ANEXO 1

RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO



1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 7,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 10 mg solug@o injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 12,5 mg solugao injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 15 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 17,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 20 mg solug@o injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 22,5 mg solucdo injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 25 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

Nordimet 7,5 mg solugdo injetavel em seringa pré-cheia
Nordimet 10 mg solugdo injetavel em seringa pré-cheia
Nordimet 12,5 mg solu¢@o injetavel em seringa pré-cheia
Nordimet 15 mg solugdo injetavel em seringa pré-cheia
Nordimet 17,5 mg solucdo injetavel em seringa pré-cheia
Nordimet 20 mg solugfo injetavel em seringa pré-cheia
Nordimet 22,5 mg solu¢@o injetavel em seringa pré-cheia
Nordimet 25 mg solugdo injetavel em seringa pré-cheia

2.  COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Um ml de solugdo contém 25 mg de metotrexato.

Nordimet 7.5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia
Cada caneta pré-cheia contém 7,5 mg de metotrexato em 0,3 ml.

Nordimet 10 mg solu¢fo injetavel em caneta pré-cheia
Cada caneta cheia contém 10 mg de metotrexato em 0,4 ml.

Nordimet 12.5 mg solucéo injetavel em caneta pré-cheia
Cada caneta pré-cheia contém 12,5 mg de metotrexato em 0,5 ml.

Nordimet 15 mg solu¢fo injetavel em caneta pré-cheia
Cada caneta pré-cheia contém 15 mg de metotrexato em 0,6 ml.

Nordimet 17,5 mg solucdo injetdvel em caneta pré-cheia
Cada caneta pré-cheia contém 17,5 mg de metotrexato em 0,7 ml.

Nordimet 20 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia
Cada caneta pré-cheia contém 20 mg de metotrexato em 0,8 ml.

Nordimet 22.5 mg solucdo injetdvel em caneta pré-cheia
Cada caneta pré-cheia contém 22,5 mg de metotrexato em 0,9 ml.

Nordimet 25 mg solucio injetavel em caneta pré-cheia
Cada caneta pré-cheia contém 25 mg de metotrexato em 1,0 ml.

Nordimet 7.5 mg solugdo injetavel em seringa pré-cheia
Cada seringa pré-cheia contém 7,5 mg de metotrexato em 0,3 ml.

Nordimet 10 mg solug8o injetavel em seringa pré-cheia
Cada seringa pré-cheia contém 10 mg de metotrexato em 0,4 ml.

Nordimet 12.5 mg solucdo injetdvel em seringa pré-cheia
Cada seringa pré-cheia contém 12,5 mg de metotrexato em 0,5 ml.
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Nordimet 15 mg solugfo injetavel em seringa pré-cheia
Cada seringa pré-cheia contém 15 mg de metotrexato em 0,6 ml.

Nordimet 17,5 mg solucéo injetavel em seringa pré-cheia
Cada seringa pré-cheia contém 17,5 mg de metotrexato em 0,7 ml.

Nordimet 20 mg solugdo injetavel em seringa pré-cheia
Cada seringa pré-cheia contém 20 mg de metotrexato em 0,8 ml.

Nordimet 22.5 mg solucdo injetavel em seringa pré-cheia
Cada seringa pré-cheia contém 22,5 mg de metotrexato em 0,9 ml.

Nordimet 25 mg solugdo injetavel em seringa pré-cheia
Cada seringa pré-cheia contém 25 mg de metotrexato em 1,0 ml.

Lista completa de excipientes, ver sec¢do 6.1.

3.  FORMA FARMACEUTICA
Solugdo injetavel (injetavel)

Solugdo amarela e limpida com um pH de 8,0-9,0 e uma osmolalidade de aproximadamente
300 mOsm/kg.

4. INFORMACOES CLINICAS
4.1 Indicacdes terapéuticas

O Nordimet esta indicado no tratamento de:

- artrite reumatoide ativa em adultos,

- formas poliartriticas de artrite idiopatica juvenil (AlJ) ativa grave, quando a resposta aos
anti-inflamatorios ndo esteroides (AINESs) tiver sido inadequada,

- psoriase em placas moderada a grave em adultos candidatos a terapia sistémica e artrite
psoriatica grave em adultos,

- inducdo de remissdo da doenga de Crohn moderada dependente de esteroides em adultos, em
combinagdo com corticosteroides e para manutengdo de remissdo, como monoterapia, em
doentes que responderam ao metotrexato.

4.2 Posologia e modo de administracio

O metotrexato apenas deve ser prescrito por médicos com experiéncia na utilizagdo do metotrexato e
um conhecimento absoluto dos riscos da terapéutica com metrotrexato.

