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MODELO DE BULA

Esta bula é continuamente atualizada. Favor proceder a sua leitura antes de utilizar o medicamento.

DePURA®
colecalciferol (vitamina Ds)

SANOFI 7

APRESENTACAO
Soluc¢do oral (gotas): frasco com 10 mL.
USO ORAL. USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 4 ANOS.

COMPOSICAO
Cada mL contém 14.000 UI de colecalciferol (vitamina D3).

Excipientes: 6leo de limao, racealfatocoferol e 6leo de amendoim.

Cada 1 mL de DePURA corresponde a 28 gotas e 1 gota contém 500 UI de colecalciferol (vitamina Dj).

INFORMA COES PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

DePURA ¢é um medicamento a base de vitamina D destinado como suplemento vitaminico em dietas restritivas e
inadequadas, na prevencdo do raquitismo e na prevengdo/tratamento auxiliar na desmineralizagdo Gssea pré e pos-
menopausal.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

A deficiéncia de vitamina D ¢ definida pela maioria dos especialistas como < 20 ng/mL e insuficiéncia de vitamina D como
< 30 ng/mL. E isto é observado tanto em criancas como adultos jovens que evitam exposi¢do solar e que tem a pigmentagdo
da pele aumentada. Pessoas de meia-idade e idosos estdo em alto risco também, devido a ingestdo pobre de alimentos com
vitamina D, inadequada exposicdo solar e a relacio idade-sintese de vitamina D que diminui com o aumento da idade
(Holick, 2007).

Em uma meta andlise de 12 estudos duplo-cego, foi descrito a reduc¢do de fraturas ndo vertebrais em 20% e redugdo de
fraturas de quadril em 18% em individuos com 65 anos ou mais de idade, que receberam dose superior a 400 UL/ d de
vitamina D. As andlises de subgrupos para a prevencao de fraturas ndo-vertebrais com a dose mais elevada (dose superior a
400 UI/ d de vitamina D) sugeriu possivelmente maior eficdcia na reducdo de fratura com colecalciferol, enquanto o uso
adicional de célcio ndo proporcionou melhor eficdcia antifratura (Bischoff-Ferrari, 2009).

Uma revisdo sistemdtica, demonstrou que um consumo de vitamina D entre 400-700 Ul / dia foi eficaz na prevencdo da
perda 6ssea em mulheres na pds-menopausa (Nakamura, 2006).

Em um estudo duplo cego, placebo controlado, verificou-se entre as mulheres que completaram o estudo, que o nimero de
fraturas de quadril foi de 43 por cento mais baixo (P = 0,043) e o nimero total de fraturas ndo-vertebrais foi de 32 por cento
mais baixo (P = 0,015) entre as mulheres tratadas com vitamina D3 e cdlcio do que entre aqueles que receberam placebo.
Os autores concluiram que a suplementacao com vitamina D3 e célcio reduziu o risco de fraturas de quadril e de outras
fraturas ndo-vertebrais nas mulheres idosas (Chapuy,1992).

Em estudo realizado com uma comunidade de idosos (homens e mulheres), recebendo célcio e 400 UI de vitamina D3,
verificou-se que houve reducio de 16% na incidéncia de fraturas(Larsen, 2004).

Estudo de 3 anos realizado com idosos que receberam suplemento didrio de célcio e vitamina D demonstrou redugdo de
12% na incidéncia de quedas graves (Larsen, 2005).

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades farmacodinamicas

O colecalciferol é a forma natural da vitamina D. E produzido a partir de 7-dehidrocolesterol, um esterol presente na pele
de mamiferos pela irradiacdo ultravioleta.

A vitamina D € essencial para a regulagdao adequada da homeostasia de célcio e fosfato, e para mineraliza¢do dos 0ssos.

Propriedades farmacocinéticas
Absorcao
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A vitamina D3 aparenta ser bem absorvida ap6s dose oral. O colecalciferol € absorvido pelo intestino delgado e a bile é
essencial no processo de absorcao. A absor¢do € prejudicada na presenga de disfungdo biliar ou hepdtica ou sindrome da
mé-absor¢do de gordura.

Distribuiciao

A ligacdo as proteinas plasmadticas é extensa. O colecalciferol se liga a proteina de ligagdo da vitamina D (uma alfa-
globulina). A distribuicio nos tecidos também € extensa. O colecalciferol € transportado e armazenado no figado, tecidos
adiposo e muscular.

Ele ¢ libertado lentamente a partir destes locais de armazenamento e da pele, onde é formado na presenca da luz solar ou
ultravioleta. O colecalciferol tem um inicio de a¢@o lento e uma longa duracéo.

