Folheto informativo: Informacio para o utilizador

Zelboraf 240 mg comprimidos revestidos por pelicula
vemurafenib

Leia com atencio todo este folheto antes de comecar a tomar este medicamento, pois contém
informacao importante para si.
o Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.
e C(Caso ainda tenha duvidas, fale com o seu médico.
e Este medicamento foi receitado apenas para si. Nao deve déd-lo a outros. O medicamento pode
ser-lhes prejudicial mesmo que apresentem os mesmos sinais de doenga.
e Se tiver quaisquer efeitos secunddrios, incluindo possiveis efeitos secundarios ndo indicados
neste folheto, fale com o seu médico. Ver seccio 4.

O que contém este folheto:

O que € Zelboraf e para que é utilizado

O que precisa saber antes de tomar Zelboraf
Como tomar Zelboraf

Efeitos secundarios possiveis

Como conservar Zelboraf

Conteddo da embalagem e outras informagdes

A e

1. O que é Zelboraf e para que € utilizado

O Zelboraf é um medicamento para tratar o cancro que contém a substancia ativa vemurafenib. E
utilizado para tratar doentes adultos com melanoma que se estendeu a outras partes do corpo ou que
nao pode ser removido por cirurgia.

Apenas pode ser utilizado nos doentes cujo tumor tem uma alteracdo (mutacio) no gene “BRAF”. Esta
modificacdo pode ter levado ao desenvolvimento de melanoma.

O Zelboraf atinge as proteinas produzidas por este gene modificado e diminui ou para o
desenvolvimento do seu cancro.

2. O que precisa saber antes de tomar Zelboraf

Nao tome Zelboraf:

e Se tem alergia ao vemurafenib ou a qualquer outro componente deste medicamento (indicados na
seccdo 6 deste folheto informativo). Os sintomas das reacdes alérgicas podem incluir inchago do
rosto, labios ou lingua, dificuldade em respirar, erupgdo na pele ou sensagdo de desmaio.

Adverténcias e precaucoes
Fale com o seu médico antes de tomar Zelboraf.

Reacdes alérgicas

e Podem ocorrer reacdes alérgicas enquanto esta a tomar Zelboraf e estas podem ser graves.
Pare de tomar Zelboraf e obtenha ajuda médica imediatamente se desenvolver algum dos sintomas
de uma reagao alérgica, tais como inchago do rosto, ldbios ou lingua, dificuldade em respirar,
erupcdo na pele ou sensacdo de desmaio.
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Reacdes da pele graves

e Podem ocorrer reacoes da pele graves enquanto esta a tomar Zelboraf. Pare de tomar
Zelboraf e fale com o seu médico imediatamente se desenvolver uma erup¢do na pele com
qualquer um dos seguintes sintomas: bolhas na pele, bolhas ou feridas na boca, descamagdo da
pele, febre, vermelhidao ou inchago do rosto, maos ou plantas dos pés.

Histéria prévia de cancro
e Informe o seu médico se ja teve um tipo de cancro diferente do melanoma, uma vez que
Zelboraf pode causar a progressao de certos tipos de cancro.

Reacdes a radioterapia
e Informe o seu médico se fez, ou ira fazer radioterapia, uma vez que Zelboraf pode agravar os
efeitos secundérios do tratamento com radiagao.

Perturbacio cardiaca

o Informe o seu médico se tem uma perturbacio cardiaca, tal como uma alteraciao da
atividade elétrica do coracio chamada ‘“prolongamento do intervalo QT”’. Antes e durante o
tratamento com Zelboraf, o seu médico ird fazer exames para verificar se o seu coragdo estd a
funcionar corretamente. Se necessario, o seu médico pode decidir interromper o seu tratamento
temporariamente ou pard-lo definitivamente.

Problemas oculares

e Os seus olhos devem ser examinados pelo seu médico enquanto esta a tomar Zelboraf.
Informe o seu médico imediatamente se desenvolver dor nos olhos, inchaco, vermelhidao, visdo
turva ou outras alteragdes na vista durante o tratamento.

Afecdes musculosqueléticas/tecido conjuntivo

o Informe o seu médico se observar algum espessamento anormal das palmas das maos,
acompanhado pelo aperto/retrac¢do dos dedos para dentro ou por qualquer espessamento anormal
das solas dos pés, que pode ser doloroso.