Os doentes tém de receber informacao e formagao pratica na técnica de injecao adequada para
autoadministrar o metotrexato. A primeira inje¢do de Nordimet deve ser feita sob supervisao médica
direta.

Adverténcia importante acerca da posologia do Nordimet (metotrexato)

No tratamento da artrite reumatoide, artrite idiopatica juvenil ativa, psoriase, artrite psoriatica e doenga
de Crohn, o Nordimet (metotrexato) s6 pode ser utilizado uma vez por semana. Os erros
posolégicos com a utilizagao de Nordimet (metotrexato) podem resultar em reagdes adversas graves,
incluindo morte. Leia esta sec¢do do resumo das caracteristicas do medicamento com muito cuidado.




Ao passar do uso oral para o uso subcutianeo, pode ser necessaria uma reducgdo na posologia, devido a
biodisponibilidade varidvel do metotrexato apds administra¢ao oral.

Pode ser considerada a suplementacgdo com acido folico ou acido folinico, de acordo com as atuais
diretrizes terap€uticas.

A durag@o geral do tratamento ¢ decidida pelo médico.

Posologia

Posologia em adultos com artrite reumatoide

A posologia inicial recomendada ¢ de 7,5 mg de metotrexato uma vez por semana, administrada
subcutaneamente. Dependendo da atividade individual da doenga e da tolerabilidade do doente, a dose
inicial pode ser aumentada. Geralmente, ndo deve ultrapassar-se uma dose semanal de 25 mg. No
entanto, as doses superiores a 20 mg por semana podem estar associadas a um aumento significativo
de toxicidade, especialmente a supressdo hematopoiética. Pode esperar-se uma resposta ao tratamento
apos cerca de 4-8 semanas. Uma vez alcangado o resultado terapéutico pretendido, a dose deve ser
reduzida gradualmente até a menor dose possivel com efeito de manutengéo eficaz. Pode ocorrer a
recidiva dos sintomas ap6s a descontinuagdo do tratamento.

O tratamento da artrite reumatoide com metotrexato constitui um tratamento de longo prazo.

Posologia em doentes com psoriase em placas e artrite psoridtica

Recomenda-se que uma dose de teste de 5-10 mg seja administrada subcutaneamente uma semana
antes do inicio da terapia, de modo a detetar efeitos adversos idiossincraticos. A posologia inicial
recomendada ¢ de 7,5 mg de metotrexato uma vez por semana. A dose deve ser aumentada
gradualmente mas ndo deve, em geral, exceder uma dose semanal de 25 mg de metotrexato. As doses
superiores a 20 mg por semana podem estar associadas a um aumento significativo de toxicidade,
especialmente a supressdo hematopoiética. Geralmente, pode esperar-se uma resposta ao tratamento
apos cerca de 2-6 semanas. Dependendo do quadro clinico e das alteragdes nos paraimetros
laboratoriais, a terapia € entdo continuada ou descontinuada.

Uma vez alcangado o resultado terapéutico pretendido, a dose deve ser reduzida gradualmente até a
menor dose possivel com efeito de manutengao eficaz. Em alguns casos excecionais, pode justificar-se
clinicamente uma dose superior a 25 mg, sem exceder contudo uma dose semanal maxima de 30 mg
de metotrexato, uma vez que a toxicidade aumentara acentuadamente.

O tratamento com metotrexato da psoriase em placas moderada a grave e da artrite psoriatica grave
implica um tratamento de longo prazo.

Posologia em adultos com doenca de Crohn:

Tratamento de inducdo

25 mg/semana por via subcutinea.

Depois de os doentes responderem de forma adequada a uma terapéutica combinada, a dose de
corticosteroides deve ser gradualmente reduzida. A resposta ao tratamento pode ser esperada apos
8 a 12 semanas.

Tratamento de manutengdo
15 mg/semana por via subcutidnea, como monoterapéutica, se o doente tiver entrado em remissao.

Populacdes especiais

Doentes idosos

Deve ser considerada uma redugdo da dose em doentes idosos devido a diminui¢do da fung¢ao renal e
hepatica, bem como as reservas mais reduzidas de folatos que ocorrem em idade mais avangada (ver as
secgoes 4.4,4.5,4.8 ¢ 5.2).



Compromisso renal
O metotrexato deve ser usado com precaugao em doentes com compromisso renal (ver secgoes 4.3 e
4.4). A posologia deve ser ajustada como se segue:

Depuragado da creatinina (ml/min)  |[Dose
> 60 100%
30-59 50%
30 O Nordimet ndo pode ser usado

Doentes com compromisso hepatico

O metotrexato deve ser administrado com grande precaugdo, ou ndo ser administrado, em doentes com
doenca hepatica significativa, anterior ou atual, especialmente se tiver sido causada pelo consumo de
alcool. O metotrexato esta contraindicado se os valores da bilirrubina forem > 5 mg/dl (85,5 umol/l)
(ver a secgdo 4.3).

