Folheto informativo: Informacao para o utilizador

Cyramza 10 mg/ml concentrado para solu¢io para perfusio
ramucirumab

Leia com atencao todo este folheto antes de este medicamento lhe ser administrado, pois contém

informacdo importante para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha duvidas, fale com o seu médico.

- Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis nao indicados
neste folheto, fale com o seu médico. Ver sec¢ao 4.

O que contém este folheto

O que é Cyramza ¢ para que ¢ utilizado

O que precisa de saber antes de lhe ser administrado Cyramza
Como lhe ¢ administrado Cyramza

Efeitos indesejaveis possiveis

Como conservar Cyramza

Contetido da embalagem e outras informagdes

AU S

1. O que é Cyramza e para que é utilizado

Cyramza ¢ um medicamento para o carcinoma que contém a substancia ativa ramucirumab, um
anticorpo monoclonal. Trata-se de uma proteina especializada que pode reconhecer e ligar-se a
qualquer proteina que se encontra nos vasos sanguineos, designada por “recetor 2 do FCEV”. Este
recetor € necessario para o desenvolvimento de novos vasos sanguineos. Para crescer, o carcinoma
precisa que se desenvolvam novos vasos sanguineos. Ao ligar-se ao “recetor 2 do FCEV” e ao
bloquea-lo, este medicamento interrompe a irrigagdo sanguinea das células cancerigenas.

Cyramza é administrado em combinagao com paclitaxel, outro medicamento anticancerigeno, para
tratamento do carcinoma do estomago avangado (ou carcinoma da juncdo entre o es6fago e o
estobmago) em adultos cuja doenca se tenha agravado apds o tratamento com medicamentos
anticancerigenos.

Cyramza ¢ utilizado para tratamento do carcinoma do estomago avancado (ou do carcinoma da junc¢do
entre o esofago e o estdbmago) em adultos cuja doenca se tenha agravado apos o tratamento com
medicamentos anticancerigenos e para os quais o tratamento com Cyramza em associagao com
paclitaxel ndo seja apropriado.

Cyramza ¢ utilizado para tratamento de carcinomas avangados do colon ou do reto (partes do intestino
grosso) em adultos. E administrado com outros medicamentos designados por “quimioterapia

9% ¢

FOLFIRI”, que incluem “5-fluorouracilo”, “acido folinico” e “irinotecano”.

Cyramza é administrado em combinagao com o erlotinib, outro medicamento anticancerigeno, como a
primeira terap€utica para o tratamento de doentes adultos com carcinoma avangado de pulmao de
células ndo pequenas quando as células cancerigenas apresentam alteracdes especificas (mutacdes) no
gene receptor do fator de crescimento epidérmico.

Cyramza ¢ administrado em combinagdo com docetaxel, outro medicamento anticancerigeno, para
tratamento do carcinoma do pulmao avangado em adultos cuja doenga se tenha agravado apos o
tratamento com medicamentos anticancerigenos.

O Cyramza ¢ utilizado no tratamento do carcinoma do figado em adultos que tenham sido previamente

tratados com outro medicamento anticancerigeno (sorafenib) e que tenham um nivel elevado de uma
proteina particular no sangue (alfa-fetoproteina).
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2. O que precisa de saber antes de lhe ser administrado Cyramza

Nao lhe deve ser administrado Cyramza

- se tem alergia ao ramucirumab ou a qualquer outro componente deste medicamento (indicados
na sec¢ao 6).

- se existir evidéncia radioldgica de que o cancro do pulmao tem uma cavidade ou um buraco ou
se o cancro do pulmao estiver perto dos grandes vasos.

Adverténcias e precaucoes
Fale com o seu médico ou enfermeiro antes de utilizar Cyramza se:

- tem alguma doenga que aumente o risco de hemorragia. Informe também o seu médico se
estiver a tomar medicamentos que possam aumentar o risco de hemorragia ou que afetem a
capacidade de coagulagdo do sangue. Nesses casos, o seu médico irad fazer periodicamente
analises ao sangue para monitorizar o risco de hemorragia;

- tem cancro do figado e teve uma hemorragia prévia de veias dilatadas no tubo digestivo
(es6fago) ou pressao alta na veia porta, que transporta o sangue do intestino e do bago para o
figado.