Metabolismo
O colecalciferol fica inativo até a conversdo metabdlica. E primeiro hidroxilado no figado; subsequentemente o
metabolismo ocorre no rim.

Eliminacao
Os compostos da vitamina D e seus metabdlitos sdo excretados principalmente na bile e fezes, aparecendo apenas pequenas
quantidades na urina.

4. CONTRAINDICACOES

Hipersensibilidade ao colecalciferol, ergocalciferol, ou metabdlitos da vitamina D (por exemplo, calcitriol, calcifediol,
alfacalcidol, calcipotriol) ou aos componentes da férmula. Hipervitaminose D, hipercalcemia ou osteodistrofia renal com
hiperfosfatemia.

Este medicamento € contraindicado para criancas menores de 4 anos”.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Pacientes com ateriosclerose, insuficiéncia cardiaca, uso concomitante com preparacdes contendo célcio, outras vitaminas
D, andlogos da vitamina D ou diuréticos tiazidicos, com hiperlipidemia, hiperfosfatemia, doenc¢a hepdtica, insufici€ncia
renal, osteodistrofia renal/ outras condi¢des que requeiram altas doses de vitamina D e sarcoidose/ outras doengas
granulomatosas, devem procurar orientacdo médica para avaliar o risco-beneficio da administragcdo da vitamina D.

Em caso de hipervitaminose D, recomenda-se além da suspensio da ingestdo de vitamina D, administrar dieta com baixa
quantidade de cdlcio, aumento da ingestao de liquidos e se necessario glicocorticoides.

A vitamina D ndo deve ser administrada a pacientes com hipercalcemia. Ela deve ser usada com precaucdo em criangas, as
quais podem ter sensibilidade aumentada, e em pacientes com insuficiéncia renal ou cdlculos, ou doenga cardiaca, que
podem estar em maior risco de danos aos 6rgdos, se ocorrer hipercalcemia. As concentracdes plasmdticas de fosfato devem
ser controladas durante a terapia com vitamina D para reduzir o risco de calcificagdo ectdpica.

Recomenda-se que os pacientes que recebem doses farmacoldgicas de vitamina D tenham a concentrag@o de célcio
plasmadtica monitorada em intervalos regulares, especialmente inicialmente ou se surgirem sintomas de toxicidade.

Gravidez e Lactaciao
Categoria de risco na gravidez: C. Este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientacao

médica.

A vitamina D passa para o leite materno. Recomenda-se que o recém-nascido seja estritamente monitorado em relagdo a
hipercalcemia (nivel alto de cdlcio no sangue) ou manifestagdes clinicas de toxicidade com vitamina D.

Populacdes especiais

Uso em Idosos

Nao existem restri¢cdes ou cuidados especiais com a ingestdo das quantidades normais da vitamina D recomendadas para
idosos. A deficiéncia da vitamina D é comum em idosos, especialmente em pacientes impossibilitados de sair de casa e
durante o inverno. A deficiéncia é agravada com dieta pobre em cdlcio, pouca exposicdo a luz solar e diminuicdo da
capacidade da pele sintetizar a vitamina D devido ao avanco da idade.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

- medicamento-medicamento

Antidcidos que contenham magnésio e/ou aluminio, quando usado concomitantemente com vitamina D podem resultar em
aumento dos niveis séricos de aluminio e de magnésio, especialmente na presenca de insuficiéncia renal cronica.
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O uso concomitante de vitamina D com andlogos, especialmente calciferol, ndo é recomendado devido ao efeito aditivo e
aumento do potencial téxico.

Existe um risco aumentado de hipercalcemia na coadministra¢io de vitamina D com diuréticos tiazidicos, célcio ou fosfato.
As concentragdes de célcio devem ser monitoradas nestas situagoes.

Alguns antiepilépticos podem aumentar a necessidade de vitamina D (ex. carbamazepina, fenobarbital, fenitoina e
primidona).

A rifampicina e a isoniazida podem reduzir a eficicia da vitamina D.

Os corticosteroides podem neutralizar o efeito da vitamina D.

- medicamento-alimento
Nao hd restrigdes especificas quanto a ingestdo concomitante de alimentos.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
DePURA deve ser mantido em temperatura ambiente (entre 15 e 30°C), proteger da luz e umidade.

Prazo de validade: 24 meses a partir da data de fabricagdo.
Nimero de lote e datas de fabricacio e validade: vide embalagem.

Nio use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

Caracteristicas do medicamento
Liquido oleoso limpido, amarelado e com odor de limao.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
Adulto e Pedidtrico (acima de 4 anos): 1 gota (500 UI de vitamina D3) uma vez ao dia.

