taquicardia, erupgoes cuténeas) também é muito rara
(0,001% a 0,01%), ocorrendo quase que exclusivamente em
individuos reconhecidamente alérgicos aos sais de ferro.
A coloracdo escura das fezes, quando de seu uso, nao
é caracteristica especifica do Endofer ®, mas de todos
compostos de ferro, ndo tendo absolutamente significado
clinico.

@-Posologia:

Para fins de céalculo lembra-se que o teor de ferro elementar de
Endofer ® Comprimidos Mastigaveis é o seguinte:

1 comprimido mastigavel = 100 mg de ferro elementar

A dose e a duragdo da terapia séo dependentes da extensao
da deficiéncia de ferro.

Como posologia média sugere-se:
Criancas de 6 a 12 anos:

Deficiéncia de ferro manifesta: 1 comprimido mastigavel,
1a2vezes ao dia.

Criancas maiores que 12 anos, Adultos e Lactantes:

Deficiéncia de ferro manifesta: 1 comprimido mastigavel 1 a 3
vezes por dia, por 3 a 5 meses até a normalizagdo dos valores
de hemoglobina. Posteriormente, a terapia deve ser continuada,
com 1 comprimido mastigavel por dia, por varias semanas (2 a
3 meses), afim de que se restaure a reserva de ferro.

Deficiéncia de ferro latente: 1 comprimido mastigavel por dia,
por 1 a 2 meses.

Anemia 1 a 2 comprimidos mastigaveis

ferropriva em uma ou mais tomadas.

manifesta

Casos mais Até 3 comprimidos mastigaveis, ou se necessario

graves o uso de ferripolimaltose parenteral como tratamento
inicial

Em casos de anemia ferropénica grave ou de necessidade
elevada de ferro, as doses podem ser aumentadas, a critério
médico, ou ser necessario o uso deve-se avaliar a necessidade
de administrarferripolimaltose parenteral como tratamentoinicial,
conforme critério médico.

"\

Mulheres Gravidas:

Deficiéncia de ferro manifesta: 1 comprimido mastigavel 2 a 3
vezes por dia, até a normalizacéo dos valores de hemoglobina.
Posteriormente, aterapia deve ser continuada, com 1 comprimido
mastigavel por dia, pelo menos até o final da gravidez, afim de
que se restaure a reserva de ferro.

Deficiéncia de ferro latente a prevencao da deficiéncia de ferro:
1 comprimido mastigavel por dia.

*Superdosagem:

Em casos de superdose, ndo foram observados sinais ou
sintomas de intoxicagdo e tampouco de sobrecarga férrica, pois
o ferro de Endofer ® apresenta-se sob a forma de o complexo
hidréxido de ferro Ill polimaltosado; portanto, ndo se encontra
na forma de ferro livre no trato gastrointestinal e ndo é absorvido
via difusao passiva.

Quandodaingestao acidental ou proposital de doses muito acima
das preconizadas de sais de ferro |1, ndo complexados, sintomas
como nauseas e sensagéo de plenitude gastrica podem ocorrer
e, nesses casos,deve-se proceder ao esvaziamento gastrico e
empregar medidas usuais de apoio.

*Pacientes idosos: Veja o item “Geriatria” em “Precaug6es
e adverténcias”.
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Endofer?®

ferripolimaltose

1‘..-_1' IDENTIFICACAO DO PRODUTO

» Forma farmacéutica e apresentacéo:
Comprimido mastigavel. Caixa contendo 20 comprimidos
mastigaveis.

+ USO PEDIATRICO (ACIMA DE 6 ANOS) OU ADULTO

» Composicao:

Comprimido mastigavel

Cada comprimido mastigavel contém:
ferrolll
(na forma de ferripolimaltose)

Excipientes: manitol, aroma de chocolate, p6 alcalino de cacau,
sucralose, aroma de baunilha, polietilenoglicol, polividona,
celulose midrocristalina, diéxido de silicio e talco.