- tem cancro do pulmao e teve uma hemorragia recente no pulmao (tosse com sangue vermelho
vivo) ou se toma regularmente anti-inflamatdrios ndo-esteroides ou medicamentos que afetam a
coagulagdo do sangue;

- tem tensdo arterial elevada. Cyramza pode aumentar a incidéncia de tensdo arterial elevada. O
seu médico ird garantir que, caso tenha tensdo arterial elevada, esta sera controlada antes de
iniciar o tratamento com Cyramza. O seu médico ird monitorizar a sua pressdo arterial e fazer os
ajustes necessarios no seu medicamento para a pressao arterial durante o tratamento com
Cyramza. O tratamento com Cyramza pode ter de ser interrompido temporariamente até que a
tensdo arterial elevada seja controlada com medicamentos, ou permanentemente, no caso de ndao
se conseguir um controlo adequado da pressao arterial.

- tiver ou tiver tido um aneurisma (dilatacdo ou enfraquecimento da parede de um vaso
sanguineo) ou uma rotura na parede de um vaso sanguineo.

- vai ser submetido a uma cirurgia planeada ou se foi recentemente submetido a uma cirurgia ou,
ainda, se tiver dificuldade na cicatrizagdo de feridas apos a cirurgia. Cyramza pode aumentar o
risco de problemas de cicatrizacdo de feridas. Nao devera fazer o tratamento com Cyramza
durante um periodo minimo de 4 semanas antes de ser submetido a cirurgia planeada. O seu
médico decidird quando podera reiniciar o tratamento. Se tiver uma ferida com dificuldade em
cicatrizar durante o tratamento, a administragdo de Cyramza sera suspensa até que a ferida
esteja completamente cicatrizada.

- tem doenca hepatica grave (“cirrose”) e as perturbagdes a ela associadas como, por exemplo, a
acumulagdo excessiva de liquidos no abdéomen (“ascite”). O seu médico ird avaliar consigo se 0s
beneficios potenciais do tratamento justificam os riscos potenciais para si. Se tiver cancro do
figado, o seu médico ird monitorizar os sinais e sintomas de confus@o e/ou desorientacao
associados a problemas cronicos do figado e ird interromper o tratamento com Cyramza caso
desenvolva estes sinais e sintomas.

- tem problemas renais graves. Os dados disponiveis sobre a utilizagdo com seguranga de
Cyramza em doentes com compromisso grave da funcao renal sdo limitados.

47



Fale imediatamente com o seu médico ou enfermeiro, caso algum dos acontecimentos a seguir
referidos se aplique a si (ou se ndo tiver a certeza) durante o tratamento com Cyramza ou em
qualquer momento posterior ao tratamento:

- Bloqueio das artérias por um coagulo de sangue (“‘acontecimento tromboembolico arterial”):
Cyramza pode provocar coagulos sanguineos nas suas artérias. Os coagulos de sangue nas
artérias podem causar problemas graves, incluindo ataque cardiaco ou AVC. Os sintomas de um
ataque cardiaco podem incluir dor ou sensagdo de peso no peito. Os sintomas de um AVC
podem incluir dorméncia ou fraqueza stibitas num brago, perna e cara, sensagao de confusao,
dificuldade em falar ou em perceber o que os outros dizem, dificuldade subita em andar ou
perda de equilibrio ou coordenagdo ou, ainda, sensagdo subita de vertigens. Cyramza sera
permanentemente interrompido no caso de desenvolver um coagulo sanguineo nas artérias.

- Perfuracées na parede do intestino (“perfuragdo gastrointestinal”): Cyramza pode aumentar o
risco de ter uma perfuragdo na parede do seu intestino. Os sintomas incluem dor abdominal
intensa, vomitos, febre ou arrepios. Cyramza sera permanentemente interrompido no caso de ter
uma perfuracdo na parede do seu intestino.

- Hemorragia grave: Cyramza pode aumentar o risco de hemorragia grave. Os sintomas podem
incluir: cansago extremo, fraqueza, tonturas ou alteracao da cor das fezes. Cyramza sera
permanentemente interrompido caso tenha uma hemorragia grave.

