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BEAUFOUR IPSEN FARMACEUTICA LTDA
Comprimido revestido
20 mg, 40mg e 60 mg

BULA PARA O PACIENTE
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CABOMETYX®

levomalato de cabozantinibe

APRESENTACOES

Comprimidos revestidos nas concentragdes de 20 mg, 40 mg e 60 mg.
Embalagem com 30 comprimidos revestidos.

USO ORAL

USO ADULTO

COMPOSICAO

CABOMETYX® 20 mg: cada comprimido revestido contém 25,34 mg de levomalato de cabozantinibe equivalente a
20 mg de cabozantinibe.

CABOMETYX® 40 mg: cada comprimido revestido contém 50,69 mg de levomalato de cabozantinibe equivalente a
40 mg de cabozantinibe.

CABOMETYX® 60 mg: cada comprimido revestido contém 76,03 mg de levomalato de cabozantinibe equivalente a
60 mg de cabozantinibe.

Excipientes: celulose microcristalina, lactose, hiprolose, croscarmelose sddica, didxido de silicio, estearato de
magnésio, agua purificada, Opadry® yellow (hipromelose, didxido de titanio, triacetina e 6xido de ferro amarelo).

INFORMACOES AO PACIENTE

1. PARA QUE ESTE MEDICAMENTO E INDICADO?

Este medicamento ¢ indicado para o tratamento do carcinoma de células renais avangado (RCC), um tipo de cancer
dos rins:

- Em adultos nio tratados com risco intermedidrio ou alto segundo critérios clinicos

- Em adultos que fizeram tratamento anterior com inibidor do receptor do fator de crescimento endotelial vascular
(VEGFR).

2. COMO ESTE MEDICAMENTO FUNCIONA?

A substancia ativa do CABOMETYX®, o levomalato de cabozantinibe, ¢ um inibidor de uma enzima chamada
tirasina-quinase. Isso significa que ela bloqueia a atividade de proteinas chamadas receptoras tirosina-quinases
(RTKs), que estdo envolvidas no crescimento das células ¢ no desenvolvimento de novos vasos sanguineos que lhes
fornece suprimento de sangue. Essas proteinas podem estar presentes em grandes quantidades nas células cancerigenas
e, ao bloquear sua agdo, 0 CABOMETYX® pode diminuir a velocidade de crescimento do tumor e ajudar a cortar o
suprimento de sangue de que o cancer necessita, ajudando a reduzir a propagacdo do cancer.

3. QUANDO NAO DEVO UTILIZAR ESTE MEDICAMENTO?

Este medicamento é contraindicado para uso por pessoa que ja teve algum tipo de alergia ou alguma rea¢do incomum
a um dos componentes da formula do produto. Pacientes com doengas hereditarias raras de intolerancia a galactose,
deficiéncia de lactase propria de algumas pessoas dos paises nordicos (os lapdes) ou ma-absorgao de glicose-galactose,
ndo devem tomar este medicamento.
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Categoria D de risco na gravidez: 0 medicamento demonstrou evidéncias positivas de risco fetal humano, no

entanto, os beneficios potenciais para a mulher podem, eventualmente, justificar o risco, como, por exemplo,

em casos de doencas graves ou que ameacam a vida, e para as quais nao existam outras drogas mais seguras.

4. 0 QUE DEVO SABER ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTQ?
Adverténcias e Precaucdes:
Fale com o seu médico ou farmacéutico antes de tomar CABOMETYX® se:
- Tiver pressdo arterial elevada;
- Tiver diarreia;
- Tiver um historico recente de hemorragia significativa;
- Foi submetido a uma cirurgia ha menos de um més, ou se estiverem planejados procedimentos cirurgicos, incluindo
cirurgia dentéria;
- Tiver doenga intestinal inflamatéria (por exemplo doenca de Crohn ou colite ulcerosa, diverticulite ou apendicite);
- Tiver um historico recente de coagulo sanguineo na perna, AVC ou ataque cardiaco;
- Tiver doenga hepatica ou renal;
- Tiver planos de engravidar ou amamentar.
Informe o seu médico se alguma destas condigdes se aplicar a vocé. E possivel que necessite de tratamento para estas
condigdes ou o seu médico pode optar por alterar a sua dose d¢ CABOMETY X® ou interromper completamente o
tratamento. Consulte também o Item 8 " QUAIS OS MALES QUE ESTE MEDICAMENTO PODE ME
CAUSAR".