...100mg

[
l’ INFORMACOES AO PACIENTE

» Endofer © age como antianémico em caso de anemia por
deficiéncia de ferro, reabastecendo o organismo com este
elemento, indispensavel para a formagédo da hemoglobina.

*Mantenha Endofer®emtemperatura ambiente (15a30°C). Os
comprimidos também devem ser mantidos ao abrigo da umidade.

*Prazo de validade: 24 meses a partir da data de fabricacéo.
Nao utilize medicamentos com a validade vencida.

*Este medicamento pode ser utilizado durante a gravidez, desde
que sob prescricdo médica ou do cirurgido-dentista. Informe seu
médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento com
Endofer ® ou apds o seu término. Informe ao médico se esta
amamentando.

*Endofer ® deve ser ingerido durante ou imediatamente apds
as refeicdes. Aos pacientes portadores de préteses dentarias,
particularmente abase de "LuvaLight", recomenda-se lavaraboca
e escovar as préteses imediatamente apés uso do preparado,
a fim de evitar escurecimento das mesmas. Siga a orientagéo
do seu médico, respeitando sempre os horéarios, as doses e a
duracéo do tratamento com Endofer ©.




*Nao interrompa o tratamento com Endofer ® sem o
conhecimento do seu médico. A doenca e/ou seus sintomas
poderao retornar.

Informe seu médico o aparecimento de rea¢des desagradaveis,
como: sensacgdes de plenitude no estbmago e nos intestinos,
dores abdominais, nausea, prisdo de ventre ou diarréia. Em
caso de manifestacéo de reacdes alérgicas como sensacéo de
calor, vermelhidao, aceleragdo dos batimentos cardiacos ou
erupcdes na pele, a medicagéo deve ser suspensa e o médico
informado imediatamente.

+ TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO
ALCANCE DAS CRIANCAS.

*Ingestdo concomitante com outras substancias:
Desaconselha-se o uso de bebidas alcodlicas durante
o tratamento visto que pode aumentar o risco de efeitos
indesejaveis.

*Informe ao seu médico sobre qualquer medicamento que esteja
usando, antes doinicio, ou durante otratamento com Endofer®.

+ Contra-indicacoes: Endofer © ndo deve ser usado por
pacientes sensiveis aos componentes do produto, alérgicos
a medicamentos a base de ferro, com doencas do figado
(hepaticas) agudas, com doencas gastrointestinais ou com
anemias ndo causadas por deficiéncia de ferro, ou incapacidade
da sua utilizagao.

Informe ao seu médico caso tenha se submetido a transfusdes
sanguineas repetidas durante o uso do produto.

Como outros compostos de ferro, Endofer ®provoca coloragao
escura das fezes, fato este sem qualquer importancia clinica.

+ NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU
MEDICO. PODE SER PERIGOSO PARA A SAUDE.

Q

. INFORMACOES TECNICAS

*Caracteristicas: Endofer ® age como antianémico
especificamente indicado para o tratamento das anemias
nutricionais e microciticas causadas por deficiéncia de ferro. O
ferro de Endofer ® apresenta-se sob a forma de um complexo
macromolecular, ndo iénico, o que confere ao preparado
caracteristicas vantajosas: boa absorcdo e utilizacdo pelo

organismo, baixa toxicidade e boa tolerabilidade, ndo interagéo
com certos medicamentos (p.ex. tetraciclinas, glicosideos
cardiacos, anticoncepcionais, horménios esterdides), ndo
diminuicdo do seu volume utilizavel, nem por eliminagéo renal,
nem por depdsito no tecido adiposo.

Endofer ® ndo mancha o esmalte dos dentes.