Exames a sua pele antes, durante e apds o tratamento

e Se notar alguma alteracio na sua pele enquanto toma este medicamento, informe o seu
médico o mais rapidamente possivel.

e O seu médico necessita de examinar a sua pele quanto a um tipo de cancro chamado “carcinoma
espinhocelular cutdneo” regularmente durante o seu tratamento e até 6 meses apds o tratamento.

e Normalmente esta lesdo surge na pele danificada pelo sol, permanece no mesmo local e pode ser
tratada por remogao cirdrgica.

e Se o seu médico encontrar este tipo de cancro de pele, ele ou ela ira tratd-lo ou encaminhé-lo para
outro médico para tratamento.

e Adicionalmente, o seu médico precisa inspecionar a sua cabeca, pescogo, boca e ganglios
linféaticos e ird realizar TACs regularmente. Isto € uma medida de precaucgdo, caso uma lesao de
carcinoma espinhocelular se desenvolva no seu organismo. Também sio recomendados exames
dos genitais (nas mulheres) e exames anais antes e no fim do tratamento.

e Pode desenvolver novas lesdes de melanoma enquanto toma Zelboraf. Estas lesdes sdo geralmente
removidas por cirurgia e os doentes continuam o seu tratamento. A monitorizag¢ao destas lesdes €
feita como descrito anteriormente para o carcinoma espinhocelular cutineo.

Problemas hepéticos ou renais

o Informe o seu médico se tem problemas hepaticos ou renais. Isto pode afetar a atividade de
Zelboraf. O seu médico ird fazer algumas andlises ao sangue para verificar a funcdo do seu figado
e rins antes de comecar a tomar Zelboraf e durante o tratamento.

Protecéo solar
e Se estiver a tomar Zelboraf, pode tornar-se mais sensivel a luz solar e sofrer queimaduras solares

que podem ser graves. Durante o tratamento evite a exposicao solar direta.
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e Se planear expor-se ao sol:
e vista vestudrio que proteja a sua pele, incluindo a cabeca e rosto, bragos e pernas;
e use um batom e um protetor solar de largo espetro (Fator de Prote¢do Solar (FPS) minimo de
30, aplicado a cada 2 — 3 horas).
e [sto ira ajuda-lo a proteger-se das queimaduras solares.

Criancas e adolescentes
Zelboraf ndo é recomendado para criancas ou adolescentes. Os efeitos de Zelboraf em individuos com
idade inferior a 18 anos néo sdo conhecidos.

Outros medicamentos e Zelboraf

Antes de iniciar o tratamento, informe o seu médico se estiver a tomar, tiver tomado
recentemente ou se vier a utilizar outros medicamentos (incluindo medicamentos adquiridos na
farmécia, supermercado ou parafarmécia). Isto é muito importante, pois tomar mais do que um
medicamento ao mesmo tempo pode aumentar ou diminuir o efeito dos medicamentos.

Em particular, informe o seu médico se estiver a tomar:

o Medicamentos conhecidos por afetar o seu batimento cardiaco:

e Medicamentos para problemas do ritmo cardiaco (por exemplo, quinidina, amiodarona)
e Medicamentos para a depressdo (por exemplo, amitriptilina, imipramina)

e Medicamentos para infe¢des bacterianas (por exemplo, azitromicina, claritromicina)

e Medicamentos para nduseas e vomitos (por exemplo, ondansetron, domperidona).

o Medicamentos eliminados principalmente por proteinas metabolizadoras chamadas CYP1A2 (por
exemplo, cafeina, olanzapina, teofilina), CYP3A4 (por exemplo, alguns contracetivos orais) ou
CYP2CS8.

e Medicamentos que influenciam uma proteina chamada gp-P ou BCRP (por exemplo, verapamilo,
ciclosporina, ritonavir, quinidina, itraconazol, gefitinib).

e Medicamentos que podem ser influenciados por uma proteina chamada gp-P (por exemplo,
aliscireno, colquicina, digoxina, everolimus, fexofenadina) ou por uma proteina chamada BCRP
(por exemplo, metotrexato, mitoxantrona, rosuvastatina).

e Medicamentos que estimulam as proteinas metabolizadoras chamadas CYP3A4 ou um processo
de metabolizagdo chamado glucoronidagdo (por exemplo, rifampicina, rifabutina, carbamazepina,
fenitoina ou erva de Sdo Jodo)

e Medicamentos que inibem fortemente a proteina metabolizadora denominada CYP3A4 (por
exemplo, ritonavir, saquinavir, telitromicina, cetoconazol, itraconazol, voriconazol, posaconazol,
nefazodona, atazanavir)

e Um medicamento usado para prevenir codgulos sanguineos chamado varfarina

e Um medicamento chamado ipilimumab, outro medicamento para o tratamento do melanoma. Nao
€ recomendada a combinagdo deste medicamento com Zelboraf devido ao aumento da toxicidade
para o figado.

