na parte superior direita do estbmago. O seu médico deve fazer analises
no sangue para verificar a fungéo do seu figado antes de iniciar o tratamento nos primeiros 3 meses de
tratamento com Bosulif®, ou conforme indicado clinicamente.

Este medicamento pode causar danos ao figado. Por isso, seu uso requer acompanhamento médico
estrito e exames laboratoriais periédicos para controle.

- setiver diarreia e vdmitos. Informe o seu médico se desenvolver algum dos seguintes sinais e sintomas:
um aumento do nimero de evacuag@es diarias, um aumento dos episddios de vomitos, sangue no vémito,
fezes ou urina, ou fezes enegrecidas. Deve perguntar ao seu médico qual a medicacdo adequada para o
tratamento de nduseas e vomitos.

- em caso de mielossupressdo (diminuicao da funcao da medula 6ssea). O tratamento com bosutinibe
pode estar associado a mielossupressdo, definida como anemia, neutropenia e trombocitopenia
(diminuicdo no namero de células vermelhas, de defesa e plaquetas no sangue). Em pacientes com
leucemias Ph+ tratados com terapia anterior que estejam recebendo bosutinibe, 0 médico deve fazer
analises do sangue semanalmente durante o primeiro més de tratamento com Bosulif® e depois
mensalmente, ou conforme indicado clinicamente. Em pacientes com leucemias Ph+ em fase cronica e
diagnosticada recentemente, o médico deve fazer andlises do sangue mensalmente durante os trés
primeiros meses de tratamento com Bosulif®, ou conforme indicado clinicamente. A mielossupressao
pode ser tratada com a suspensao temporaria de bosutinibe, reducdo de dose e/ou descontinuacdo do
medicamento.
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- setiver retencdo de liquidos. Informe o seu médico se desenvolver algum dos seguintes sinais e sintomas
de retencdo de fluidos durante o tratamento com Bosulif®, tais como inchaco dos tornozelos, pés ou
pernas: dificuldade em respirar, dor no peito ou tosse (podem ser sinais de retencéo de fluidos nos pulmdes
ou no peito).

- se tem uma infecgdo. Informe o seu médico se desenvolver alguma infeccdo, pois o bosutinibe pode
predispor os pacientes a infecgGes bacterianas, fingicas, virais ou por protozoarios.

- se tem problemas de coracdo. Informe o seu médico se vocé tiver uma doenca cardiaca, como
insuficiéncia cardiaca e diminuicdo do fluxo sanguineo para o coracdo, 0 que pode levar ao ataque
cardiaco. Procure ajuda médica imediatamente se tiver falta de ar, ganho de peso, dor no peito ou inchaco
nas méos, tornozelos ou pés.

- se foi informado que tem um ritmo cardiaco anormal. Informe o seu médico se tiver arritmia ou um
sinal elétrico anormal chamado prolongamento do intervalo QT. Se desmaiar (perda de consciéncia) ou
tiver um batimento cardfaco irregular enquanto toma Bosulif®, contate o médico imediatamente.

Este medicamento pode aumentar o risco de alteracdo grave nos batimentos cardiacos, que pode
ser potencialmente fatal (morte subita).

N&o tome este medicamento se vocé tiver uma alteracdo no coracdo chamada sindrome congénita
de prolongamento do intervalo QT (ou sindrome do QT longo), ou se vocé ja teve algum episodio
de ritmo cardiaco anormal, porque pode ser perigoso e provocar altera¢des do ritmo do coracao,
inclusive com risco de morte.

Avise seu médico se vocé tiver bradicardia (diminui¢do da frequéncia cardiaca), insuficiéncia
cardiaca ou outras doencas do coragdo, ou se vocé souber que tem baixo nivel de potéssio ou de
magnésio no sangue. Avise seu médico se vocé estiver utilizando outros medicamentos,
especialmente medicamentos que causam prolongamento do intervalo QT (alteracdo do ritmo do
coracdo no eletrocardiograma), medicamentos para arritmia (para corrigir o ritmo do coracdo) ou
medicamentos diuréticos (remédios para eliminar agua do corpo).

- se apresenta problemas renais. Informe o seu médico se perceber alteracBes na sua urina, em relacdo a
frequéncia, quantidade ou coloracéo.