*Propriedades Farmacodinamicas

Os nucleos polinucleares de hidroxido de ferro Il séo envolvidos
emmoléculas de polimaltose de ligagdo ndo colavente, resultando
em um complexo de massa molecular de aproximadamente
50kD, de tamanho tal que a difusdo através da membrana da
mucosa é cerca de 40 vezes menor do que a difusdo do ferro
Il hexadquo. O complexo é estavel e ndo libera o ferro ibnico
em condicdes fisiolégicas. A estrutura da ligagao do ferro nos
nucleos polinucleares é similar a estrutura da ferritina. Devido a
essa similaridade, apenas o ferro Ill do complexo é absorvido por
um processo de absorgao ativa. Por meio de troca competitiva
de ligagdes, qualquer proteina ligante de ferro no fluido
gastrointestinal e na superficie do epitélio pode retirar o ferro Il
do complexo polimaltosado. O ferro absorvido é armazenado
principalmente do figado, ligado a ferritina. Posteriormente, na
medula, ele é incorporado na hemoglobina.

O complexo de hidroxido de ferro Ill polimaltosado ndo apresenta
atividade pré-oxidativa, como os sais de ferro Il. Asuscetibilidade
a oxidacao das lipoproteinas como VLDL + LDL é reduzida.

*Propriedades Farmacocinéticas

Estudos que empregaram técnica de isétopos (**Fe e *°Fe)
demonstram que a absorg¢éo de ferro medida como hemoglobina
em eritrécitos € inversamente proporcional a dose administrada
(quantomaioradose, menorabsorgao). Estatisticamente, hauma
correlagdo negativa entre a extenséo da deficiéncia de ferro e a
quantidade de ferro absorvida (quanto maior a deficiéncia de ferro,
melhoraabsorgéo). Amaior absorcdo de ferro ocorre no duodeno
e jejuno. O ferro ndo absorvido é excretado nas fezes. Devem
ser consideradas as situagdes de maior necessidade de ferro;
fisiologicamente, a excrecao via esfoliagao das células epiteliais
do trato gastrointestinal e da pele, assim como transpiragéo, bile
e urina, chega a apenas cerca de 1 mg de ferro por dia; para
mulheres, a perda de ferro durante a menstruacdo deve ser
levada em consideracéao.

*Dados de Seguranca Pré-Clinica

Né&o pode ser determinada a DL50 para Endofer ® em estudos
com ratos e camundongos recebendo doses orais de até 2000 mg
de ferro/kg de peso corporal, comprovando a elevada seguranga
do complexo de hidréxido de ferro Ill polimaltosado, comparado
aos sais de ferro.

I Indicagoes: Endofer © é indicado em:

- No tratamento das sindromes ferropénicas latentes e
moderadas.

- Anemias ferroprivas devidas a subnutricdo e/ou caréncias
alimentares qualitativas e quantitativas.

- Anemias das sindromes disabsortivas intestinais.

- Anemia ferropriva da gravidez e da lactagdo; anemia por
hemorragias agudas ou cronicas e em condi¢cdes nas quais
seja conveniente a suplementagao dos fatores hematogénicos.

® Contra-indicacoes:

Endofer © é contra-indicado nos casos de:

- Hipersensibilidade aos sais de ferro ou a qualquer um dos
componentes do produto.

- Todas as anemias nao ferropénicas, particularmente
aquelas causadas por acumulo de ferro ou incapacidade de
sua utilizacao, tais como hemocromatose, hemosiderose,
anemia falciforme, anemia hemolitica, anemia provocada
pelo chumbo, anemia sidero-acréstica, talassemia, anemia
portumores ou infeccées (sem deficiéncia de ferro), anemias
associadas aleucemiaaguda ou crénica; hepatopatia aguda
- Processos que impedem a absorcao de ferro por via oral,
como diarréias crénicas, retocolite ulcerativa.

*Precaucoes e adverténcias:

Gerais — Como todos preparados férricos, Endofer ®deve ser
administrado com cautela na presenca de alcoolismo, hepatite,
infecgdes agudas e estados inflamatérios do trato gastrintestinal
(enterites, colite ulcerativa), pancreatite e Ulcera péptica.

A administragdo do produto em pacientes submetidos a
transfusdes repetidas de sangue deve ser realizada sob rigoroso
controle médico e observacédo do quadro sangliineo, visto que
a concomitancia da aplicagcdo de sangue com alto nivel de
ferro eritrocitario e sais de ferro por via oral pode resultar em
sobrecarga férrica.