Se estiver a tomar algum destes medicamentos (ou se ndo tem a certeza), fale com o seu médico antes
de tomar Zelboraf.

Gravidez e amamentaciao

e Use um método contracetivo apropriado durante o seu tratamento e por, pelo menos, 6 meses
ap6s o fim do tratamento. Zelboraf pode diminuir a eficdcia de alguns contracetivos orais. Informe
o seu médico se estiver a tomar um contracetivo oral.

e O uso de Zelboraf ndo ¢ recomendado durante a gravidez, a menos que o seu médico considere
que o beneficio para a mae ultrapassa o risco para o bebé. Nao existe informagao sobre a
seguranca de Zelboraf na mulher gravida. Informe o seu médico se estd gravida ou se planeia
engravidar.

e Naio se sabe se os componentes de Zelboraf sdo excretados no leite humano. A amamentag@o nao é
recomendada durante o tratamento com Zelboraf.
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Se estd gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida ou planeia engravidar, consulte o seu médico
ou farmacéutico antes de tomar este medicamento.

Conducao de veiculos e utilizacio de maquinas
Zelboraf tem efeitos secundarios que podem afetar a sua capacidade de conduzir ou utilizar maquinas.
Tenha cuidado com a fadiga e problemas oculares que poderdo ser uma razio para nao conduzir.

Informacao importante sobre alguns componentes de Zelboraf
Este medicamento contém menos do que 1 mmol de sédio (23 mg) por comprimido ou seja, é
praticamente “isento de s6dio”.

3. Como tomar Zelboraf

Tome este medicamento exatamente como indicado pelo seu médico. Fale com o seu médico se tiver
dudvidas.

Quantos comprimidos deve tomar

o A dose recomendada é de 4 comprimidos duas vezes por dia (um total de 8 comprimidos).

e Tome 4 comprimidos de manha. Depois tome 4 comprimidos 2 noite.

e Se sentir efeitos secunddrios, o seu médico pode decidir continuar o tratamento, mas com uma
dose inferior. Tome Zelboraf sempre de acordo com as indicagdes do médico.

e Em caso de vomitos, continue a tomar Zelboraf como habitualmente e nao tome uma dose
adicional.

Tomar os seus comprimidos
e Naio tome Zelboraf regularmente com o estdbmago vazio.
e Engula os comprimidos inteiros com um copo de d4gua. Nao mastigue ou esmague os comprimidos.

Se tomar mais Zelboraf do que deveria

Se tomar mais Zelboraf do que deveria, fale imediatamente com o seu médico. Tomar Zelboraf a mais
pode aumentar a probabilidade e gravidade dos efeitos secundérios. Nao foram observados casos de
sobredosagem com Zelboraf.

Caso se tenha esquecido de tomar Zelboraf

e (aso se tenha esquecido de uma dose e faltem mais de 4 horas para a dose seguinte, tome a sua
dose assim que se lembrar. Tome a dose seguinte a hora habitual.

e C(Caso faltem menos de 4 horas para a dose seguinte, ndo tome a dose esquecida. Tome a dose
seguinte a hora habitual.

e Naio tome uma dose a dobrar para compensar uma dose que se esqueceu de tomar.

Se parar de tomar Zelboraf
E importante continuar a tomar Zelboraf enquanto o seu médico o indicar. Caso ainda tenha dividas
sobre a utilizacao deste medicamento, fale com o seu médico.

4. Efeitos secundarios possiveis

Como todos os medicamentos, Zelboraf pode causar efeitos secundarios, embora estes ndo se
manifestem em todas as pessoas.
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Reacoes alérgicas graves:

Se desenvolver qualquer uma destas:

e Inchaco do rosto, 1dbios ou lingua

e Dificuldade em respirar

e Erupcio na pele

e Sensacdo de desmaio.

Contate um médico imediatamente. Nao tome mais Zelboraf até falar com um médico.

O agravamento dos efeitos secundarios do tratamento com radiacdo pode ocorrer em doentes que sao
tratados com radiag@o antes, durante, ou apds o tratamento com Zelboraf. Isto pode ocorrer na drea
que foi tratada com radiagdo, tal como a pele, es6fago, bexiga, figado, reto e pulmoes.

