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da estrutura dos microtGbulos. Os alcaléides da vinca possuem
estruturas semelhantes, sendo composlos por duas uridades
enttelacadas, a vindoina ¢

linfecitos e também se liga a glicoproteina 4cida alfat, albumina
@ poproteinas. Em um estudo com 24 pacientes a gagéo no

alcaldides da vinca, a unidade catavamma £ 0ssitio de modificacéo

variou de 79,6 a 91,2%. A média da fracao de
vmalelhma nao ligada é de 0,135 (faixa de 0,088 a 0,204).

eslm(ma\ para vinorelbina. A ati l da vinorelbina
d

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTAGOES

Asolugdo de Oncobine & limpida e sua coloragdo varia de incolor
anarlo o, A cmbalagem coné 1 fasco-amla de Tl
ou 5L na dosagem de 10mg/mL.

\mmqac ot et aaves

nidade 2 plaquetas, a racao igada no sangue fi
Py 98 3%, Néo é provavel que a adminisragdo simulténea de

valor médio variando de 27,7 a 43,6 horas.
Eliminagéo: Estudos pré-clinicos em animals indicaram que a
vinorelina e seus metablios so exretados na bie

Aadministragdo inratecal de outros alcalides da vinca tem
resultado em more.
A cortage de gramicosdev or 1 oftlsin? ates

i pelerie acima, uma grande pocentagem
de vinorelbina marcada com

de Oncabine. A dosagem deve ser austada de
acordu com a contagem das células do sangue com diferenciais

nas fezes.

ubulina. Assim como outros alcalgid
e s o i, pode nteferircom: 1) aminoécido,
AUP s metabolno d glaaone: 2 canadinacom aliads

de saus sios de ligagao o soro. No soro controle, a vinorelbina

INDICAGOES

p
e 4) biossintese de 4cido nuclico o I\pldens Em estudos nviro
em células de embrides de rato, a vinorelbina, vincristina e

ligante (85,2%) nao foi significativamente diferente da ligago na
de Sfuonracia (87 4%), o

o

(85.6%)

Bioiransformagéo heptica: O metabolismo da vinorelbina foi

iniciamente sugerido por estudos in viro que utiizara frades

sibclates hepatces hunara o unfaram s mealos
amostras fecais e de urina foram

US0ADULTO
vimbastina nlbiram a formado de microtdbulo mitctico nia mesma

coNPOSIGi0 concertragao (2mM), incindo um bloqueio de células nia metéfase.
Avincristina produziu de microtdbul i

Cada L coném! na concenragdo d S il porem avimbiastin o & vnorelona

p d A3gmg 10 este afeito nas

(equivalente a 240 mM, Estes dados sugerem phdy
idréxido de sédio.. elativa da vinorelbina para miticos.

aspajuste de pH (sau 380]
gua para injecao ulo 9.5
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INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

cnmrsnmms FARMACOLOGICAS
Famacodin
A vmnrelbma e um alcaldide da vinca que inerfere na montagem

ADVERTENCIAS

Pacientes devem ser informados de que a principal toxicidade

‘aguda de Oncobine estd relacionada a toxicidade da medula

éssea, especificamente granulocitopenia com aumento na

susceptibilidade a infecgoes. Eles devem ser advertidos para

reportar febre ou calafros, imediatamente. As mulheres devem

ser advertidas para nao engravidarem durante o tratamento.

0s pacien é procurarem seus
i o d

respiragao curta, tosse ou outro sintoma puimonar novo, ou se

ocorter dor abdominal ou constipago.

Pagientes tratados com Oncobine deve ser freqiientemente

monitorados para mielossupressdo tanto durante como apés a

ncontrados pelo menos ks metabditos ds vinorelbina ndo
idenicados apds a administragéo oral e ntravenosa do agente
para pacnies comcrer Enbor 0 6o d vioehna o

Drsmburpaa EM hepltitos humanos, oot ua elevagio 1o
acimulo celular dos alalbides da vinca com o aumento da

da vinca mais possoldveis, hé um rapido aumento e distibuigao
extensiva nas céllas. As medidas no tecido pulmonar humano
mostraram que a concentrago de vinorelina foi até 300 vezes
maior 1o tecido pulmonar do Que o S0r0.

