~ Boehringer
I”ll Ingelheim

OFEV®

(esilato de nintedanibe)
Boehringer Ingelheim do Brasil Quimica e Farmacéutica Ltda.
Capsulas moles

100 mg e 150 mg




~\ Boehringer
l

OFEV PACIENTE Ingelheim
 Ofev®
esilato de nintedanibe
APRESENTACOES
Capsulas moles de 100 mg e 150 mg: embalagem com 60 capsulas
USO ORAL
USO ADULTO
COMPOSICAO

OFEV 100 mg: cada capsula contém 100 mg de nintedanibe, correspondentes a 120,4 mg de esilato de nintedanibe.
OFEV 150 mg: cada capsula contém 150 mg de nintedanibe, correspondentes a 180,6 mg de esilato de nintedanibe.
Cada capsula contém os excipientes: triglicerideos de cadeia média, glicerideos semissintéticos, lecitina de soja,
gelatina, glicerol, dioxido de titanio, 6xido de ferro vermelho, 6xido de ferro amarelo e tinta preta.

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?
OFEYV é indicado para o tratamento e retardo da progressdo da fibrose pulmonar idiopatica.

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?
O nintedanibe atua inibindo a proliferacdo, migracéo e transformacgéo de fibroblastos, que sio células envolvidas no
desenvolvimento da fibrose pulmonar idiopatica. Desta forma, atua tratando e diminuindo a progressao da doenga.

3. QUANDO NAO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

Vocé ndo deve usar OFEV se tiver alergia conhecida ao nintedanibe, amendoim, soja ou a qualquer excipiente do
produto e/ou durante a gravidez.

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

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

Diarreia: OFEV pode causar diarreia no inicio do tratamento; seu médico podera receitar medicamentos para a
diarreia ou interromper o tratamento com OFEV temporariamente. Seu médico podera reiniciar o tratamento com
uma dose reduzida ou com uma dose completa. Nos casos de persisténcia de sintomas severos, o tratamento com
OFEV sera descontinuado definitivamente.

Nauseas e vomitos: OFEV pode causar nauseas e vomitos; seu médico podera receitar medicamentos sintomaticos,
reduzir a dose ou interromper o tratamento com OFEV temporariamente. Seu médico podera reiniciar o tratamento
com uma dose reduzida ou com uma dose completa. Nos casos de persisténcia de sintomas severos, o tratamento
com OFEV sera descontinuado definitivamente.

Doencas do figado: o tratamento com OFEV ndo é recomendado se vocé tiver doenga moderada a grave do figado.
O risco de eventos adversos pode ser maior em pacientes com doenga leve do figado. Antes de iniciar o tratamento,
seu medico deve realizar exames para testar os niveis de enzimas do figado e a concentragdo de bilirrubina; durante
o0 tratamento pode ocorrer aumento destas substancias, portanto, seu médico devera solicitar a realizacdo de exames
periodicamente. Dependendo dos resultados e dos sintomas, podera reduzir a dose ou interromper o tratamento
temporéria ou definitivamente. Assim que os resultados dos exames voltarem a niveis normais, seu médico podera
reiniciar o tratamento com uma dose reduzida ou com uma dose completa.

Sangramentos e tromboembolismo venoso: o modo de acdo de OFEV pode aumentar o risco de sangramentos e
tromboembolismo venoso. Seu médico deve avaliar este risco.

Infarto do miocardio (musculo do coracdo) e derrame: pacientes com histdrico recente ndo foram estudados. Seu
médico devera ter cautela se vocé tiver maior risco de doencas cardiovasculares e podera interromper o tratamento
se voceé apresentar sinais ou sintomas de infarto do miocardio.
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Perfuracéo gastrointestinal (abertura da parede do estdmago ou intestino): o modo de acdo de OFEV pode
aumentar o risco de perfuracdes gastrointestinais, entretanto, nédo foi observado o aumento deste risco durante os
estudos com OFEV. No caso de perfuracdo gastrointestinal, seu médico devera interromper o tratamento. Seu
médico também devera ter cautela se vocé ja passou por cirurgia abdominal e devera esperar pelo menos 4 semanas
ap0Os uma cirurgia maior, incluindo-se cirurgias abdominais, para iniciar o tratamento com OFEV.

Cicatrizacdo de feridas: o modo de acdo de OFEV pode afetar o processo de cicatrizacdo de feridas e seu médico
deverd avaliar seu caso.

Excipiente lecitina de soja: As capsulas de OFEV contém lecitina de soja.

Efeitos sobre a capacidade de dirigir e operar maquinas: ndo foram realizados estudos sobre o efeito na
capacidade de dirigir e operar maquinas. Vocé devera tomar cuidado quando for conduzir ou utilizar maquinas
durante o tratamento com OFEV.