Utilizacdo em doentes com um terceiro espaco de distribuicdo (derrames pleurais, ascite)

Como a semivida do metotrexato pode ser prolongada até 4 vezes em relacdo aos valores normais em
doentes com um terceiro espaco de distribuicdo, pode ser necessaria uma redugao da posologia ou, em
alguns casos, a descontinuagdo da administragdo do metotrexato (ver as secgoes 5.2 e 4.4).

Populacdo pediatrica

Posologia em criancas e adolescentes com menos de 16 anos de idade com formas poliartriticas de
artrite idiopatica juvenil

A posologia recomendada ¢ de 10-15 mg/m? de area de superficie corporal (ASC) por semana.

Nos casos refratarios a terapia, a posologia semanal pode ser aumentada para 20 mg/m? de ASC por
semana. No entanto, esta indicado um aumento da frequéncia de monitorizagao se a posologia for
aumentada. A administragdo parentérica limita-se a inje¢do subcutanea. Os doentes com AlJ devem
sempre ser referenciados para uma unidade reumatologica especializada no tratamento de
criangas/adolescentes.

A seguranga e eficacia do Nordimet em criangas com < 3 anos de idade ndo foram ainda estabelecidas
(ver a sec¢do 4.4). Nao existem dados disponiveis.

Modo de administracio

Tem de ser explicitamente comunicado ao doente que o Nordimet é aplicado apenas uma vez por
semana. Recomenda-se que seja especificado um determinado dia da semana como o “dia para a
injecdo”.

O Nordimet destina-se a utilizagdo subcutanea (ver a secgdo 6.6.).

O medicamento destina-se apenas a uma unica utilizagao. A solugdo deve ser visualmente
inspecionada antes da utilizagdo. Apenas devem ser utilizadas solug¢des limpidas, praticamente isentas
de particulas.

Deve evitar-se qualquer contacto do metotrexato com a pele e as mucosas. Em caso de contaminagao,
as partes afetadas devem ser imediatamente lavadas com agua abundante (ver a secgdo 6.6).

Consulte o folheto informativo para obter instru¢des sobre como utilizar a caneta pré-cheia ou a
seringa pré-cheia.

4.3 Contraindicac¢oes

- Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes mencionados na sec¢ao 6.1.
- Compromisso hepatico grave se a bilirrubina sérica for > 5 mg/dl (85,5 umol/l) (ver a secgdo 4.2).
- Alcoolismo.

- Compromisso renal grave (depuragdo da creatinina inferior a 30 ml/min) (ver as secgdes 4.2 e 4.4).
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- Discrasias sanguineas pré-existentes, como hipoplasia da medula 6ssea, leucopenia,
trombocitopenia ou anemia significativa.

- Imunodeficiéncia.

- Infegdes cronicas, agudas ou graves como tuberculose e VIH.

- Estomatite, tlceras na cavidade oral e doencga gastrointestinal ulcerativa ativa conhecida.

- Gravidez e amamentagao (ver a seccao 4.6).

- Vacinagdo concomitante com vacinas ativas.

4.4 Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacao

Os doentes tém de ser claramente avisados de que a terapia tem de ser administrada uma vez por
semana e ndo todos os dias. A administragdo incorreta do metotrexato pode conduzir a reagdes
adversas graves ¢ até potencialmente letais. Os profissionais de saude e os doentes devem ser
instruidos de forma clara.

Os doentes a receber terapia devem ser adequadamente monitorizados, para que os sinais de possiveis
efeitos toxicos ou reagdes adversas possam ser prontamente identificados e avaliados.
Consequentemente, o metotrexato apenas deve ser administrado sob supervisao médica ou por
médicos com conhecimentos e experiéncia na utilizagao de terapéutica antimetabdlica.

Devido ao risco de reagdes toxicas graves ou mesmo fatais, os doentes devem ser rigorosamente
informados pelo médico acerca dos riscos (inclusive dos primeiros sinais e sintomas de toxicidade) e
das medidas de seguranca recomendadas. Devem ser informados da necessidade de procurarem
imediatamente assisténcia médica se ocorrerem sintomas de intoxica¢do, bem como da necessaria
monitorizagao subsequente dos sintomas de intoxicagdo (incluindo a realizagdo regular de analises
laboratoriais).

As doses superiores a 20 mg/semana podem estar associadas a um aumento significativo de
toxicidade, especialmente a supressdo hematopoiética.

Deve evitar-se o contacto da pele e mucosas com o metotrexato. Em caso de contaminacéo, as partes
afetadas devem ser lavadas com agua abundante.