Ligegio apofinas A vinorelbina e fortemente a plaquetas e

deacetivinorelbina possui ahwdade lavmacclﬁg\ca seme\han(e a
davlnare\b\na Entretanto,

Oncobine é m agente dnico ou em combinagio
com a cisplatina para o tratamentos de primeira lisha dos
pacientes ambulatorials com cancer de pulméo avencado em
células nonsmal, ndo removivel (NSCLC).

E extemamente importate que a aguha infavenosa ou atster
jetadc

Oncobme néo ﬂeve ‘ser administradt

para

ia i

o do 20 redor do I

40 intravenosa de Oncobi i
consideravel, necrose do tecido local elnu Immboﬂeb\ts

Em pacientes com NSCLC nivel IV o Oncobine é indicado como
um agente Unico ou em combinagéo com a cisplatina. No NSCLC
nivel l, 0 Oncobine & ndicado em combinago com a cisplatina.
Oncobine também ¢ indicado para o tratamento de carcinoma
de mama.

CONTRAINDICAGOES
¢ A

clinic

feceberam visrelona nitavoncea ndo foveios & presenca do

n-6xido de vinorelbina no soro ou urina e nem a presenca de

Geacetivinorelsina no sor0. Uma pequena quanlidade de
entretanto, f

nto,

genidios o i

de amamentagdo e pacientes com insuficiéncia hepatica grave.

Meia-vida: Hé uma fase terminal prolongada dewao aunefuo

Anerioge

(er gosologa advernias). S o extaasanento oorer,a

den qualguer porgzo

Tomanasoenta da dose deve st mobuzda o U v

Como ndo h diretrizes estabelecidas para o tratamento de
Oncobine, as dietrizes nstt 00

ser usadas.
ASsi como com outros compostos téxicos, precaugdes devem
ser tomadas no manuseio e preparo da solugao de Oncobine.
Reagbes na pele podem acontecer devido a exposigao acidertal.
0uso de luvas & recomendado. Se a solugao de Oncobine entrar
em contato com a pele ou mucosa lavar imediatamente toda a

xtensdo da pele ou mucosa com 4gua e sabéo. Houve relatos

de polvinila,
5C e 30°C,

Jor aamarelo claro. POSOLOGIA Tabela 1: Austes de d b durante o tratamento com Oncobine, a dose deve ser ajustada
devem ser visualmente inspecionadas para materia partcuiado e usado em monotezpi . . - para a bilirubina otalde acordo com a tabela 2.
' doss inclal usual do Oncobine como agente inico ¢ de Granuigeitos no dia Porcentagem da dose incial
permitirem. Caso algum matsna\ pamcu\adn seja observado, ) de Oncobing Tabela 2: Modificagao de dose com base na bilirubina total
recomendado é uma njcao itavenosa Srmssa s 150 100% —— Porcenlagem da ose el
vegdo para st Em ensaios controlados, Oncobine como agente Unico fol | 1,000 a6 1498 B Bilimbina total (ngl) vt
Ao de Oncnbmedeve ser diluida na seringa ou na bolsa  administrado ap toricidade ou o o
intravenosa usando uma das snluqées dose limite de toxicidade. 40 a mwdmslvar . epetir a‘ <20 100%
Oncobmedﬂmdodeve ser ad " contagem 99’3"““”’5&9"‘ 21230 505%
0 (6.2 10 minutos). A Oncobine pode ser administrado semanalmente na dose de §e"‘a” >30 5%
ser seguma de Iavagem ‘abundante da veia por solugao hsm\ngm 25mg/m? em combinagao com cisplatin administrada a cada | <1.000 semanas d“’"s“"}xﬂs a -
Oncabine diluido pode ser usado por até 24 horas, quando 4 semanas na dose de 100mgi-. A contagem no sangue deve contagem de granulécitos hepdi
amazenado e setinge de polpopien o bolasde clrlo . serverfiadasemanainents para daminar s s o B o yaaasti™ | concamiartes: om pacientes que apresente tanto toxicdade
fechadas, des entre . Gaeodo Dot ) - . Oncoone puce ematlgca como sl hepatca, aedige s does
ser administrado semanalmente na dosagem de domg/meem o . B Laamento Oncobine a partr das