Fertilidade, Gravidez e Amamentacao

Estudos em ratos ndo indicaram efeitos na fertilidade de machos, porém mostraram reducdo da fertilidade das
fémeas de ratos em niveis de exposicdo aproximadamente 3 vezes a maxima dose humana recomendada (MDHR).
Mulheres com possibilidade de engravidar devem fazer o teste de gravidez antes de iniciar o tratamento com OFEV
e também evitar a gravidez durante o tratamento, pois estudos com OFEV em ratos e coelhos identificaram 6bitos e
danos na formacdo fetal. Mulheres em tratamento com OFEV devem usar métodos contraceptivos adequados
durante e pelo menos 3 meses apos a Ultima dose de OFEV.

Avise seu médico ou farmacéutico se vocé engravidar. A interrup¢do do seu tratamento com OFEV deve ser
considerada.

Como precaucdo, a amamentagdo deve ser interrompida durante o tratamento com OFEV.

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

Interacdes Medicamentosas

Vocé devera informar ao seu médico caso use algum dos seguintes medicamentos, que podem aumentar ou reduzir o
efeito do seu tratamento: cetoconazol, eritromicina, rifampicina, carbamazepina, fenitoina e erva-de-sao-joao.
Considera-se baixa a probabilidade de interacdo de nintedanibe com as enzimas CYP.

O uso em conjunto com pirfenidona pode afetar a agdo de nintedanibe, mas ndo ha dados suficientes para se chegar
a uma concluséo sobre a seguranca e eficécia desta combinacéo.

O uso concomitante de OFEV com contraceptivos hormonais néo foi explorado.

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

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?
Conservar sob refrigeracdo (temperatura entre 2 °C e 8 °C) e proteger da umidade.

Ndmero de lote e datas de fabricacdo e validade: vide embalagem.

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

As capsulas moles de OFEV 100 mg sdo de cor péssego e as de 150 mg sdo de cor marrom. Ambas sdo opacas,
oblongas (ovais), contendo uma suspensao viscosa amarelo brilhante. S8o0 marcadas com o simbolo da empresa
Boehringer Ingelheim em preto e identificadas quanto a concentracao.

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?
O tratamento com OFEV deve ser iniciado por médicos com experiéncia no diagndstico e tratamento da fibrose
pulmonar idiopatica (FPI).
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A capsula de OFEV deve ser ingerida com agua e, preferencialmente, junto com alimentos.
Este medicamento ndo deve ser partido, aberto ou mastigado.
A dose recomendada é de 150 mg duas vezes ao dia, administrada em intervalos de 12 horas.

Ajustes de dose: além do tratamento sintomatico, se for o caso, 0 manejo dos eventos adversos de OFEV pode
incluir a reducéo da dose ou a interrupgéo temporaria de OFEV. O tratamento com OFEV pode ser reiniciado com a
dose completa (150 mg duas vezes ao dia) ou com uma dose reduzida (100 mg duas vezes ao dia). Nesses casos, seu
médico sabera conduzir o manejo de OFEV.

Populacéo pediatrica: ndo ha dados nos estudos clinicos que autorizem o uso de OFEV em pacientes pediatricos.

Idosos (> 65 anos): ndo foram observadas diferencas gerais na seguranca e na eficacia em pacientes idosos em
comparacdo aos pacientes com idade abaixo de 65 anos, ndo sendo necessario ajuste da dose inicial com base na
idade do paciente.

Raca: nenhum ajuste de dose de OFEV € necessario, com base em sua raca.
Peso corporal: nenhum ajuste de dose de OFEV é necessario, com base em seu peso corporal.

Insuficiéncia renal (mau funcionamento dos rins): menos de 1% da dose Unica de nintedanibe é excretada via
renal. N&o é necessario ajuste da dose inicial em pacientes com insuficiéncia renal leve a moderada. Todavia, ndo ha
dados que suportem o uso de OFEV em pacientes com insuficiéncia renal grave (< 30 mL/min de CrCL).

Insuficiéncia hepéatica (mau funcionamento do figado): o nintedanibe é predominantemente eliminado por
excrecdo biliar/fezes (> 90%). A exposi¢do do nintedanibe aumentou em pacientes com insuficiéncia hepatica (leve
e moderada). N&o é necessario ajuste da dose inicial em pacientes com insuficiéncia hepética leve. Uma vez que ndo
existem dados em pacientes com insuficiéncia hepética moderada e grave, OFEV ndo é recomendado para estes
pacientes.

Siga a orientacdo de seu médico, respeitando sempre os horérios, as doses e a duracéo do tratamento.
N&o interrompa o tratamento sem conhecimento do seu médico.

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

Vocé deve tomar a dose recomendada no préximo horério programado (habitual). N&do duplique a dose e nunca
exceda a dose maxima recomendada diaria de 300 mg.

Em caso de duvidas, procure orientacédo do farmacéutico ou de seu médico, ou cirurgido-dentista.

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

Os eventos adversos mais frequentemente relatados associados ao uso de nintedanibe incluem diarreia, nduseas
(enjoo) e vdmitos, dor abdominal (dor na barriga), diminui¢do do apetite, perda de peso e aumento das enzimas do
figado.