- se apresenta erupgdes na pele graves. Informe o seu médico se vocé desenvolver sinais e sintomas de
erupcdo na pele dolorosa vermelha ou arroxeada que se espalha e bolhas e/ou outras lesdes comecarem a
aparecer nas membranas mucosas (por exemplo, boca e labios).

- se apresentar algum dos seguintes sintomas: dor lateral, sangue na urina ou quantidade reduzida
de urina. Quando sua doenca é muito grave, seu corpo pode ndo ser capaz de limpar todos os residuos
das células cancerosas que estdo morrendo. Isso é chamado de sindrome de lise tumoral e pode causar
insuficiéncia renal e problemas cardiacos dentro de 48 horas apds a primeira dose de Bosulif®. O seu
médico deve garantir que esta adequadamente hidratado e pode dar outros medicamentos para ajudar a
prevenir isso.

- se alguma vez teve ou tem uma infecgéo por hepatite B, pois Bosulif® pode fazer com que a hepatite
B possa recidivar, o que pode ser fatal em alguns casos. Antes do inicio do tratamento, os pacientes devem
ser cuidadosamente verificados pelo seu médico quanto a sinais desta infeccao.

Fotossensibilidade (sensibilidade exagerada da pele a luz) )
Vocé pode ficar mais sensivel ao sol ou aos raios ultravioleta enquanto toma bosutinibe. E importante cobrir as
areas da pele expostas ao sol e usar filtro solar com alto fator de protecédo solar (FPS).

Fertilidade, gravidez e lactacéo

Bosulif® ndo deve ser utilizado durante a gravidez, a menos que tal seja claramente necessario, uma vez que
Bosulif® pode prejudicar o bebé. Consulte o seu médico antes de tomar Bosulif®, se estiver gravida, ou se puder
engravidar.

As mulheres que estiverem tomando Bosulif® devem utilizar um método contraceptivo eficaz durante o tratamento
e durante pelo menos 1 més ap0s a Ultima dose.
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Existe o risco de que o tratamento com Bosulif® conduza a uma diminuigdo da fertilidade.

Informe o seu médico se estiver amamentando. Ndo amamente durante o tratamento com Bosulif®, pois pode
prejudicar o bebé.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacdo médica. Informe
imediatamente seu médico em caso de suspeita de gravidez.

Efeitos na Habilidade de Dirigir e Operar Maquinas
Se sentir tonturas, tiver visdo turva, se sentir cansado, ou tiver outros efeitos indesejaveis, ndo dirija nem utilize
maquinas até que estes efeitos indesejaveis desaparecam.

Interacbes medicamentosas

Outros medicamentos e Bosulif®
Informe o seu médico se estiver tomando medicamentos contendo as substancias descritas abaixo.

As seguintes substancias ativas podem aumentar a quantidade no sangue de Bosulif®:

- boceprevir, claritromicina, conivaptana, indinavir, itraconazol, cetoconazol, lopinavir/ritonavir,
mibefradil, nefazodona, nelfinavir, posaconazol, ritonavir, saquinavir, telaprevir, telitromicina,
voriconazol.

- amprenavir, aprepitanto, atazanavir, ciprofloxacino, crizotinibe, darunavir/ritonavir, diltiazem,
eritromicina, fluconazol, fosamprenavir, produtos de toranja, imatinibe, verapamil.

As seguintes substancias ativas podem reduzir a quantidade no sangue de Bosulif®:
- carbamazepina, fenitoina, rifampicina, erva de Séo Jodo, bosentana, efavirenz, etravirina, modafinil,
nafcilina.
- omeprazol, esomeprazol, lansoprazol, pantoprazol, rabeprazol e dexlansoprazol.

Estes medicamentos devem ser evitados durante o tratamento com Bosulif®. Informe ao seu médico se estiver
tomando algum destes medicamentos.. O seu médico pode alterar a dose destes medicamentos, alterar a dose de
Bosulif®, ou mudar para outro medicamento.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se vocé estd fazendo uso de algum outro medicamento.
N&o use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a sua salde.

Excipientes

Bosulif® 100 mg: Atencdo: contém os corantes dioxido de titanio e 6xido de ferro amarelo que podem,
eventualmente, causar reacdes alérgicas.