Informacio Medicamentosa ou Alimentar:
Informe o seu médico ou farmacéutico se estiver tomando ou tiver tomado recentemente outros medicamentos,
incluindo medicamentos obtidos sem receita médica. Isto porque o CABOMETY X® pode afetar a forma como alguns
medicamentos atuam. De igual modo, alguns medicamentos podem afetar a forma como CABOMETYX® atua. Isto
pode implicar que o seu médico tenha de alterar a(s) dose(s) que vocé toma. Vocé deve indicar ao médico todos os
medicamentos que toma, principalmente se estiver tomando:

- Medicamentos para tratar infec¢des por fungos — cetoconazol, itraconazol;

- Medicamentos usados para tratar infecgdes bacterianas (antibioticos) — eritromicina, claritromicina e rifampicina;

- Medicamentos antialérgicos — fexofenadina;

- Medicamentos para tratar epilepsia ou convulsdes — fenitoina, carbamazepina, fenobarbital;

- Fitoterapicos contendo “erva de Sao Jodo” (Hypericum perforatum);

- Medicamentos anticoagulantes — varfarina;

- Medicamentos anti-hipertensivos e cardiologicos — alisquireno, ambrisetana, etexilato de dabigartana, digoxina,

talinolol, tolvaptana;

- Medicamentos para diabetes — saxagliptina, sitagliptina;

- Antigotoso — colchicina;

- Antirretrovirais — efavirenz, ritonavir, indinavir, lopinavir / ritonavir, nelfinazir, saquinavir;

- Ciclosporina.

Anticoncepcionais:

Se tomar CABOMETY X® enquanto usar anticoncepcionais orais, estes podem ser ineficazes. Deve também ser usado
um método contraceptivo de barreira (por exemplo, preservativo ou diafragma) enquanto estiver tomando
CABOMETYX® e durante pelo menos 4 meses ap6s ter acabado o tratamento.

Alimentos:

Vocé ndo deve tomar CABOMETY X® com alimentos. Vocé ndo deve comer nenhum alimento nas duas horas antes
de tomar CABOMETYX®, nem durante uma hora apos a sua ingestdo. O consumo de toranja (grapefruit) ou de
produtos que a contenha deve ser evitado enquanto estiver usando este medicamento (eles podem aumentar os niveis
de CABOMETYX® no seu sangue).

Lactose: cada comprimido de 20 mg, 40 mg e 60 mg de CABOMETY X® contém, respectivamente, 15,54 mg, 31,07
mg e 46,61mg de lactose.
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Gravidez e lactaciao

Mulheres em idade fértil / Contracep¢do em homens e mulheres

Mulheres em idade fértil devem evitar a gravidez durante o uso de CABOMETY X®. Parceiras femininas de pacientes
do sexo masculino que tomam CABOMETYX® também devem evitar a gravidez. Os métodos de contracepgdo devem
ser utilizados por pacientes do sexo masculino, feminino e parceiros durante a terapia e por pelo menos 4 meses apds
sua conclusdo. Como os contraceptivos orais podem sofrer interagdo com esse medicamento, eles devem ser usados
em conjunto com outro método, como um método de barreira (preservativo ou diafragma).

Gravidez

Nao ha estudos em mulheres gravidas com o uso CABOMETY X®. Esse medicamento néo deve ser utilizado durante
a gravidez, a menos que a condigdo clinica da mulher necessite desse tratamento.

Aleitamento materno

As mulheres em tratamento com CABOMETY X® néo devem amamentar durante e apds quatro meses, pelo menos,
a conclusdo da terapia, uma vez que o produto ¢/ou seus metabdlitos podem ser excretados no leite materno e causarem
danos a crianga.

Fertilidade

Nao ha dados sobre fertilidade humana. Tanto os homens quanto as mulheres devem ser aconselhados e considerar a
preservacdo da fertilidade antes do tratamento.

Este medicamento nio deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacio médica.

Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Esse medicamento tem pouca influéncia sobre a capacidade de conduzir e usar maquinas. Reagdes adversas como
fadiga e fraqueza foram associadas ao CABOMETY X®. Portanto, deve ser recomendado cuidado ao dirigir ou operar
maquinas.