Seringa: A dose calculada de Oncobine deve ser diuida a uma
concentragao entre 1,5 e 3,0mg/L. As solugdes seguintes
podem ser izadas para diigao:

~Injegdo de dextrose 5%, USP

de irritagdo severa do olho com idental do olho
com outro alcaldide da vinca. Se isto acontecer com Oncobine,
0 olho deve ser lavado com &gua corrente em abundéncia,

no uso de agentes

relativamente g
que resultam em uma longa meia-vida de fase tevmma\, como

1 uma disfuncao pulmonar pré-existente.
Casos de modiicagdes pulmonares interstciis e sindrome da
angustia respiratria aguda (ARDS) foram reportados, a maior
pare deles foram fatas o ocoreram e pacients tatados com

Como a toxicdade clnica da dose limitante & o resultado da
depresso de células brancas do sangue, é necessario realzar
a contagem completa do sangue com iferenciai @ revisd-la no
dia do tratamento, antes de cada dose de Oncobine.

vinoreloina
sintomas apgs a adminisiragao de Oncobine fo uma semana
(faxa de 3.2 8 dias). Pacientes com alteragdes nos sintomas
pulmorares a linha besal ou que apresentem inicio de ispnéia,
fosse,
O ditartarato de vinorelbina foi reportado como causador de
constipagao severa (ex. nivel 3-4), paralsia do fleo, obstrugao
st s souperago A s s,

Nao ha evidéncias de que a toxicidade do Oncobine sefa

Nenhum dado esté disponivel para pacientes com colestase
severa, porém o figado desempenha um importante papel na
biotransformagéo do Oncobine. Como a experiéncia clinica em
pacientes com doenga hepdiica severa é imitada, precaucao

Este medicamento & de uso exclusivo intravenoso uv;

préprios para o manuseio e distrbuicdo de
oncologicos devem ser usados. A injegao de Oncobine é impida

médice.

Uoemaings

tenham feito terapia de radiagdo ou que estejam
sendo submetidos 3 terapia e radiao, pode resular em efeftos
radiossensibizantes

Deveso frcudado em pacites que stam reatendo

d

inibam o

i oA single arm em
46 paintes com umores mlgno s ecrenis, ncindo

metabolismo da dmga oot Boanzinas hepéticas o Glociomo
P450 na subfamil CYPSA, ou em pacientes on isfuigéo

rabdomiosarcomalsarcoma
tumores do SNC, em doses semelhantes aque\as usatas om
adultos, mostraram néo atingir atividade clinica significativa.
Atoxicidade foi semelhante aquela reportada em adultos.

Usoemidosos:

combinagao com a cispltina, administrada nos dias 1 € 29, entéo
depois a cada 6 semanas na dose de 120mg/m
Hodcagies nadosage de Oncobine:

Adosagem deve ser ajustada de acordo com a toxicidade

com Oncobine, tenham

tabelas 182 deve ser considerada.

outenham 2 doses
it as

um ajuste de dose

consecutivas mantidas par

Nenh
para Oncobine é necessano para insuficiéncia renal. Redugaes
li

doses subseqiientes de Oncobine devem ser.

atica. A Oncobine com um inibidor
de sua via metabilica eridad
dos efeitos colaterais.

0s fatores de crescimento hematologicos profiéticos nao séo
rotineiramente usados com Oncobine. Caso seja cinicamente
necessario,

deve ser exercida na. de Oncobine a pacientes

terapia. O valor mais b
enire 7. 10 ias 2p6s 0 nico o ratamerto, ome s oo

integridade da el G0 s mmpmmenda por radiagio

dacontagem
A contagem sanguinea completa com Srents deve ser

com insuficiéncia

realizada e 0s resultados revisados antes da
cada dose de Oncobine. Oncobine ndo deve ser administrado
a pacientes com contagem de granuidcitos <1.000 células/mm.

