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Bula resumida - PREZISTA® (darunavir). FORMA FARMACEUTICA E APRESENTAGAO: comprimidos revestidos de 75 mg, 150 mg ou 600 mg; frascos com 480, 240 & 60 comprimidos respectivamente. USO ORAL. USO ADULTO E PEDIATRICO A PARTIR DE 6 ANOS. INDICAGOES: PREZISTA®, em associacdo com baixa dose de ritonavir & outros
agentes antirretrovirais, é indicado em pacientes adultos previamente expostos a tratamento e que falharam a tratamentos anteriores com outros inibidores de protease e criancas >6 anos de idade previamente expostas a fratamento antirretroviral para infeccéo pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV-1). CONTRAINDIGAGOES: hipersensibilidade ao
darunavir ou a qualquer componente da formula. Uso concomitante de PREZISTA®/ritonavir com elbasvir/grazoprevir, Uso concomitante de PREZISTA®/ritonavir com midazolam/triazolam oral. Pacientes fazendo uso de PREZISTA® néo devem usar medicamentos contendo rifampicina ou Erva de S&o Jodo & que a administragéo concomitante pode resultar
em concentrages plasméticas reduzidas de darunavir. ADVERTENCIAS E PRECAUGOES: o tratamento antirretroviral no cura o HIV & ndo se mostrou capaz e prevenir a transmisséo do mesmo. PREZISTA® s deve ser utilizado em combinagéo com dose baixa de ritonavir como um potencializador farmacocingtico. O aumento da dose de ritonavir no
afeta de forma significante as concentrag@es de darunavir, Néo  recomendado alterar a dose de ritonavir. Darunavir contém uma metade sulfonamida, portanto, utilizar PREZISTA® com cautela em pacientes com alergia a sulfonamida. Descontinuar PREZISTA® imediatamente se houver o desenvolvimento de sinals ou sintomas de reagfes cutineas graves
que incluem, mas ndo se limitam a, erup¢éo cutdnea grave ou acompanhada de febre, mal-estar generalizado, fadiga, dores musculares ou articulares, bolhas, leses orais, conjuntivite, hepatite e/ou eosinofilia. Erupgao cutdnea na maioria das vezes leve a moderada, ocorrendo frequentemente nas primeiras quatro semanas de tratamento e desaparecendo
com a administracéo continua. Néo & necessério ajuste de dose em insuficiéncia hepética leve a moderada. Néo ha dados em pacientes com inuficiéncia hepatica grave, Hepatite induzida por medicamentos (ex: hepatite aguda, hepatite citoltca) foi relatada durante tratamento com PREZISTA®/ritonavir. Pacientes com histéria de disfungdo hepatica,
incluindo hepatite cronica ativa B ou C, t&m um risco aumentado de alteragGes da funcao heptica incluindo eventos adversos hepéticos graves. N&o é necessdrio ajustar a dose de PREZISTA®/ritonavir em insuficiencia renal. Uma vez que a informa%éo sobre 0 uso de PREZISTA®/ritonavir em pacientes com idade 65 anos é limitada, cautela ao administrar
0 medicamento em pacientes idosos, refletindo a maior frequéncia de fungéo hepética diminuida e de doenga concomitante ou outro tratamento. Nao existem estudos adequados e bem controlados com darunavir em mulheres gravidas (categoria B). Estudos em animais nédo mostraram evidéncia de toxicidade sobre o desenvolvimento ou efeito na fungéo
reprodutora e na fertilidade. A seguranca e a eficécia de PREZISTA®/ritonavir em pacientes pediatricos de 3 até idade inferior a 6 anos com e sem experiéncia anterior em tratamento antirretroviral néo foram esfabelecidas. REA%OES ADVERSAS: Essenciais: diarreia, cefaleia, dor abdominal, ndusea e vomitos, aumento das enzimas hepticas e pancredticas.