Informe ao seu médico se vocé estiver fazendo uso de algum outro medicamento.
Nio use medicamento sem o conhecimento do seu médico. Pode ser perigoso para a sua satde.

Este medicamento contém LACTOSE.

5. ONDE, COMO E POR QUANTO TEMPO POSSO GUARDAR ESTE MEDICAMENTO?
CABOMETYX® deve ser mantido a temperatura ambiente (15°C a 30°C).
CABOMETYX® tem validade de 36 meses a partir da data de sua fabricago.

Nimero de lote e datas de fabricacio e validade: vide embalagem.
Nao use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.
CABOMETYX® 20 mg é um comprimido revestido, redondo, amarelo, sem sulco € gravado com "XL" em um dos

lados e "20" no outro lado do comprimido.

CABOMETYX® 40 mg € um comprimido revestido, redondo, amarelo, sem sulco e gravado com "XL" em um dos
lados e "40" no outro lado do comprimido.

CABOMETYX® 60 ¢ um comprimido revestido, redondo, amarelo, sem sulco e gravado com "XL" em um dos lados

e "60" no outro lado do comprimido.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento. Caso vocé observe alguma mudanca no aspecto do
medicamento que ainda esteja dentro do prazo de validade, consulte 0 médico ou o farmacéutico para saber se
podera utiliza-lo.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.



S IPSEN

Innovation for patient care
6. COMO DEVO USAR ESTE MEDICAMENTO?

CABOMETYX® ¢ indicado somente para uso oral e deve ser utilizado de acordo com as instru¢des do item “Dose”,
a seguir.

Os comprimidos devem ser engolidos inteiros.

O tratamento com CABOMETYX® deve ser iniciado por um médico com experiéncia na administracido de
medicamentos para tratamento de cancer.

Dose:

A dose recomendada ¢ 60 mg uma vez por dia. O tratamento deve continuar até o paciente ndo mais se beneficiar
clinicamente da terapia ou até ocorrer uma toxicidade inaceitavel.

Suspeitas de rea¢des adversas ao medicamento podem exigir interrup¢do temporaria e/ou redugdo de dose. Converse
com seu médico e siga a orientacdo deste profissional. Quando for necessaria a reduc@o da dose, recomenda-se reduzir
para 40 mg por dia e, em seguida, para 20 mg por dia.

Siga a orientacio de seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duracio do tratamento. Nao
interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

Este medicamento nio deve ser partido ou mastigado.

7.0 QUE DEVO FAZER QUANDO EU ME ESQUECER DE USAR ESTE MEDICAMENTO?

Se vocé se esquecer de tomar CABOMETYX® e ainda houver 12 horas ou mais antes da sua proxima dose, tome a
dose perdida assim que vocé se lembrar. E entdo tome a préoxima dose no tempo normal.

No entanto, se a sua proxima dose de CABOMETY X® for em periodo menor que 12 horas, ndo tome a dose que vocé
perdeu. Tome somente sua proxima dose no tempo normal.

Em caso de diividas, procure orientacio do farmacéutico ou de seu médico, ou cirurgiio-dentista.

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

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar reagdes adversas, embora estas ndo se manifestem em
todas as pessoas. Se tiver rea¢des adversas, o seu médico pode lhe dizer para tomar doses mais baixas de
CABOMETYX®. O seu médico pode ainda receitar outros medicamentos para ajudar a controlar as suas reagdes
adversas. Informe o seu médico imediatamente se notar alguma das seguintes reagdes adversas, pois pode precisar de
assisténcia médica urgente:

- Sintomas como dor abdominal (barriga), nauseas (sensagdo de enjoo), vomitos, prisdo de ventre ou febre. Estes
podem ser sinais de perfuragdo gastrointestinal (um buraco que aparece no estdmago ou no intestino e que pode
ser potencialmente fatal);

- Hemorragia grave ou ndo controlavel com sintomas como: vomitar sangue, apresentar fezes escuras, sangue na
urina, dores de cabeca, tosse com sangue;

- Diarreia grave;

- Inchago, dores nas maos e pés ou falta de ar;

- Uma ferida que ndo cicatriza;

- Ataques de dor de cabega, confusdo ou dificuldade em se concentrar. Estes podem ser sinais de uma condigéo
chamada sindrome de leucoencefalopatia posterior reversivel (SLPR). Vale notar que a SLPR ¢ pouco frequente
(afeta menos de 1 em 100 pessoas).