Informe o seu médico imediatamente se sentir algum dos seguintes sintomas:

e  Erupcdo cutdnea, bolhas, descamacio ou descoloracdo da pele

e  Falta de ar, que pode ser acompanhada de tosse, febre ou arrepios (pneumonite)

e  Dificuldade ou dor ao engolir, dor no peito, azia ou refluxo acido (esofagite).

Informe o seu médico o mais rapidamente possivel se notar alguma alteracao na sua pele.
Os efeitos secunddrios encontram-se abaixo descritos por frequéncia:

Muito frequentes (podem afetar mais do que 1 em 10 utilizadores):
Erupgdo na pele, comichio, pele seca ou escamosa

Problemas de pele, incluindo verrugas

Um tipo de cancro de pele (carcinoma espinhocelular cutianeo)
Sindrome palmoplantar (isto é, vermelhiddo, descamacdo da pele ou bolhas nas maos e pés)
Queimadura solar, tornar-se mais sensivel a luz solar

Perda de apetite

Dores de cabeca

Alteracdo do paladar

Diarreia

Prisdo de ventre

Mal-estar (nduseas), vomitos

Perda de cabelo

Dor muscular ou nas articulacdes, dor musculosquelética

Dor nas extremidades

Dor nas costas

Sensacdo de cansaco (fadiga)

Tonturas

Febre

Inchago usualmente nas pernas (edema periférico)

Tosse.

Frequentes (podem afetar até 1 em 10 utilizadores):

e Tipos de cancro de pele (basalioma, novo melanoma primério)

e Espessamento dos tecidos sob a pele da palma da mio, o qual pode causar retracdo/aperto dos

dedos para dentro; pode ser incapacitante se grave

Inflamacao do olho (uveite)

Paralisia de Bell (uma forma de paralisia facial que € muitas vezes reversivel)

Sensacgdo de formigueiro ou ardor nas maos e pés

Inflamacao das articulacdes

Inflamag@o das raizes do cabelo

Diminui¢do de peso

Inflamagao dos vasos sanguineos

Problema com os nervos que pode originar dor, perda das sensacgdes e/ou fraqueza muscular

(neuropatia periférica)

e Alteracdo nos resultados dos exames ao figado (ALT, fosfatase alcalina e bilirrubina aumentadas)
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e Alteracdes na atividade elétrica do coracio (prolongamento do intervalo QT)
e Inflamacdo do tecido gordo debaixo da pele

e Resultados anormais nos exames laboratoriais aos rins (aumento da creatinina)
e Alteracdo nos resultados dos exames ao figado (Gama-GT aumentada)

e Diminui¢do dos glébulos brancos (neutropenia).

Pouco frequentes (podem afetar até 1 em 100 utilizadores):

e Reacdes alérgicas que podem incluir inchago no rosto e dificuldade em respirar

e Bloqueio do fluxo sanguineo a uma parte do olho (oclusio da veia da retina)

e Inflamacgdo do pancreas

e Alteracdo nos resultados dos exames laboratoriais ao figado ou dano hepético, incluindo dano
hepético grave onde o figado € danificado ao ponto de ndo ser capaz de realizar as suas fungdes
por completo

Um tipo de cancro (Carcinoma Espinhocelular Nao Cutaneo)

e [Espessamento dos tecidos sob a pele das plantas dos pés, que pode ser incapacitante se grave

Raros (podem afetar até 1 em 1.000 utilizadores):

® Progressdo de um tipo de cancros com mutagdes RAS pré-existentes (leucemia mielomonocitica
crénica, adenocarcinoma pancredtico)

e Um tipo de reacdo da pele grave caracterizada por erup¢do na pele, acompanhada de febre e
inflamacdo de 6rgdos internos, tais como figado e rim

e Doenca inflamatdria que afeta principalmente a pele, pulmao e olho (sarcoidose)

e Tipos de lesdes nos rins caracterizadas por inflamacgao (nefrite intersticial aguda) ou dano nos
tibulos dos rins (necrose tubular aguda).

Comunicacio de efeitos secundarios

Se tiver quaisquer efeitos secunddrios, incluindo possiveis efeitos secundérios ndo indicados neste
folheto, fale com o seu médico. Também poderd comunicar efeitos secundérios diretamente através do
sistema nacional de notificagdo mencionado no Apéndice V. Ao comunicar efeitos secundarios, estard
a ajudar a fornecer mais informagdes sobre a seguranca deste medicamento.