- Reacdo relacionada com a perfusio: Durante o tratamento com Cyramza podem surgir
reagoOes relacionadas com a perfusdo, porque ¢ administrado por perfusdo intravenosa “gota a
gota” (ver secgdo 3). O seu médico ou enfermeiro irdo verificar a ocorréncia de quaisquer
efeitos indesejaveis durante a perfusdo. Os sintomas podem incluir: aumento da tensio
muscular, dores nas costas, dor e/ou sensagdo de aperto no peito, arrepios, rubor, dificuldade em
respirar, sibilos e sensag@o de formigueiro ou dorméncia nas maos ou nos pés. Em casos graves,
os sintomas podem incluir desconforto respiratorio causado pelo estreitamento das vias aéreas,
aumento do ritmo cardiaco e sensac¢do de desmaio. Cyramza sera permanentemente
interrompido caso tenha uma reagao grave relacionada com a perfusao.

- Uma condicfo cerebral rara, porém grave, chamada “sindrome da encefalopatia posterior
reversivel” ou “PRES”: o Cyramza pode aumentar o risco de desenvolver esta condi¢do
cerebral. Os sintomas podem incluir ataques (convulsdes), dor de cabega, enjoo (nausea), enjoo
(vomito), cegueira ou nivel reduzido de consciéncia, com ou sem pressao arterial alta. Se
manifestar esta condigao cerebral, o Cyramza serd interrompido.

- Insuficiéncia cardiaca: Cyramza, quando administrado em associagdo com quimioterapia ou
erlotinib pode aumentar o risco de insuficiéncia cardiaca. Os sintomas podem incluir fraqueza e
fadiga, inchaco, e acumulacao de liquido nos pulmdes, que pode causar falta de ar. Os seus
sintomas serdo avaliados e podera ser considerada a suspensdo do seu tratamento com Cyramza.

- Ligacdes ou passagens anormais em forma de tubo dentro do corpo (“fistula”): Cyramza
pode aumentar o risco de surgirem ligagdes ou passagens anormais em forma de tubo dentro do
organismo entre 6rgaos internos e a pele ou outros tecidos. Cyramza sera permanentemente
interrompido caso desenvolva uma fistula.

- Resultado anormal na analise a urina (“proteinuria”): Cyramza pode aumentar o risco de
desenvolvimento ou agravamento de niveis anormais de proteinas na urina. O tratamento com
Cyramza pode ter de ser temporariamente interrompido até os niveis de proteinas na urina
baixarem e, depois, o tratamento deve ser retomado mas com uma dose mais baixa. O
tratamento pode ter de ser permanentemente descontinuado se os niveis de proteinas na urina
ndo baixarem o suficiente.

- Inflamacio da boca (“estomatite”): Cyramza, quando administrado em associagdo com
quimioterapia, pode aumentar o risco de desenvolvimento de inflamagdo na boca. Os sintomas
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podem incluir sensagdo de ardor na boca, formagao de ulceras, bolhas ou inchacgo. O seu médico
poderé prescrever-lhe um tratamento para aliviar os sintomas.

- Febre ou infecio: Pode ter uma temperatura de 38°C ou superior durante o tratamento (pois
pode ter menos globulos brancos do que ¢ normal, o que acontece com muita frequéncia). Os
sintomas podem incluir suores ou outros sinais de infe¢cdo, como dores de cabega, dores nos
membros ou diminui¢do do apetite. A infegao (sépsis) pode ser grave e potencialmente fatal.

- Doentes idosos com cancro do pulmao: O seu médico ira avaliar cuidadosamente qual o
tratamento mais indicado para si.

Criancas e adolescentes
Cyramza ndo deve ser administrado a doentes com menos de 18 anos de idade, pois ndo existem
informagdes sobre a sua acdo neste grupo etario.

Outros medicamentos e Cyramza
Informe o seu médico se estiver a utilizar, tiver utilizado recentemente, ou se vier a utilizar outros
medicamentos, incluindo medicamentos de venda livre ¢ medicamentos a base de plantas.

Gravidez, amamentacio e fertilidade

Se esta gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida ou planeia engravidar, consulte o seu médico
antes de tomar este medicamento. Deve evitar engravidar enquanto estiver a tomar o medicamento ou
por um periodo minimo de 3 meses ap6s a ultima dose de Cyramza. Fale com o seu médico sobre qual
o melhor contracetivo para si.

Uma vez que Cyramza inibe o desenvolvimento de novos vasos sanguineos, pode diminuir as
probabilidades de engravidar ou manter a gravidez. Pode também causar anomalias congénitas. Nao
deve utilizar este medicamento durante a gravidez. Se engravidar durante o tratamento com Cyramza,
o seu médico ira decidir consigo se os beneficios do tratamento para si sdo superiores aos possiveis
riscos para si ou para o feto.