Os parametros de frequéncia das rea¢des adversas para cada indicago sdo definidos como:

- Reagdo muito comum (ocorre em mais de 10% dos pacientes que utilizam este medicamento);

- Reago comum (ocorre entre 1% e 10% dos pacientes que utilizam este medicamento);

- Reagdo incomum (ocorre entre 0,1% e 1% dos pacientes que utilizam este medicamento);

- Reagdo rara (ocorre entre 0,01% e 0,1% dos pacientes que utilizam este medicamento);

- Reagdo muito rara (ocorre entre menos de 0,01% dos pacientes que utilizam este medicamento).

Este medicamento pode causar as seguintes reagdes adversas:
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Reacdes muito comuns: anemia, hipotireoidismo (redugdo da atividade da glandula tireoide), redugdo dos niveis de
sodio, potassio, calcio, fosforo; aumento da glicose sanguinea (hiperglicemia), eleva¢do dos niveis de magnésio,
albumina no sangue; desidratacdo, diminuigédo do apetite, dor de cabega, tonturas, alteragdo do paladar, aumento da
pressao arterial (hipertensao), dispneia, enfraquecimento da voz, tosse, dor abdominal, desconforto digestivo, diarreia,
estomatite, nausea, vomito, constipagdo, dor na boca, boca seca, sindrome mao-pé, dermatite acneiforme, erupgdo na
pele (maculopapular), pele seca, perda de cabelo, mudanca de cor do cabelo, dor nas articulagdes, dor nas
extremidades, fadiga, aumento de enzimas do figado (AST e ALT), aumento da fosfatase alcalina no sangue,
diminuig¢@o da contagem de plaquetas, aumento da bilirrubina no sangue, diminui¢@o da contagem de neutrofilos,
diminuigdo da contagem de linfocitos, aumento da creatinina no sangue, diminuigdo de peso/massa corporal.

Reacdes comuns: elevagdo nos niveis de potassio no sangue, redugio da glicose sanguinea (hipoglicemia), zumbido,
embolia pulmonar, pancreatite, dor na parte superior do abdominal, doenca de refluxo gastresotagico, hemorroidas,
coceira, aumento de proteinas na urina, edema, aumento das enzimas amilase e lipase no sangue, aumento do colesterol
sanguineo, complicag@o de ferida/cicatrizagao.

Reacdes incomuns: convulsdo, fistula anal, pancreatite, hepatite colestatica (um tipo de doenga do figado em que a
bile pode nao fluir do figado para o duodeno), osteonecrose (morte do tecido dsseo) da mandibula.

Informe ao seu médico, cirurgiio-dentista ou farmacéutico o aparecimento de reacoes indesejaveis pelo uso do
medicamento. Informe também a empresa através do seu Sistema de Atendimento ao Consumidor (SAC).

Atencio: este produto é 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 cirurgiio-dentista.

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

Nao existe um tratamento especifico doses muito acima das recomendadas e seus possiveis sintomas ndo foram
estabelecidos.

Em caso de suspeita doses muito acima das recomendadas, interrompa imediatamente o uso do CABOMETYX® e
procure assisténcia médica para que sejam instituidos cuidados de suporte adequados.

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
orientacdes.

DIZERES LEGAIS

MS - 1.6977.0004
Responsavel Técnico:
Heloisa F. Costa Zeringota
CRF-SP n° 10.078

Fabricado por:

Patheon Inc.

2100 Syntex Court

Mississauga, ON Canada L5SN 7K9
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Importado:
Beaufour Ipsen Farmacéutica Ltda.
Av. Eng. Luiz Carlos Berrini, 1297 — Cj.62, Sdo Paulo - SP
CNPJ 07.718.721/0001-80

N° lote, data de fabricagdo e validade: vide embalagem externa.

SAD

0800 770 1820

IPSEN

Innovation for patient care

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA

Esta bula foi aprovada pela Anvisa em 12/2018.
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