Fertilidade e reproducao

Fertilidade

Tem sido relatado que o metotrexato causa oligospermia, disfungdo menstrual e amenorreia em seres
humanos, durante a administragdo e por um curto periodo apos a cessacdo da terapia, e que causa
compromisso da fertilidade, ao afetar a espermatogénese e oogénese durante o periodo de
administragdo. Estes efeitos parecem ser reversiveis apos a descontinuagdo da terapia.

Teratogenicidade — risco reprodutivo

O metotrexato provoca embriotoxicidade, aborto e malformagdes fetais em seres humanos. Por isso, os
possiveis riscos de efeitos sobre a reprodugao, aborto ¢ malformagdes congénitas devem ser discutidos
com as doentes em idade fértil (ver a secgdo 4.6). A auséncia de gravidez tem de ser confirmada antes
da utilizacdo do Nordimet. Se forem tratadas mulheres com potencial para engravidar, tém de ser
utilizados métodos contracetivos eficazes durante o tratamento e durante, pelo menos, seis meses apds
0 mesmo.

Relativamente a aconselhamento contracetivo para homens, consulte a secgio 4.6.

Exames e medidas de seguranca recomendadas

Antes de iniciar a terapia ou ao retomar a terapia apos um periodo de suspensdo

E necessaria a realizagio de hemograma completo com formula leucocitéria, plaquetas, enzimas
hepaticas, bilirrubina, albumina sérica, radiografia pulmonar e analises da fung@o renal. Em caso de
indicagao clinica, deve excluir-se a presenca de tuberculose e hepatite.




Durante a terapia

Os exames seguintes tém de ser realizados todas as semanas durante as primeiras duas semanas e,
depois, quinzenalmente durante um més; em seguida, dependendo da contagem leucocitaria e da
estabilidade do doente, pelo menos uma vez por més durante os seis meses seguintes e pelo menos
trimestralmente apos este periodo.

Deve ser considerado um aumento da frequéncia de monitorizagdo sempre que a posologia for
aumentada. Em particular, deve examinar-se a existéncia de sinais precoces de toxicidade a intervalos
curtos nos doentes idosos.

Exame de altera¢do nas mucosas da cavidade oral e garganta.

Hemograma completo com formula leucocitaria e plaquetas

A supressdo hematopoiética induzida pelo metotrexato pode ocorrer abruptamente e com posologias
aparentemente seguras. Na eventualidade de uma queda significativa de leucocitos ou plaquetas, o
tratamento tem de ser descontinuado imediatamente, devendo instituir-se terapéutica de recurso
adequada. Os doentes tém de ser instruidos para relatar todos os sinais e sintomas que sugiram infegao.
Nos doentes que estejam a receber concomitantemente medicagdo hemotoxica (por ex. leflunomida), a
féormula leucocitaria e as plaquetas devem ser cuidadosamente monitorizadas.

Andlises da fung¢do hepatica

O tratamento ndo deve iniciar-se ou deve ser descontinuado caso se detetem anomalias persistentes ou
significativas nas analises da funcao hepatica, em outros exames nao invasivos de fibrose hepatica ou
nas bidpsias hepaticas.

Tém sido relatados aumentos temporarios das transaminases para o dobro ou triplo do limite superior
dos intervalos normais em doentes com uma frequéncia de 13-20%. A elevagdo persistente nas
enzimas hepaticas e/ou a diminui¢do da albumina sérica podem indicar hepatotoxicidade grave. Na
eventualidade de um aumento persistente nas enzimas hepdticas, deve-se considerar a reducao da
posologia ou a descontinuagdo da terapia.

As alteracdes histologicas, a fibrose e, mais raramente, a cirrose hepatica podem néo ser precedidas
por analises da fungdo hepatica anomalas. Ha casos de cirrose com transaminases normais. Portanto,
para além de anélises da fun¢do hepdtica, devem-se considerar métodos de diagndstico ndo invasivos
para monitorizar o estado hepatico. A bidpsia hepatica deve ser considerada individualmente, tendo
em conta as comorbilidades, o historial clinico do doente ¢ os riscos relacionados com a bidpsia. Os
fatores de risco para hepatotoxicidade incluem antecedentes de consumo excessivo de alcool, elevagao
persistente das enzimas hepaticas, antecedentes de doenga hepatica, historia familiar de doencas
hepaticas hereditarias, diabetes mellitus, obesidade e contacto anterior com medicamentos ou quimicos
hepatotdxicos e tratamento prolongado com metotrexato.

Nao devem ser administrados outros farmacos hepatotoxicos durante o tratamento com metotrexato, a
nao ser que sejam claramente necessarios. O consumo de alcool deve ser evitado (ver as sec¢des 4.3 e
4.5). Deve ser efetuada a monitorizagao atenta das enzimas hepdaticas em doentes que estejam a tomar
concomitantemente outros farmacos hepatotoxicos.