Pacientes que tenham desenvolvid severa
devem ser monitorados cuidadosamente para evidancia de
infecdo elou ebre.

Respiagao cura é broncaespasmo severo foram vavamen(e

doses porém néo antes d letado 24 horas

respostas de pacientes mais novos ou mais velhos, porém a
sensibilidade maior de alguns individuos mais velhos néo pode

foram eporades com Oncobie &

Cuidados devem ser tomados para se evitar
olhos com 0 d:

ortados,

davwca sendo d vmca Qmam

. Intagdo severa
dos ol 410 lcaléide

Este
pndem requerer atamonto com oxigénio suplemenlav

davinca. Se a exposicao ocorrer, deve-se lavar os olhos com
&gua corrente em abundancia medatamente,

drogas séo excretadas no lite humano e devido ao elevado
potencialpara reagdes adversas séias com o uso de Oncobine,
em criancas e fase de amamentagao, recomenda-se que a
amatetaco s dscinuada e nilees e anen
com

apds a administraao do quimioterapico citotoxico. Os
fatores de crescimento ndo devem ser adminisiiados no periodo

de 24 horas q

REAGOES ADVERSAS

ombinagdo
o a2 et i b seia
influenciada pela administragao simuitanea de cisplatina, a
incidéncia de granulocitopenia com o uso de Oncobine em
combinaggo com a isplatina é signficativamente maior do que
quando Oncobine é usado como agente Unico. Pacientes que
tenham recebido Oncobine e pacltaxel, concomitantemente ou
sequendalmrte, Govem s monforados para sinas e sromas
de neuropatia. A Oncobine, em

4 dies depois. o i ,0U cu|a!um;aadamedu\a USO EM IDDSDS_‘ CRIANCAS E OUTROS GRUPOS DE RISCO <erexcluida,
i 0: Oncabine pode causar danos no feto )
A Oncobine para quete - i i, Se Onobine forusadourarte - NTERAGOESUEDICANENTOSAS
faca agavidez, a0
relacionadzs a radiagéo. ettt sem e gravdez, oamaga outros alcaléides da vinca anti
il b e oume a2 o felo. Mulhres que queiram engravidar dovem ser adveridas
g (o5 TovcS  para nao durante @ terapia com Oncobine.
20 tos drog mo mtas

Amaor parte dosevrtosadheros do Oncobine o versels
de Oncobine

g
Gove S o o dossoats & agns coneihng
apropriadas devem ser tomadas. A restiuigao da terapia com
Oncobine deve ser realizada com precaugo e deve-se aletar
assim quanto possivel a ocorréncia de toxicidade.

O padrao das reagoes adversas é semelhante se Oncobine for
usado como agente Gnico ou e combinagao.

Oncobine usado em moraterapia:

& principal toxicidade

ivel derad

BIOPHARMA S/A

- Injegao de cloreto de sodio 0.9%, USP hematologica ou insuficénca hepética, que resutam em uma dose: b Oncobine.
i | de Oncobine. 4 G .
Bolsa IV: A dose calculada de Oncobine deve ser diluidapara  o9rParaa correspondente dose nicial de Or de tratamento (células/mm) de Oncobine Modificagdes de dose para neuroloxicidade: Se um grau > 2 de
uma concertragao ente 05 ¢ 20mglL. As sequites solugoes  1edcagoes de dosepara oxiotade hematoogion A cortage de | 5pp 75% o
e ser usacas pre diiga > 5
o e de Oncobine. Ajustes na dosagem de Oncobine ever ser | 10001 1499 5% 4 que passou
 Inegao de cloreto o wm% USP baseados nas contagens de granuldcitos obtidas no dia do | _<1.000 Vertabela anteror e con i
 Inegdo d corelodo sédio 0.45%,USP ratamento de acordo com a tabela 1 vigente'
-Dextrose 5% e Injegao de cloreto de sodio 0,45%, USP odifagges de dose pera insuiénci hepética: Oncobine deve ser
- Injegao de Ringer, administrado com precaugao em pacientes com insuficiéncia
- Inegao de Ringer lactato, USP hepatica. Em pacientes que tenfiam desenvolido hiperbilimubinemia XXXXX
da Oncobine. .~ porém tende a aumentar com o acimulo de dosagem. Alopecia  ARMAZENAGEM
mas de intensidade moderada. Ajustes de (perda de cabelo) também pode ocorrer moderada e ~ Oncobine deve ser conservado em sua embalagem original &
para toxicidade hematoldgica e insuficiéncia hepética (ver progressivamente. amazenado sob refrgeraao entre 2°C e 8°C. Proteger da luz.
posologia. Osfatores de rescimento hematologios profiaticos —Também foram reportados, em menos de 6% dos pacients, dor — Nao congelar
ados com Oncobine. Caso seja  no maxiar, milgia, arralgia e rsh Oprazo de & de 36 meses, a partit
clinicamente necessario, os fatores de crescimento podem ser da  secrgio de ADH inapropriada foram reportadas em <1% dos  da data de fabricago.
administrados nas doses recomendadas, porém nao antes de 24
horas apds a admiristragdo do qulmmterapma citoiico. O i vumbma;ves Pacientes com exposigao prévia a pacitaxel ~ USORESTRITO AHOSPITAIS,
ropatia devem ser monitorados de perto  VENDA'SOB PRESCRICAO MEDICA
24 oas i da adminiieco o qumoeTépco para o surgineno de uma nova neuropalia u neuropalia grave.
* Sistema neuroldgico: A ocorréncia de neuropalia periférca nao & - Pacientes que tiveram neuropatia com regime prévio da droga  Registro no M.S. n.”: 1.2361.0064
comum (1%) e geralmente é reversivel. devem ser moritorados para 0s sintomas de neuropafia enquanto  Famacauica Responsavel:
- aties 62 vin attumoais, Oncobine & racabem Oncobine, ONCobine pode resultar em efeitos  Lonta A Aves Groch CRF-SP: 14,064
um vesicante moderado. Reages adversas da injecéo incuindo
ertema, dor no local da injecao e descoloragao de veias podem a terapia de radiagao. Fabricado por
ocorter. Flebite qm‘m\ca aolongo da veia proximal do local da Cipla Ltd.
PN S10310 1058 S107 05112 v
* Siona G Haha\xammdenmadenauseaseveraevomllaquando SUPERDOSE Verna Industrial Area, Verna, Salcette, Goa - india
Oncobine é usado como agente nico, o uso de antagonistas  yor e oo
gerenerte o énecess. Pode tanté ocorer corsipacio, - §.oq ot TLCC ST PR SBEOSHED €6 OIS oo e Dibigop: 8
As elevagoes transitrias no nivel das enzimas dada (30mg/ Meizler Biophar H
do figado podem ser reportadas sem sintomas clinicos.  foran A reictontos com Aquelan [tadss na abedn do reades  ENCEIECD NamedaJuma 149 Aphaile H
* Sstema cadoiascur Dores o peito podem Ser [eDOTIa0eS.  giyarags f:vsc\umdsocpava\gllla oo :sswmsatﬁe e esma@nﬁ CEP. 06455901 - Baruer - 3
A malor pate 6o registros de dores 10 peito S0 e BACITIES A alasia da medula osse, Septemia o paralisa parcltamém  CNP: 64.711 500000114 i
que possuem um histérico de doenca cardiovascular ou tumorno i3 o . §
o s s it o dm ‘ Jsau pz;v'zngsvaegpe%tzga&;amgag:: otzvcaar'n' repotadas aposa  N.° lote, data de fabricagao e validade: vide cartucho. g
oram edidas ] 3 - - - I\ /\ i I g R
dispnéia e broncoespasimo, fatores e crescimento e antibigticos apropriados devem Ser SAC - Servigo d% ;;312?;';(30 o Consumidor elzier ix

instituidos quando julgados necessarios pelo médico.