Desconhece-se se 0 medicamento passa para o leite materno, podendo afetar o lactente. Por isso, ndo
deve amamentar durante o tratamento com Cyramza nem durante um periodo minimo de 3 meses
depois da tltima dose.

Conducio de veiculos e utilizacio de maquinas

Cyramza tem um efeito nulo ou desprezivel sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas. Se
tiver qualquer sintoma que afete a sua capacidade de concentragdo e rea¢do, ndo conduza veiculos nem
utilize quaisquer maquinas, até que o efeito desapareca.

Cyramza contém sddio

Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sodio por cada frasco para injetaveis de
10 ml ou seja, é praticamente “isento de s6dio”.

Este medicamento contém aproximadamente 85 mg de sédio (principal componente de sal de
cozinha/sal de mesa) em cada frasco para injetaveis de 50 ml. Isto é equivalente a 4% da ingestao
diaria maxima recomendada na dieta para um adulto.

3. Como lhe é administrado Cyramza
Este tratamento para o carcinoma ser-lhe-4 administrado por um médico ou enfermeiro.
Dose e frequéncia de administragao

A quantidade correta de Cyramza necessaria para tratar a sua doenga sera calculada pelo seu médico
ou enfermeiro em funcao do seu peso corporal.

49



A dose recomendada de Cyramza para tratamento do carcinoma géstrico, para tratamento do
carcinoma avangado do célon ou do reto e para o tratamento do cancro do figado ¢ de 8 mg por kg de
peso corporal de 2 em 2 semanas.

A dose recomendada de Cyramza para tratamento do carcinoma do pulmao ¢ de 10 mg por kg de peso
corporal de 2 em 2 semanas quando administrado em combinagao com erlotinib ou uma vez a cada 3
semanas quando administrado em combinagdo com docetaxel.

O numero de perfusdes ird depender da forma como responde ao tratamento. O seu médico decidira
1SS0 consigo.

Medicacao prévia

Podera ser-lhe dado outro medicamento para reduzir o risco de uma reacdo relacionada com a perfusio
antes de Cyramza lhe ser administrado. Se tiver qualquer reacdo relacionada com a perfusdo durante o
tratamento com Cyramza, ser-lhe-a dada medicagdo prévia em todas as futuras perfusdes.

Ajustes da dose
Durante cada administragdo, o seu médico ou enfermeiro ira verificar a ocorréncia de quaisquer efeitos
indesejaveis.

Se tiver uma reagdo relacionada com a perfusdo durante o tratamento, o tempo da perfusdo sera
aumentado durante o resto dessa perfusao e em todas as futuras perfusoes.

A quantidade de proteinas da sua urina ira ser regularmente verificada durante o tratamento.
Dependendo do nivel de proteinas, Cyramza pode ser temporariamente interrompido. Quando o nivel
de proteinas da urina tiver descido para um determinado valor, o tratamento pode ser retomado com
uma dose mais pequena.

Método e via de administracao

Cyramza ¢ um concentrado para solugdo para perfusdo (também denominado “concentrado estéril”).
Um farmacéutico hospitalar, um enfermeiro ou um médico irdo diluir o contetido do frasco para
injetaveis numa solugdo de cloreto de sodio a 9 mg/ml (0,9 %) antes de o utilizarem. Este
medicamento é administrado por perfusdo pelo sistema gota-a-gota durante um periodo de cerca de 60
minutos.

O tratamento com Cyramza sera temporariamente interrompido se:

- desenvolver tensdo arterial elevada, até que esta esteja controlada com anti-hipertensivos
- tiver problemas com a cicatrizagdo de feridas, até que a ferida esteja cicatrizada

- for submetido a uma cirurgia planeada, quatro semanas antes da cirurgia.

O tratamento com Cyramza sera permanentemente interrompido se:

- desenvolver um codgulo sanguineo nas suas artérias

- desenvolver uma perfuragao na parede do intestino

- tiver uma hemorragia grave

- tiver uma reagdo grave relacionada com a perfusdo

- desenvolver tensdo arterial elevada que ndo possa ser controlada com medicacao

- surgir mais do que uma certa quantidade de proteinas na sua urina ou se desenvolver uma
doenga renal grave (sindrome nefrotico)

- desenvolver ligagdes ou passagens em forma de tubo dentro do organismo entre 6rgdos internos
e a pele ou outros tecidos (fistula).