Deve exercer-se um cuidado acrescido em doentes com diabetes mellitus insulinodependentes, uma
vez que, durante a terapia com metotrexato, se desenvolveu cirrose hepatica em casos isolados sem
qualquer elevagdo das transaminases.

Funcao renal

A funcao renal deve ser monitorizada através de analises da fungdo renal e analise da urina (ver as
seccoes 4.2 e 4.3). Se a creatinina sérica aumentar, a posologia deve ser reduzida. Uma vez que o
metotrexato ¢ predominantemente excretado pela via renal, podem esperar-se concentragdes mais
elevadas nos casos de compromisso renal, que podem resultar em reagoes adversas graves. Em casos
de possivel compromisso renal (por ex. em doentes idosos), é necessaria uma monitorizagao mais
atenta. Esta indicagdo aplica-se particularmente a coadministracdo de farmacos que afetam a excregao



do metotrexato, provocam lesdes renais (por ex. AINEs) ou que podem conduzir a perturbacdes
hematopoiéticas. Nos doentes com comprometimento da fung¢ao renal, ndo se recomenda a
administragdo concomitante de AINEs. A desidratagdo pode igualmente potenciar a toxicidade do
metotrexato.

Avaliagdo do sistema respiratorio

Questionar o doente acerca de possiveis disfungdes pulmonares; se necessario, realizar teste a funcdo
pulmonar. Pode ocorrer uma pneumonite intersticial cronica ou aguda, frequentemente associada a
eosinofilia no sangue, tendo sido relatadas mortes. Os sintomas incluem tipicamente dispneia, tosse
(especialmente tosse seca ndo produtiva), dor toracica e febre e devem ser monitorizados no doente em
cada consulta de acompanhamento. Os doentes devem ser informados sobre o risco de pneumonite e
aconselhados a procurar o seu médico imediatamente, caso desenvolvam sintomas de tosse persistente
ou dispneia.

Adicionalmente, tem sido notificada hemorragia pulmonar alveolar com metotrexato utilizado em
indicag¢des reumatologicas e outras relacionadas. Este acontecimento pode também estar associado
com vasculite e outras comorbilidades. Quando se suspeita de hemorragia alveolar pulmonar, deve ser
considerada imediatamente a realizacdo de exames complementares para confirmar o diagnostico.

O metotrexato deve ser descontinuado em doentes com sintomas pulmonares, devendo ser efetuada
uma investigacdo rigorosa (incluindo radiografia pulmonar) para excluir a presenga de infegdo e
tumores. Se existir suspeita de doenca pulmonar induzida pelo metotrexato, deve iniciar-se tratamento
com corticosteroides e o tratamento com metotrexato ndo deve ser retomado.

As doencas pulmonares induzidas pelo metotrexato nem sempre provaram ser totalmente reversiveis.

Os sintomas pulmonares requerem um diagndstico rapido e a descontinuacao da terapia de
metotrexato. As doengas pulmonares induzidas pelo metotrexato, como a pneumonite, podem ocorrer
de forma aguda em qualquer momento da terapia, nem sempre provaram ser totalmente reversiveis e
tém sido relatadas com todas as posologias (inclusive com posologias reduzidas de 7,5 mg/semana).

Durante a terapia com metotrexato, podem ocorrer infe¢des oportunistas, incluindo pneumonia por
prneumocystis jiroveci, com possivel desfecho fatal. Se um doente apresentar sintomas pulmonares,
deve ser tida em conta a possibilidade de pneumonia por preumocystis jiroveci.

E necessario um cuidado especial nos doentes com comprometimento da fun¢do pulmonar.

Medidas gerais de seguranca

O metotrexato pode, devido ao seu efeito sobre o sistema imunitario, comprometer a resposta as
vacinagdes e interferir com o resultado dos testes imunoldgicos. A inoculagdo simultanea com vacinas
vivas ndo pode ser efetuada durante a terapéutica.

Deve haver um cuidado particular na presenca de infegdes cronicas inativas (por ex. herpes zoster,
tuberculose, hepatite B ou C) devido a uma possivel ativacao.

Podem surgir linfomas malignos em doentes que estio a receber uma dose reduzida de metotrexato;
neste caso, o metotrexato tem de ser descontinuado. Se os linfomas néo regredirem espontaneamente,
€ necessario iniciar terapia citotoxica.

Nos doentes com acumulagao patoldgica de liquidos em cavidades corporais (“terceiro espago’), como
ascites ou efusdes pleurais, a semivida de eliminacdo plasmatica do metotrexato ¢ prolongada. As
efusdes pleurais e ascites devem ser drenadas antes do inicio do tratamento com metotrexato.