Comuns: hipertrigliceridemia, hipercolesterolemia, astenia, anorexia, mialgia, dor/distenséo abdominal, dispepsia, flatuléncia, lipodistrofia, erupcéo cuténea, prurido, diabetes meflius, fadiga. INTERAGOES MEDICAMENTOSAS: PREZISTA® néo deve ser usado em combinacdo com outros antirretrovirais que também requeiram potencializagdo
farmacocinetica com ritonavir. Darunavi ¢ ritonavir sdo ambos inibidores da isoenzima CYP3A do citocromo P450 e, portanto, PREZISTA®/ritonavir néo devem ser administrados concomitantemente com medicamentos com depuragéo aftamente dependente da CYP3A e para os quals 0 aumento das concentracGes plasméticas esta associado a eventos
sgrios e/ou com risco de vida. A co-administracdo de PREZISTA® e ritonavir com medicamentos metabolizados principalmente pela CYP3A, CYP2D6 ou transportados pela P-gp pode resultar em concentrages plasméticas aumentadas de tais medicamentos, o que pode aumentar ou prolongar seus efeitos terapéuticos e eventos adversos. Medicamentos
que induzem a CYP3A4 podem aumentar a depuragdo do darunavir e ritonavir, resultando em concentragBes plasméticas menores de ambas as drogas. A administracdo concomitante do darunavir / ritonavir e Commented [BB[1]: Notei que consta na bula mas ndo estava presente na versdo da minibula. Sugiro acrescentar. Commented [BB[2]: Texto
corrigido de acordo com a revisdo da bula e do CCDS 1703 Commented [BB[3]: Novo texto incluido conforme bula revisada e CCDS1703 medicamentos que inibem a GYP3A pode diminuir a depuracéo e resultar em concentragdes plasmaticas aumentadas de ambas as drogas (astemizol, alfuzosina, colchicina [em pacientes com insuficiéncia renal e/ou
hepatical, dronedarona, elbasvir/grazoprevir, sildenafila [quando usado no tratamento de hipertenséo arterial pulmonar], sinvastatina, lovastating, lurasidona, terfenadina, midazolam oral, triazolam, cisaprida, pimozida, ranolazina e alcaléides do ergot [ex: ergotamina, diidroergotamina, ergonovin e metilergonovina). Pacientes em uso de PREZISTA® néo
devem usar medicamentos contendo rifampicina ou erva de S&o Jodo. Drogas que podem ser administradas concomitantemente com PREZISTA®/ritonavir sem ajuste de dose: abacavir, antagonistas H2 e da bomba de prétons, antiécidos, claritromicina, atazanavir, didanosina, dolutegravir, efavirenz, entricitabina, estavudina, etravirina, lamivudin, nevirapina,
pitavastatina, ranitidina, rilpivirina, tenofovir, zalcitabina, zidovudina. O efeito do raltegravir nas concentragdes plasmaticas de darunavir, aparentemente, ndo é clinicamente relevante. A coadministracdo de PREZISTA® com baixas doses e ritonavi e raltegravir pode ser usada sem ajustes de dose. Drogas que requerem ajustes de dose ou monitoramento
quando administradas concomitantemente com PREZISTA®/ ritonavir: antagonista CCRS (maraviroque), antiarritmicos (amiodarona, bepridil, disopiramida, flecainida, mexiletina, propafenona, lidocaina sistémica, quinidina), anticoagulantes (varfarina, etexilato de dabigatrana, apixabana), anticonvulsivantes (clonazepam), antidepressivos (amitriptilina,
desipramina, imipramina, nortriptiina e trazodona), antiftingicos (cetoconazol, itraconazol, posaconazol, clotrimazol e fluconazol), antineoplasicos (dasatinibe, nilotinibe, vimblastin, vincristina), Antipsicéticos/Neurolépticos (perfenazina), atorvastatina, beta-bloqueadores (carvedilol, metoprolol, timolol), bloqueadores de canal de calcio (anlodipino, diltiazem,
felodipina, nicardipina, nifedipina, verapamil), carbamazepina, antimaldricos (artemisina, lumefantrina), colchicina, contraceptivos a hase de estrogénio, dexametasona sistémica, bosentana, digoxina, imunossupressores (ciclosporina, everolimo, sirolimo, tacrolimo), indinavir, inibidores da PDE-5 (sildenafila, tadalafila, vardenafila), inibidores seletivos da