Risco e uso por via de administracio nao recomendada
Nao h4 estudos dos efeitos de DePURA administrado por vias ndo recomendadas. Portanto, por seguranca e para garantir a
eficicia deste medicamento, a administracao deve ser somente por via oral.

9. REACOES ADVERSAS

Reagdes adversas ndo sdo tipicamente relatadas com o uso normal.

A ingestdo excessiva de vitamina D leva ao desenvolvimento de hiperfosfatemia ou a hipercalcemia. Efeitos associados a
hipercalcemia incluem a hipercalcitiria, calcificacdo ectdpica e danos renal e cardiovascular. Os sintomas da superdose
incluem anorexia, cansago, nduseas e vomitos, constipacdo ou diarreia, politria, noctdria, sudorese, dor de cabeca, sede,
sonoléncia, vertigem, arritmias cardiacas, convulsdes e distirbios do sistema nervoso central.

A toleréncia interindividual para a vitamina D varia consideravelmente, bebés e criancas sdo geralmente mais sensiveis aos
efeitos toxicos.

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificacdes em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISA, disponivel
em www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municipal.

10. SUPERDOSE

A superdose € rara. A toxicidade é leve ap6s superdose aguda, mas a toxicidade mais grave, ocasionalmente, se desenvolve
ap0s a ingestao cronica de grandes quantidades.

Os sintomas observados no item Reagdes Adversas sao decorrentes de uma superdose de vitamina.

Na ocorréncia de superdose, a administragdo de DePURA deve ser imediatamente interrompida, instituindo-se tratamento
sintomético e de suporte.

No caso de toxicidade leve a moderada, monitorar as concentrag¢des séricas de célcio e fosforo. Descontinuar o uso de
vitamina D e suplementos de cdlcio, iniciar uma dieta pobre em célcio, aumentar a ingestio de fluidos orais ou fluidos I'V.
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Caso o paciente esteja impossibilitado de receber fluidos recomenda-se o aumento da excregdo de cdlcio. A diurese forcada
com solug¢do salina normal IV 0,9% e furosemida pode auxiliar na excrecdo do célcio.

No caso de toxicidade grave:

Hipercalcemia: monitorar os niveis séricos de célcio e fosfato, até normalizagdo, interromper todos os suplementos e
continuar a diurese forgada. O uso de corticosteroides (hidrocortisona 100mg/dia ou prednisona 20 mg/dia) pode melhorar
a hipercalcemia e hipercalcidria.

Bifosfonatos (pamidronato 90 mg IV e alendronato) tém sido utilizados com sucesso para tratar a hipercalcemia grave.
Calcitonina também foi utilizada.

Hemodidlise pode ser indicada para pacientes com hipercalcemia grave que ndo respondem a outro tratamento.

Arritmias cardiacas podem ocorrer, indica-se a obten¢do de um eletrocardiograma de base e continua monitorizagcao
cardiaca. Em caso de convulsdes o tratamento inicial deve ser realizado com benzodiazepinicos, seguindo por barbitdricos
conforme necessidade.

Monitorar sistema nervoso central e fungdo renal.

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacoes.

DIZERES LEGAIS
Siga corretamente 0 modo de usar, nio desaparecendo os sintomas, procure orientacio médica.

MS 1.1300.1155
Farm. Resp.: Silvia Regina Brollo
CRF-SP n° 9.815

Registrado por:

Sanofi-Aventis Farmacéutica Ltda.

Av. Mj. Sylvio de M. Padilha, 5200 — Sao Paulo — SP
CNPJ 02.685.377/0001-57

Fabricado por:

Sanofi-Aventis Farmacéutica Ltda.

Rua Conde Domingos Papaiz, 413 — Suzano — SP
CNPJ 02.685.377/0008-23

Industria Brasileira

® Marca registrada

Atendimento ao Consumidor

> 0800-703-0014

sac.brasil@sanofi.com
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Esta bula foi aprovada pela Anvisa em 27/07/15.
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Anexo B

Histdrico de Altera¢ao para a Bula

Dados da submissao eletrénica

Dados da peti¢do/notificacdo que altera bula

Dados das alterages de bulas

Data do No. Assunto Data do No. Assunto Data da Itens de bula Versoes Apresentacoes
expediente expediente expediente expediente aprovagao (VP/VPS) relacionadas
ES(PlEOgI?:I1C)0 _ 1577 - 14.000 UI/ML
. ESPECIFICO - Inicio de SOLORCTFR
07/10/2015 Inclusdo Inicial | 31/10/2013 | 0922170/13-1 Registro de 27/07/2015 comercializaio VP/ VPS VD AMB GOT X
de Texto de Bula Medicamento 10 ML
—RDC60/12
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