- Reacgfes muito comuns (ocorre em mais de 10% dos pacientes que utilizam este medicamento): diarreia,
nauseas (enjoo), dor abdominal (dor de barriga) e aumento de enzimas hepaticas (enzimas do figado).

- Reagbes comuns (ocorre entre 1% e 10% dos pacientes que utilizam este medicamento): vémitos, aumento
de enzimas do figado: alanina aminotransferase (ALT), aspartato aminotransferase (AST) e gama
glutamiltransferase (GGT); diminuicdo do apetite, perda de peso e sangramento.

- Reac8es incomuns (ocorre entre 0,1% e 1% dos pacientes que utilizam este medicamento): aumento de
fosfatase alcalina (FA) sanguinea, hiperbilirrubinemia (aumento de producdo de bilirrubina, um dos
pigmentos da bile que é secretada pelo figado e acumulada na vesicula biliar), hipertensdo (presséo alta),
pancreatite e trombocitopenia (diminui¢do do nimero de plaquetas no sangue).
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Atencao: este produto ¢ um medicamento novo e, embora as pesquisas tenham indicado eficacia 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?

N&o hd um antidoto especifico ou tratamento para a superdose de OFEV. Em caso de superdose, pode ocorrer
aumento de enzimas hepéticas e sintomas gastrointestinais; o tratamento deve ser interrompido e medidas de suporte
geral devem ser iniciadas conforme apropriado.

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
orientacoes.

MS 1.0367.0173
Farm. Resp.: Dimitra Apostolopoulou — CRF-SP 08828

Importado por:

Boehringer Ingelheim do Brasil Quim. e Farm. Ltda.
Rod. Régis Bittencourt, km 286

Itapecerica da Serra — SP

CNPJ 60.831.658/0021-10

SAC 0800-7016633

Fabricado por:
Catalent Germany Eberbach GmbH
Eberbach - Alemanha

Embalado por:
Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG
Ingelheim am Rhein - Alemanha

Venda sob prescri¢cdo médica
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Historico de alteracao para a bula

Dados da submissao eletrénica

Dados da peticdo/notificacdo que altera bula

Dados das alteragbes de bulas

Data do N° do Assunto Data do N° do expediente Assunto Data de Itens de bula Versdes Apresentacdes
expediente| expediente expediente P aprovagao (VPIVPS) relacionadas
10458 - MEDICAMENTO
- Inclusdo Inicial de | 24/07/2015 | 0662303/15-0 | — Registro Eletronico de nvio inicial do texto de bula em cumprimento ao uiay /g
. de submisséao eletrdnica de bula. 150 MG CAP MOLE CT
03/11/2015| 0959153/15-2 Texto de Bula— RDC Medicamento Novo | 26/10/2015
BL AL AL X 60
60/12
10451 - MEDICAMENTO 10451 - MEDICAMENTO - COMPOSICAO
NOVO NOVO - O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE 100 MG CAP MOLE €T
24/11/2015|  1023988/15-0 Notificagéo d 24/11/2015 | 1023988/15-0 |- Notificagao de Alteragéo| 24/11/2015 |MEDICAMENTO? vp  |BLALALXEO
- Notificagao de - COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO? 150 MG CAP MOLE CT
Alteracdo de Texto de de Texto de Bula — RDC - QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTQ BL AL AL X 60
Bula — RDC 60/12 60/12 PODE ME CAUSAR?
10451 - MEDICAMENTO 10451 - MEDICAMENTO 100 MG CAP MOLE CT
NOVO NOVO - O QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTH BL AL AL X 60
20/01/2016| 1182657/16-6 - Notificago de 20/01/2016 | 1182657/16-6 - Notificagdo de 20/01/2016 |MEDICAMENTO? VP 150 MG GAP MOLE CT
Alteragdo de Texto de Alteracéo de Texto de - COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?
BL AL AL X 60
Bula — RDC 60/12 Bula — RDC 60/12
10451 - MEDICAMENTO 10451 - MEDICAMENTO
100 MG CAP MOLE CT
NOVO NOVO QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENT( BL AL AL X 60
15/07/2016| 2083703/16-8 - Notificagéio de 15/07/2016 | 2083703/16-8 - Notificagdo de 15/0712016 | b 5pE ME CAUSAR? vP 150 MG CAP MOLE CT
Alteragdo de Texto de Alteracéo de Texto de
BL AL AL X 60
Bula — RDC 60/12 Bula — RDC 60/12
10451 - MEDICAMENTO 10451 - MEDICAMENTO 100 MG CAP MOLE CT
NOVO NOVO
h b - QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTOQ
11/08/2016| - - Notificagéo de 11/08/2016 | - - Notificagéo de 11/08/2016 |5, SpE ME CAUSAR? VP ?'S-OA’\';IS'—CY;OMOLE o
Alteracdo de Texto de Alteracéo de Texto de
Bula — RDC 60/12 Bula — RDC 60/12 BL AL AL X 60
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