- desenvolver confusdo e/ou desorientagdo associado com problemas no figado crénicos

- diminuir a fungdo renal (no contexto de insuficiéncia do figado)
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Quando lhe é administrado Cyramza em combinac¢ao com paclitaxel ou docetaxel:

Paclitaxel e docetaxel também sdo administrados numa veia pelo sistema gota-a-gota (perfusio
intravenosa) durante um periodo de cerca de 60 minutos. Se Cyramza lhe for administrado no mesmo
dia de paclitaxel ou docetaxel, Cyramza sera administrado primeiro.

A quantidade de paclitaxel ou docetaxel necessaria € baseada na sua area de superficie corporal. O seu
médico ou o farmacéutico hospitalar irdo calcular a area da sua superficie corporal medindo a sua
altura e o seu peso e, depois disso, calculardo a dose correta para si.

A dose recomendada de paclitaxel ¢ de 80 mg por metro quadrado (m?) de area de superficie corporal
uma vez por semana, durante 3 semanas, seguindo-se uma semana sem tratamento.

A dose recomendada de docetaxel ¢ de 75 mg por metro quadrado (m?) de area de superficie corporal
uma vez de 3 em 3 semanas. Se for originario da Asia Oriental, podera ser-lhe administrada uma dose
inicial reduzida de docetaxel de 60 mg por metro quadrado da area da sua superficie corporal uma vez
de 3 em 3 semanas.

Antes de lhe ser administrada qualquer perfusido de paclitaxel, fara analises ao sangue para ver se o seu
hemograma esta suficientemente elevado e se o seu figado estd a funcionar bem.

Para mais informagdes, consulte o folheto informativo de paclitaxel ou docetaxel.

Quando lhe é administrado Cyramza em combinacio com FOLFIRI

A quimioterapia FOLFIRI ¢ administrada por perfusao intravenosa, depois de a perfusdo de Cyramza
ter terminado. Consulte os folhetos informativos dos outros medicamentos que compodem o seu
tratamento para ver se sao indicados para si. Em caso de duvida, pergunte ao seu médico, farmacéutico

ou enfermeiro se ha alguma razdo que o impega de utilizar esses medicamentos.

Quando lhe é administrado Cyramza em combinacio com erlotinib
Consulte o folheto informativo do erlotinib para obter informagdes sobre o erlotinib e ver se ¢ indicado
para si. Em caso de divida, pergunte ao seu médico, farmacéutico ou enfermeiro se ha alguma razao

que o impega de utilizar erlotinib.

4. Efeitos indesejaveis possiveis

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos indesejaveis, embora estes nao
se manifestem em todas as pessoas.

Informe imediatamente o seu médico se tiver algum dos efeitos indesejaveis graves a seguir
mencionados, que foram observados durante o tratamento com Cyramza (veja também O que precisa
de saber antes de lhe ser administrado Cyramza):

Efeitos indesejaveis frequentes (podem afetar até 1 em cada 10 pessoas):

- perfuracdo na parede do intestino: trata-se de uma perfuragdo que se desenvolve no estdmago
ou intestino. Os sintomas incluem dor abdominal grave, vomitos, febre ou arrepios.

- sangramento intestinal grave: os sintomas podem incluir cansago extremo, fraqueza, tonturas
ou alteragdo da cor das fezes.

- coagulos de sangue nas artérias: os coagulos de sangue nas artérias podem causar ataque
cardiaco ou AVC. Os sintomas de um ataque cardiaco podem incluir dor ou sensagdo de peso no
peito. Os sintomas de um AVC podem incluir dorméncia ou fraqueza subitas num brago, perna
e cara, sensacao de confusao, dificuldade em falar ou em perceber o que os outros dizem,
dificuldade stibita em andar ou perda de equilibrio ou coordenagdo ou, ainda, sensagao subita de
vertigens.
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Efeitos indesejaveis raros (podem afetar até 1 em cada 1000 pessoas):

- condi¢do cerebral chamada de sindrome da encefalopatia posterior reversivel: os sintomas
podem incluir ataques (convulsdes), dor de cabega, sentir-se enjoado (nausea), estar enjoado
(vomitos), cegueira ou nivel reduzido de consciéncia, com ou sem pressdo arterial alta.