Em casos de anemias associadas as infecgbes ou neoplasias,
o ferro substituido é armazenado no sistema reticulo-endotelial,
de onde é mobilizado e utilizado somente ap6s a cura da doenca
primaria.

Aos pacientes portadores de préteses dentarias, particularmente
a base de “Luva Light” recomenda-se lavar a boca e escovar as
préteses imediatamente apds uso do preparado, a fim de evitar
escurecimento das mesmas.

Gravides — Agravidez aumenta a necessidade materna de ferro
para suprir as necessidades do bebé. Apesar do aumento da
capacidade de absor¢édo de ferro durante a gravidez, grande
parte das mulheres gravidas que ndo recebem suplemento
de ferro desenvolvem anemia. A deficiéncia de ferro nos dois
primeiros trimestres de gravidez, dobra a possibilidade de parto
prematuro, triplica o risco de recém-nascido com baixo peso e de

recém-nascidos com deficiéncia de ferro. A deficiéncia de ferro
da infancia traz prejuizos substanciais para o desenvolvimento
fisico e intelectual das criancas.

Durante a gravidez ou lactagdo, Endofer ® somente devera ser
administrado apés o médico ser consultado.

Estudos de reprodugéo em animais ndo demonstram nenhum
risco ao feto. Estudos controlados em mulheres gravidas, apés
o primeiro trimestre de gravidez, ndo tém demonstrado nenhum
efeito adverso para a méae ou neonato. Nao ha evidéncia de
risco durante o primeiro trimestre de gravidez e é improvavel a
influéncia negativa sobre o feto.

Lactacédo — O ferro ligado em lactoferrina passa para o leite
materno em pequenas quantidades, mas é improvavel a
ocorréncia de efeitos adversos ao lactente.

Pediatria — Recomenda-se que o comprimido mastigavel seja
administrado a criangas a partir de 6 anos de idade.

Geriatria (idosos)—Na&o existem restricdes ou cuidados especiais
quanto ao o uso do produto por pacientes idosos.
Insuficiéncia renal/hepatica — O produto ndo deve ser usado
por pacientes com doencas hepaticas agudas, que impegam ou
prejudiquem a absor¢éo do medicamento.

@)-Interagées medicamentosas: Até o momento, ndo foram

descritos casos de interagdo medicamentosa com o uso
do produto. Devido a alta estabilidade do seu complexo,
Endofer ©, diferentemente dos sais ferrosos, ndo sofre
diminuicdo da sua absor¢édo por interagdo com certos
medicamentos (p.ex. tetraciclinas, glicosideos cardiacos,
antiacidos, hormoénios esterdides e anticoncepcionais, tais
como etinilestradiol, norgestrel e medroxiprogesterona) ou com
certos alimentos que contém fitatos, oxalatos, taninos, etc (p.ex.
legumes, gréos, verduras, frutas, cha e chocolate), porventura
empregados concomitantemente.

Aingestao excessiva de alcool, causando incremento do depésito
hepatico de ferro, aumenta a probabilidade de efeitos colaterais
adversos e até toxicos do ferro, quando em uso prolongado.

«Interferénciaem exames laboratoriais: O teste para deteccao
de sangue oculto nas fezes, nédo é afetado e portanto ndo é
necessario interromper a terapia.

@-Reaqﬁes adversas: Endofer ®, sendo de excelente

tolerabilidade, apenas muito raramente (0,001% a 0,01%)
provoca fendmenos gastrointestinais (sensacdo de
plenitude, dor abdominal, constipacdo, diarréia, nauseas,
dores epigastricas, nauseas, constipacdo ou diarréia,
dispepsia, vomitos, sensacao de plenitude) freqiientemente
observados com o uso dos sais ferrosos.

A manifestacao de reacoes de hipersensibilidade (urticaria,
erupcoes cutaneas, prurido, sensacdo de calor, rubor,