As doengas que conduzam a desidratagdo, como os vomitos, a diarreia ou a estomatite, podem
aumentar a toxicidade do metotrexato devido aos niveis elevados da substancia ativa. Nestes casos a
utilizacdo do metotrexato deve ser interrompida até os sintomas cessarem.



A diarreia e a estomatite ulcerativa podem ser efeitos toxicos e requerem a interrupcéo da terapéutica;
caso contrario, podem ocorrer enterite hemorragica e morte por perfuragdo intestinal.

Se ocorrer hematémese, coloragdo escura das fezes ou presenga de sangue nas fezes, a terapéutica tem
de ser interrompida.

Leucoencefalopatia multifocal progressiva (LMP)

Foram notificados casos de leucoencefalopatia multifocal progressiva (LMP) em doentes a receber
metotrexato, principalmente em associagdo com outros medicamentos imunossupressores. A LMP
pode ser fatal e deve ser tida em consideragdo no diagnéstico diferencial em doentes imunodeprimidos
que apresentem aparecimento ou agravamento de sintomas neurologicos.

Os preparados vitaminicos ou outros produtos contendo 4cido folico, &cido folinico ou seus derivados
podem diminuir a eficacia do metotrexato.

Nao se recomenda a utilizagdo em criangas com < 3 anos de idade por ndo existirem dados suficientes
sobre a eficacia e seguranga nesta populagao. (ver a sec¢ao 4.2).

Fotossensibilidade

Foi observada fotossensibilidade manifestada por uma reacdo exagerada de queimadura solar em
determinadas pessoas que tomam metotrexato (consulte a seccdo 4.8). A exposicgdo a luz solar intensa
ou aos raios UV deve ser evitada, exceto por indicagdo médica. Os doentes devem usar protecdo solar
adequada para se protegerem da luz solar intensa.

A dermatite induzida por radiagdo e as queimaduras solares podem reaparecer durante a terapéutica
com metotrexato (reacdes de memoria). As lesdes psoriaticas podem exacerbar-se com a exposi¢do a
radiagdo UV e a administracao simultdnea de metotrexato.

Existem relatos de que a administragdo concomitante de antagonistas dos folatos, como trimetoprim
/sulfametoxazol, causou uma pancitopenia megaloblastica aguda em casos raros.

Foram relatadas encefalopatia / leucoencefalopatia em doentes oncoldgicos a receber terapia de
metotrexato, ndo podendo ser excluidas relativamente a terapias com metotrexato em indicagdes nao
oncologicas.

Teor de s6dio
Este farmaco contém menos de 1 mmol (23 mg) de sodio por dose, o que significa que é
essencialmente “isento de sodio”.

4.5 Interacoes medicamentosas e outras formas de interacao

AINESs. incluindo 4cido salicilico

Em experiéncias com animais, os AINEs, inclusive o acido salicilico, provocaram uma redugao na
secre¢do tubular do metotrexato e, consequentemente, um aumento dos seus efeitos toxicos. No
entanto, em estudos clinicos no ambito dos quais foram administrados AINEs e acido salicilico como
farmacos concomitantes a doentes com artrite reumatoide, ndo se observou qualquer aumento de
reacdes adversas. O tratamento da artrite reumatoide com estes medicamentos pode ser continuado
durante uma terapéutica de baixa dosagem de metotrexato, mas apenas sob supervisdo médica
proxima.

Hepatotoxicidade

O consumo regular de alcool e a administra¢ao adicional de farmacos hepatotoxicos aumentam a
probabilidade de efeitos hepatotoxicos provocados pelo metotrexato. O consumo de alcool tem de ser
evitado durante o tratamento com metotrexato.

Os doentes que estejam a receber farmacos potencialmente hepatotoxicos e hemotoxicos durante a
terapéutica de metotrexato (por ex. leflunomida, azatioprina, sulfassalazina e retinoides) devem ser
monitorizados de perto para dete¢dao de um possivel acréscimo da hepatotoxicidade.
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Farmacos hemotoxicos

A administragdo de farmacos hemotoxicas adicionais aumenta a probabilidade de ocorréncia de
reacdes adversas hemotoxicas ao metotrexato. A administracdo concomitante de metamizol e
metotrexato pode aumentar o efeito hemotoxico do metotrexato, principalmente em doentes idosos.
Consequentemente, a coadministracdo deve ser evitada.

Interagdes farmacocinéticas
Devem ser consideradas as interagdes farmacocinéticas entre o metotrexato, os anticonvulsivantes
(niveis reduzidos de metotrexato no sangue) e o 5-fluorouracil (aumento do t,, do S-fluorouracil).