Informe o seu médico se tiver algum dos seguintes efeitos indesejaveis:

Efeitos indesejaveis muito frequentes (podem afetar mais do que 1 em cada 10 pessoas):
- sensagdo de cansaco ou fraqueza

- diminui¢do do nimero de globulos brancos (pode aumentar o risco de infegao)

- infecdes

- diarreia

- queda de cabelo

- sangramento pelo nariz

- inflamacdo do revestimento da boca

- pressdo arterial elevada

- reducdo de globulos vermelhos, o que pode tornar a pele palida

- inchaco das méos, dos pés e das pernas devido a retengdo de liquidos

- diminui¢do do niimero de plaquetas (células que ajudam o sangue a coagular)

- dor abdominal

- proteinas na urina (teste de urina alterado)

- dores de cabeca

- inflamacdo de membranas mucosas, nomeadamente os aparelhos digestivo e respiratorio

Efeitos indesejaveis frequentes (podem afetar até 1 em cada 10 pessoas):

- febre acompanhada de uma diminuic¢@o dos gldbulos brancos

- niveis baixos no sangue de uma proteina chamada albumina

- reacdes relacionadas com a perfusao

- erupcdo na pele

- vermelhidao, inchago, dorméncia/formigueiro ou dor e/ou descamagao da pele das maos e/ou
pés (designado por sindrome mao-pé)

- rouquidao

- sangramento nos pulmoes

- niveis baixos de sodio no sangue (hiponatremia), o que pode causar cansaco e confusio ou
espasmos musculares

- sangramento das gengivas

- confusdo e/ou desorientagdo em doentes com problemas cronicos no figado

- bloqueio intestinal; os sintomas podem incluir prisdo de ventre e dor abdominal

- baixa atividade da glandula tiroide que pode causar cansago ou aumento de peso
(hipotiroidismo)

- crescimento anormal de vasos sanguineos

- infecdo grave (sépsis)

- niveis baixos de potassio no sangue (hipocaliemia), o que pode causar fraqueza muscular,
espasmos ou ritmo cardiaco anormal

Efeitos indesejaveis pouco frequentes (podem afetar até 1 em cada 100 pessoas):
- um problema cardiaco quando o musculo cardiaco ndo bombeia o sangue tdo bem quanto deveria,

causando falta de ar e inchago das pernas e dos pés

Efeitos indesejaveis raros (podem afetar até 1 em 1000 pessoas):
- coagulacdo sanguinea anormal em pequenos vasos sanguineos.
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Desconhecido (ndo pode ser calculado a partir dos dados disponiveis):
- Uma dilatacdo ou enfraquecimento da parede de um vaso sanguineo ou uma rotura da parede de
um vaso sanguineo (aneurismas e dissec¢oes das artérias).

Cyramza pode causar alteragdes nas suas analises. Dos efeitos indesejaveis acima referidos, estas
alteragdes podem ser: numero de leucdcitos baixo; numero de plaquetas baixo; nivel de albumina,
potassio ou sddio no sangue baixos; presenca de proteinas na urina.

Comunicacio de efeitos indesejaveis

Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo indicados neste
folheto, fale com o seu médico. Também podera comunicar efeitos indesejaveis diretamente através do
sistema nacional de notificacdo mencionado no Apéndice V. Ao comunicar efeitos indesejaveis, estara
a ajudar a fornecer mais informagodes sobre a seguranca deste medicamento.

5. Como conservar Cyramza
Manter este medicamento fora da vista e do alcance das criancas.

Nao utilize este medicamento apds o prazo de validade impresso na embalagem exterior € no rotulo do
frasco para injetaveis. A data de validade refere-se ao ultimo dia desse més.

Conservar no frigorifico (2°C — 8°C).
Nao congelar.
Manter o frasco para injetaveis na embalagem exterior para proteger da luz.

Nao congelar nem agitar a solugdo para perfusdo. Nao administrar a solugdo, se observar particulas ou
alteracdes da coloragao.

Nao deite fora quaisquer medicamentos na canalizagdo ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu
farmacéutico como deitar fora os medicamentos que ja ndo utiliza. Estas medidas ajudaro a proteger
o ambiente.

6. Conteudo da embalagem e outras informacoes

Qual a composicio de Cyramza

- A substancia ativa ¢ ramucirumab. Um ml de concentrado para solucao para perfusdo contém
10 mg de ramucirumab.