Bosulif® 400 mg: Ateng&o: contém os corantes dioxido de titanio, 6xido de ferro amarelo e dxido de ferro
vermelho que podem, eventualmente, causar reacfes alérgicas.

Bosulif® 500 mg: Atencdo: contém os corantes dioxido de titanio e 6xido de ferro vermelho que podem,
eventualmente, causar reacdes alérgicas.

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

Bosulif® deve ser armazenado em temperatura ambiente (de 15 °C a 30 °C).

Bosulif® 100 mg: Apos aberto, valido por 135 dias.

Bosulif® 400 mg: Apos aberto, valido por 45 dias.

Bosulif®500 mg: Ap6s aberto, valido por 30 dias.

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

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

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 criangas.

Caracteristicas do produto:
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Bosulif® 100 mg: comprimido revestido biconvexo, amarelo, oval, impresso “Pfizer” em um lado e “100” no outro
lado.

Bosulif® 400 mg: comprimido revestido biconvexo, laranja, oval, impresso “Pfizer” em um lado e “400” no outro
lado.

Bosulif® 500 mg: comprimido revestido biconvexo, vermelho, oval, impresso “Pfizer” em um lado e “500” no
outro lado.

6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
Bosulif® deve ser administrado oralmente uma vez ao dia com alimentos. Os pacientes devem tomar a dose de
Bosulif® aproximadamente na mesma hora todos os dias.

Posologia e modo de administracao

A dose recomendada é de 400 mg, uma vez por dia, em pacientes com LMC recém-diagnosticada. A dose
recomendada é de 500 mg uma vez por dia em pacientes cujos medicamentos anteriores para tratar a LMC néo
funcionaram ou néo sdo adequados. O seu médico pode ajustar a dose utilizando os comprimidos de 100 mg ou
interromper o tratamento, dependendo da sua situacdo médica, da sua resposta ao tratamento, e/ou de qualquer
reacdo adversa que possa ocorrer.

Uso em pacientes com insuficiéncia hepética
Em pacientes com insuficiéncia hepatica leve, moderada, e grave, a dose recomendada de Bosulif® é de 200 mg
por dia.

Uso em pacientes com insuficiéncia renal
Em pacientes com problemas renais moderados ou graves, 0 médico podera reduzir a dose em 100 mg uma vez
por dia (para problemas renais moderados), e em mais de 100 mg uma vez por dia (para problemas renais graves).

Siga a orientacdo de seu médico, respeitando sempre 0s horéarios, as doses e a duragao do tratamento.
Nao interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.
Este medicamento nédo deve ser partido, aberto ou mastigado.

7. 0 QUE DEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

Se a dose for omitida em menos de 12 horas, tome a dose recomendada. Se uma dose for omitida em mais de 12
horas, tome a dose seguinte & hora habitual no dia seguinte.

N&o tome uma dose em dobro para compensar o comprimido que esqueceu de tomar.

Em caso de davidas, procure orientacao do farmacéutico ou de seu médico, ou cirurgido-dentista.

8. QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME CAUSAR?
As reagGes adversas ao Bosulif® estdo listadas a seguir:

Reagdo muito comum (ocorre em mais de 10% dos pacientes que utilizam este medicamento): infeccdo do trato
respiratério (formado por nariz, cavidade nasal, faringe, laringe, traqueia e pulmdes), nasofaringite (infeccdo do
nariz e faringe), trombocitopenia (diminuicdo do nimero de plaquetas no sangue), anemia [diminui¢do da
quantidade de células vermelhas (hemécias) do sangue], neutropenia (diminuicdo de um tipo de células de defesa
no sangue: neutréfilos), apetite diminuido, dor de cabeca, tontura, dispneia (falta de ar), derrame pleural (presenca
de liquido nos tecidos que revestem os pulmdes e a caixa toracica), diarreia, vomitos, dor abdominal, nausea,
erupcdo cutanea (lesdo na pele), artralgia (dor nas articulagdes), dorsalgia (dor na parte superior das costas, fadiga
(sensacdo de estar cansado o tempo todo), febre, edema [acimulo anormal de liquido (inchago), localizado ou
generalizado inchaco], ALT (enzima do figado) aumentada, AST (enzima do figado) aumentada, lipase aumentada
(enzima que atua sobre lipideos aumentada), creatinina sanguinea aumentada (substancia eliminada pela urina cujo
aumento no sangue indica que ha algum problema no funcionamento dos rins).