Alteracdes na biodisponibilidade do metotrexato

Os salicilatos, a fenilbutazona, a fenitoina, os barbitaricos, os calmantes, os contracetivos orais, as
tetraciclinas, os derivados da amidopirina, as sulfonamidas e o acido p-aminobenzoéico deslocam o
metotrexato da ligagcdo a albumina sérica e aumentam assim a sua biodisponibilidade (aumento
indireto da dose). A probenecida e os acidos organicos fracos podem igualmente reduzir a secre¢ao
tubular do metotrexato e causar também o aumento indireto das doses.

Antibioticos como a penicilina, os glucopéptidos, as sulfonamidas, a ciprofloxacina e a cefalotina
podem, em casos individuais, reduzir a depuragdo renal do metotrexato, de maneira que podem ocorrer
concentragdes séricas acrescidas de metotrexato com toxicidade hematologica e gastrointestinal
simultanea.

Os antibioticos orais, como as tetraciclinas, o cloranfenicol e os antibioticos de largo espetro ndo
absorviveis podem reduzir a absorgao intestinal do metotrexato ou interferir na circulagao entero-
hepatica, devido a inibigdo da flora intestinal ou supressao do metabolismo bacteriano.

A colestiramina pode aumentar a eliminagao nio renal do metotrexato, interrompendo a circulacdo
entero-hepatica. O atraso na depuracdo do metotrexato deve ser considerado em combinag@o com
outros farmacos citostaticos.

A coadministracdo de inibidores da bomba de protdes, como o omeprazol ou o pantoprazol pode
originar interagdes: a administragdo concomitante de metotrexato e omeprazol originou um atraso na
eliminacdo renal do metotrexato. Em combinac¢do com o pantoprazol, a elimina¢do renal inibida do
metabolito 7-hidroximetotrexato, com mialgia e arrepios, foi relatada num so caso.

Substancias que podem ter efeitos adversos na medula éssea

Caso o doente seja submetido a (pré-) tratamento com substancias que possam ter efeitos adversos
sobre a medula 6ssea (por ex. sulfonamidas, trimetoprim-sulfametoxazol, cloranfenicol,
pirimetamina), a possibilidade de distirbios hematopoiéticos acentuados deve ser considerada.

Metabolismo dos folatos

A coadministragdo de farmacos que provocam deficiéncia de folatos (por ex. sulfonamidas,
trimetoprim-sulfametoxazol) pode originar um aumento na toxicidade do metotrexato. Deve usar-se de
particular cuidado na presenga de um défice pré-existente de acido folico.

Por outro lado, a administracdo concomitante de acido folinico contendo farmacos ou de preparados
vitaminicos, contendo acido folico ou derivados, pode comprometer a eficacia do metotrexato.

A utilizagdo de protoxido de azoto potencia o efeito do metotrexato sobre o metabolismo dos folatos,
provocando uma toxicidade acrescida, por exemplo mielossupressao e estomatite graves e
imprevisiveis. Embora este efeito possa ser reduzido pela administragdo de folinato de calcio, a
utilizacdo concomitante de metotrexato e protdxido de azoto deve ser evitada.

Embora a combinagdo do metotrexato e da sulfassalazina possa aumentar a eficacia do metotrexato
através da inibigdo da sintese do acido folico associada a sulfassalazina, podendo assim conduzir a um
risco acrescido de reagdes adversas, estas apenas foram observadas em doentes isolados no contexto
de varios ensaios.
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Outros agentes antirreumaticos

Nao se prevé geralmente qualquer aumento na toxicidade do metotrexato quando o metotrexato ¢
usado concomitantemente com outros agentes antirreumaticos (por ex. compostos do ouro,
penicilamina, hidroxicloroquina, sulfassalazina, azatioprina).

Ciclosporina
A ciclosporina pode potenciar a eficacia e toxicidade do metotrexato. Ha um risco acrescido de

disfuncao renal. Adicionalmente, € biologicamente plausivel a ocorréncia de imunossupressao
excessiva e das complicagdes associadas.
Teofilina e cafeina

O metotrexato pode reduzir a depuracao da teofilina. Por isso, os niveis de teofilina do sangue devem
ser monitorizados durante a administragdo concomitante de metotrexato.

O consumo excessivo de bebidas com cafeina ou teofilina (café, refrigerantes com cafeina, ché preto)
deve ser evitado durante a terapéutica com metotrexato, uma vez que a eficacia do metotrexato pode
diminuir devido a possivel interagdo entre o metotrexato e as metilxantinas nos recetores da adenosina.

Leflunomida

A utilizagdo combinada de metotrexato e leflunomida pode aumentar o risco de pancitopenia. O
metotrexato conduz a niveis plasmaticos acrescidos de mercaptopurinas. Assim, a combinagdo destes
pode exigir um ajuste posologico.