- Cada frasco de 10 ml contém 100 mg de ramucirumab.

- Cada frasco de 50 ml contém 500 mg de ramucirumab.

- Os outros componentes sao histidina, monocloridrato de histidina, cloreto de sodio, glicina
(E640), polisorbato 80 (E433) e agua para preparagdes injetaveis (ver secgdo 2 “Cyramza contém
s06dio™).

Qual o aspeto de Cyramza e contetido da embalagem

O concentrado para solugdo para perfusao (ou concentrado estéril) € uma solucdo limpida a
ligeiramente opalescente e incolor a ligeiramente amarelada num frasco para injetaveis de vidro com
uma tampa de borracha.

Cyramza esta disponivel em embalagens de:
- 1 frasco de 10 ml

- 2 frascos de 10 ml

- 1 frasco de 50 ml

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.
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Titular da Autorizacio de Introduciao no Mercado
Eli Lilly Nederland B.V.

Papendorpseweg 83

3528 BJ Utrecht

Paises Baixos

Fabricante

Lilly, S.A.

Avda de la Industria, 30
Alcobendas

28108 Madrid

Espanha

Lilly France Fegersheim
2 rue do Colonel Lilly
67640 Fegersheim
Franca

Para quaisquer informagdes sobre este medicamento, queira contactar o representante local do Titular
da Autorizacao de Introdugdo no Mercado:

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

Eli Lilly Benelux S.A./N.V. Eli Lilly Holdings Limited atstovybé
Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84 Tel. +370 (5) 2649600
bouarapus Luxembourg/Luxemburg
TII "Enu JIumm Henepnaun" b.B. - bearapus Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
Test. + 359 2 491 41 40 Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84
Ceska republika Magyarorszag

ELILILLY CR, s.r.o. Lilly Hungaria Kft.

Tel: + 420 234 664 111 Tel: + 36 1 328 5100
Danmark Malta

Eli Lilly Danmark A/S Charles de Giorgio Ltd.

TIf: +45 45 26 60 00 Tel: + 356 25600 500
Deutschland Nederland

Lilly Deutschland GmbH Eli Lilly Nederland B.V.
Tel. +49-(0) 6172 273 2222 Tel: + 31-(0) 30 60 25 800
Eesti Norge

Eli Lilly Nederland B.V. Eli Lilly Norge A.S.

Tel: +372 6 817 280 TIf: +47 22 88 18 00
EX0LGoa Osterreich
OAPMAXEPB-AIAAY A.EB.E. Eli Lilly Ges.m.b.H.

TnA: +30 210 629 4600 Tel: +43-(0) 1 711 780
Espaiia Polska

Lilly S.A. Eli Lilly Polska Sp. z o.0.
Tel: + 34-91 663 50 00 Tel: +48 22 440 33 00
France Portugal

Lilly France Lilly Portugal Produtos Farmacéuticos, L.da

Tel: +33-(0) 1 5549 34 34 Tel: + 351-21-4126600

54



Hrvatska
Eli Lilly Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 1 2350 999

Ireland
Eli Lilly e Company (Ireland) Limited
Tel: +353-(0) 1 661 4377

Island
Icepharma hf.
Simi + 354 540 8000

Italia
Eli Lilly Italia S.p.A.
Tel: +39- 055 42571

Kvmpog
Phadisco Ltd
TnA: +357 22 715000

Latvija

Roménia
Eli Lilly Romania S.R.L.
Tel: +40 21 4023000

Slovenija
Eli Lilly farmacevtska druzba, d.o.o.
Tel: +386 (0)1 580 00 10

Slovenska republika
Eli Lilly Slovakia s.r.o.
Tel: +421220 663 111

Suomi/Finland
Oy Eli Lilly Finland Ab
Puh/Tel: + 358-(0) 9 85 45 250

Sverige
Eli Lilly Sweden AB
Tel: + 46-(0) 8 7378800

United Kingdom (Northern Ireland)

Eli Lilly Holdings Limited parstavnieciba Latvija
Tel: +371 67364000

Eli Lilly and Company (Ireland) Limited
Tel: +353-(0) 1 661 4377

Este folheto foi revisto pela ultima vez em

Outras fontes de informacio

Esta disponivel informagdo pormenorizada sobre este medicamento no sitio da internet da Agéncia
Europeia de Medicamentos: http://www.ema.europa.eu.
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