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

Nao utilize Zelboraf ap6s o prazo de validade impresso na embalagem exterior e no blister apds
VAL/EXP. O prazo de validade corresponde ao tltimo dia do més indicado.

Conservar na embalagem de origem para proteger da humidade.

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

6. Contetido da embalagem e outras informacoes

Qual a composicao de Zelboraf
® A substancia ativa € o vemurafenib. Cada comprimido revestido por pelicula contém 240
miligramas (mg) de vemurafenib (como um coprecipitado de vemurafenib e hipromelose acetato
succinato).
e (s outros componentes sao:
e Niicleo dos comprimidos: silica coloidal anidra, croscarmelose sddica,
hidroxipropilcelulose e estearato de magnésio
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e Pelicula de revestimento: 6xido de ferro vermelho, macrogol 3350, 4lcool polivinilico,

talco e dioxido de titanio.

Qual o aspeto de Zelboraf e contetido da embalagem

Os comprimidos revestidos por pelicula de Zelboraf 240 mg s@o de cor branco rosado a branco
alaranjado. Sdo ovais com a gravagao “VEM” numa das faces.

Estao disponiveis em embalagens de 56 x 1 comprimidos em blisters unidose perfurados em aluminio.

Titular da Autorizacao de Introducao no Mercado

Roche Registration GmbH

Emil-Barell-Strasse 1

79639 Grenzach-Wyhlen

Alemanha

Fabricante

Roche Pharma AG
Emil-Barell-Strasse 1
D-79639
Grenzach-Wyhlen
Alemanha

Para quaisquer informacdes sobre este medicamento, queira contactar o representante local do Titular

da Autorizacdo de Introdu¢do no Mercado.

Belgié/Belgique/Belgien
N.V. Roche S.A.

Tél/Tel: +32 (0) 2 525 82 11

bbarapus
Pomr bearapus EOO/]
Tenm: +359 2 818 44 44

Ceska republika
Roche s. r. 0.

Tel: +420 - 2 20382111

Danmark

Roche Pharmaceuticals A/S

TIf: +45 - 36 39 99 99

Deutschland
Roche Pharma AG
Tel: +49 (0) 7624 140

Eesti
Roche Eesti OU
Tel: + 372 -6 177 380

EA0LGoa
Roche (Hellas) A.E.
TnA: +30 210 61 66 100

Espaiia
Roche Farma S.A.
Tel: +34 - 91 324 81 00

Lietuva
UAB “Roche Lietuva”
Tel: +370 5 2546799

Luxembourg/Luxemburg
(Voir/siehe Belgique/Belgien)

Magyarorszag
Roche (Magyarorszag) Kft.
Tel: +36 - 1 279 4500

Malta
(See Ireland)

Nederland
Roche Nederland B.V.
Tel: +31 (0) 348 438050

Norge
Roche Norge AS
TIf: +47 - 22 78 90 00

Osterreich
Roche Austria GmbH
Tel: +43 (0) 1 27739

Polska

Roche Polska Sp.z o.0.
Tel: +48 - 22 345 18 88
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France
Roche
Tél: +33 (0) 1 47 61 40 00

Hrvatska
Roche d.o.o.

Tel: 438514722333

Ireland

Roche Products (Ireland) Ltd.

Tel: +353 (0) 1 469 0700

Island

Roche Pharmaceuticals A/S
c/o Icepharma hf

Simi: +354 540 8000

Italia
Roche S.p.A.
Tel: +39 - 039 2471

Konpog
A Ztopdtng & X Atd.
TnAk: +357 -2276 6276

Latvija
Roche Latvija SIA
Tel: +371 - 6 7039831

Portugal
Roche Farmacéutica Quimica, Lda.
Tel: +351 - 21 425 70 00

Roménia
Roche Romania S.R.L.
Tel: +40 21 206 47 01

Slovenija
Roche farmacevtska druzba d.o.o.
Tel: +386 - 1 360 26 00

Slovenska republika
Roche Slovensko, s.r.o.
Tel: +421 - 2 52638201

Suomi/Finland
Roche Oy
Puh/Tel: +358 (0) 10 554 500

Sverige
Roche AB
Tel: +46 (0) 8 726 1200

United Kingdom (Northern Ireland)
Roche Products (Ireland) Ltd.
Tel: +44 (0) 1707 366000

Este folheto foi revisto pela tdltima vez em <{ MM/AAAA }>

Est4 disponivel informagdo pormenorizada sobre este medicamento no sitio da internet da Agéncia
Europeia de Medicamentos: http://www.ema.europa.eu.
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