Reagéo comum (ocorre entre 1% e 10% dos pacientes que utilizam este medicamento): pneumonia (infec¢éo nos
pulmdes), gripe, bronquite, leucopenia [reducdo de células brancas de defesa (leucdcitos) no sangue], reacéo
alérgica ao medicamento, hipercalemia (quantidade de potassio aumentada no sangue), hipofosfatemia (quantidade
de fosfato reduzida no sangue), desidratacdo (perda excessiva de agua e sais minerais do organismo), disgeusia
(alteracdo do paladar), zumbido, eventos isquémicos cardiacos (falta de sangue no coracdo), derrame pericardico
(presencga de liquido na membrana que reveste externamente o coracdo), insuficiéncia cardiaca, hipertensao
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(pressdo alta), insuficiéncia respiratoria, hipertensdo pulmonar (pressdo arterial nos pulmdes elevada), gastrite
(inflamacdo do estdmago), hemorragia gastrointestinal (perda excessiva de sangue no estdmago), pancreatite
(inflamacdo no pancreas) aguda, hepatotoxicidade (toxicidade do figado), funcdo do figado anormal, urticaria
(alergia da pele com forte coceira), prurido (coceira), acne (doenca inflamatoria das glandulas sebaceas), mialgia
(dor muscular), lesdo aguda nos rins , falha dos rins, insuficiéncia dos rins, dor no térax, dor, amilase (enzima que
ajuda a digerir o glicogénio e amido) aumentada, GGT (tipo de enzima principalmente do figado) aumentada,
creatina fosfoquinase sanguinea aumentada (alteracdo em exame laboratorial), bilirrubina (substancia resultante
da destruicdo e metabolizacdo da célula sanguinea) sanguinea aumentada, QT prolongado no eletrocardiograma
(alteracdo do ritmo do coracdo).

Reacdo incomum (ocorre entre 0,1% e 1% dos pacientes que utilizam este medicamento): neutropenia febril (febre
associada a uma baixa contagem de globulos brancos), granulocitopenia (diminuicdo de um tipo de células de
defesa: granulécitos), choque anafilatico (reacdo alérgica grave, com queda da pressao arterial), pericardite
(inflamacéo do pericérdio, membrana que reveste externamente o coragéo), edema (acimulo anormal de liquido,
inchaco) pulmonar agudo, doenca pulmonar intersticial (grupo de doencas respiratérias que resultam em
insuficiéncia respiratdria), lesdo no figado, eritema multiforme (manchas vermelhas, bolhas e ulcerages em todo
0 corpo), erupcdo cuténea esfoliativa (lesdo na pele com descamacdo), erupcdo medicamentosa (lesdo na pele
causada pelo uso de medicamentos).

Reacdo desconhecida (ndo pode ser estimada com base nos dados disponiveis): Sindrome de Stevens-Johnson
(reacdo alérgica grave com bolhas na pele e mucosas).

Atencao: este produto é um medicamento novo e, embora as pesquisas tenham indicado eficécia e seguranca
aceitaveis, mesmo que indicado e utilizado corretamente, podem ocorrer eventos adversos imprevisiveis ou
desconhecidos. Nesse caso, informe seu médico ou cirurgido-dentista.

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

Né&o houve relato de nenhum evento adverso sério associado as superdosagens. Caso alguém tome uma quantidade
de Bosulif® maior que a recomendada, deve procurar atendimento médico para um tratamento de suporte adequado.
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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111 - DIZERES LEGAIS
Registro: 1.2110.0487

Produzido por:
Pfizer Manufacturing Deutschland GmbH
Freiburg — Alemanha

Importado por:

Pfizer Brasil Ltda.

Rodovia Presidente Castelo Branco, n® 32501, km 32,5
CEP 06696-000 — Itapevi — SP

Registrado por:

Pfizer Brasil Ltda.

Rua Alexandre Dumas, 1860

CEP 04717-904 — S&o Paulo — SP

CNPJ n°61.072.393/0001-33

VENDA SOB PRESCRICAO
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