recaptagéo de serotonina (paroxeting, sertraling), buprenorfina/naloxona, fentanila, oxicodona, tramadol, metadona, gravastatina, sedativos/hipnéticos (buspirona, clorazepato, diazepam, estazolam, flurazepam, zolpidem), risperidona, tioridazina, quetiapina, rosuvastatina, budesonida, fluticasona, prednisona, betametasona, mometasona, triancinolona,
rifabutina. Drogas que ndo podem ser administradas concomitantemente e/ou ndo s&o recomendadas com PREZISTA®/ ritonavir: alcaldides do ergot (ergotamina, diidroergotamina, ergonovina, metilergonovina), alfuzosina, anticonvulsivantes (fenitoina, fenobarbital), astemizol, avanafila, voriconazol, cisaprida, produtos contendo erva de S&o Jodo (Hypericum
perforatum), delavirdina, dronedarona, elvitegravir (na presenca de cobicistato), inibidores da HMG-CoA redutase (lovastatina, sinvastatina), lopinavir/r, midazolam, pimozida, lurasidona, ranolazina, rivaroxabana, rifampicina, rifapentina, saquinavir, boceprevir, elbasvir/grazoprevir, telaprevir, simeprevir, terfenadina, triazolam, colchicina em pacientes com
insuficiéncia renal ou hepética, beta-agonistas inalatérios (salmeterol), sildenafila para o tratamento de hipertensao arterial pulmonar, inibidores da agregagéo plaquetaria (ticagrelor). A interagdo entre PREZISTA® ¢ dlcool ndo foi avaliada. Néo € esperado que PREZISTA® afete as enzimas envolvidas no metabolismo do élcool ou que o lcool afete a
farmacocinética de PREZISTA®, POSOLOGIA:Adulto: 600 mg duas vezes ao dia, tomados com 100 mg de ritonavir duas vezes ao dia junto com uma refeico. O tipo de alimento ndo altera a exposicéo ao darunavir. Peditrico: dose recomendada para pacientes pedidtricos (6 a <18 anos e pesando pelo menos 20 Kg) estd embasada no peso corpdreo e
ndo pode exceder a dose recomendada para adultos (600/100 mg duas vezes ao dia). Para peso >20Kg a <30 Kg a dosagem deve ser 375mg PREZISTA®/50 mq ritonavir duas vezes ao dia; >30Kg a <40 Kg, 450 mg PREZISTA®/60 mg ritonavir duas vezes ao dia; >40Kg, 600 mg PREZISTA®/100 mg ritonavir duas vezes ao dia. SUPERDOSE: a experiéncia
¢ limitada em seres humanos. Doses tinicas de até 3200 mg da solucéo oral de darunavi isolado e ate 1600 mg sob a forma de comprimidos em combinagdo com ritonavir foram administrados a voluntdrios sadios sem efeitos sinfomaticos adversos. Néo hd antidoto especifico para superdose. Insttuir medidas gerais de suporte, incluindo monitoramento
de sinai vitais e observacéo do estado clinico do paciente. Se indicado, a eliminagdo pode ser abtida por vomito. A administracéo de carvéo afivado tambem pode ser utlizada para auxiiar a remogdo do principio ativo ndo absorvido. Néo ¢ provavel que a didlise apresente beneficio na remaco do principio ativo, Em caso de intoxicagdo ligue para
0800 722 6001. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO: armazenar em temperatura ambiente (15 °C e 30 °C). Este medicamento néo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagao médica. Venda sob prescrigdo médica. S6 pode ser vendido com retengéo da receita. Atencao: o uso incorreto causa resistencia do virus
da AIDS e falha no tratamento. Janssen-Cilag Farmacéutica. MS - 1.1236.3387. InformagGes adicionais para prescrigéo: vide bula completa. INFOG 0800.7013017 — www.janssen.com.br - G6d. CCDS1703 VPS12.

CONTRAINDICAGAO: PREZISTA® ¢é contraindicado em pacientes sensiveis ao darunavir ou a qualquer componente da formula do medicamento. INTERAGOES

MEDICAMENTOSAS: A coadministracdo de PREZISTA® e ritonavir com medicamentos metabolizados principalmente pela CYP3A, CYP2D6 ou transportado pela
P-gp pode resultar concentragdes plasmaticas aumentadas de tais medicamentos, o que pode aumentar ou prolongar seus efeitos terapéuticos e eventos adversos.
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