Medicamentos imunomoduladores
Particularmente, no caso de cirurgias ortopédicas em que a suscetibilidade a infecao é elevada, uma
combinacdo de metotrexato com fairmacos imunomoduladores tem de ser usada com cautela.

Radioterapia
A radioterapia durante a utilizacdo do metotrexato pode aumentar o risco de necrose dssea ou dos

tecidos moles.

Vacinas

Devido ao seu possivel efeito sobre o sistema imunitario, o metotrexato pode falsificar os resultados
de analises e vacinas (procedimentos imunoldgicos para registar a reagdo imune). Durante a terapia
com metotrexato nao pode ser efetuada a inoculagdo simultanea de vacinas vivas (ver as secgdes 4.3 e
4.4).

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento

Mulheres em idade fértil / contrace¢@o em mulheres

As mulheres ndo podem engravidar durante a terapéutica com metotrexato e t€ém de usar um método
contracetivo eficaz durante o tratamento com metotrexato e pelo menos até 6 meses depois do
tratamento (ver a sec¢do 4.4). Antes de iniciarem a terapia, as mulheres em idade fértil t€ém de ser
informadas do risco de malformagdes associadas ao metotrexato, tendo de excluir-se definitivamente
qualquer gravidez em curso, tomando-se medidas adequadas, por ex., um teste de gravidez. Durante o
tratamento, os testes de gravidez devem ser repetidos conforme os requisitos clinicos (por ex., apos
qualquer interrupgdo na contrace¢@o). As doentes em idade fértil tém de receber aconselhamento sobre
prevencdo e planeamento de gravidez.

Contracecdo nos homens

Desconhece-se se 0 metotrexato esta presente no sémen. Os estudos em animais demonstraram
genotoxicidade, pelo que o risco de efeitos genotoxicos sobre células de esperma ndo pode ser
completamente excluido. Evidéncias clinicas limitadas ndo indicam um risco acrescido de
malformacdes ou aborto apos exposicdo paterna a doses reduzidas de metotrexato (menos de 30
mg/semana). Para doses superiores, ndo existem dados suficientes para calcular os riscos de
malformagdes ou aborto apds exposicao paterna.
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Por precaugdo, recomenda-se que os doentes sexualmente ativos ou respetivas parceiras utilizem
medidas contracetivas adequadas durante o tratamento do doente e, pelo menos, durante 3 meses apos
a cessagdo do tratamento com metotrexato. Os homens ndo devem doar sémen durante a terapia ou
durante 3 meses apos a descontinuagdo do metotrexato.

Gravidez

O metotrexato esta contraindicado durante a gravidez em indicagdes ndo oncoldgicas (ver a sec¢ao
4.3). Se a gravidez ocorrer durante o tratamento com metotrexato e até seis meses depois, deve ser
facultado aconselhamento médico relativamente ao risco de efeitos nocivos para a crianga associados
ao tratamento, devendo ser efetuadas ecografias para confirmar o desenvolvimento fetal normal. Nos
estudos com animais, o0 metotrexato demonstrou toxicidade reprodutiva, especialmente durante o
primeiro trimestre (ver a sec¢ao 5.3). O metotrexato demonstrou ter efeitos teratogénicos em seres
humanos; t€m sido relatados casos de morte fetal e/ou anomalias congénitas (por ex., craniofaciais,
cardiovasculares e relacionadas com o sistema nervoso central e os membros).

O metotrexato ¢ um elemento teratogénico potente em seres humanos, com um risco acrescido de
aborto espontaneo, restricdo ao crescimento intra-uterino ¢ malformagdes congénitas no caso de
exposicao durante a gravidez.

Foram relatados abortos espontaneos em 42,5% das gravidas expostas a tratamento com doses
reduzidas de metotrexato (menos de 30 mg/semana), comparativamente com um indice relatado de
22,5% em doentes com a mesma doenga tratadas com outros medicamentos que ndo o metotrexato.

Ocorreram deficiéncias congénitas graves em 6,6% dos nados-vivos em mulheres expostas a
tratamento com doses reduzidas de metotrexato (menos de 30 mg/semana) durante a gravidez,
comparativamente com cerca de 4% dos nados-vivos em doentes com a mesma doenga tratadas com
outros medicamentos que ndo o metotrexato.

Nao estdo disponiveis dados suficientes em relag@o a exposicdo ao metotrexato durante a gravidez em
doses superiores a 30 mg/semana, mas esperam-se indices superiores de abortos espontaneos e
malformagdes congénitas.

Quando o metotrexato foi descontinuado antes da concegao, foram relatadas gravidezes normais.

Amamentacdo
Uma vez que o metotrexato ¢ transferido para o leite humano e pode provocar toxicidade em criancas

amamentadas, o tratamento esta contraindicado durante a amamentagdo (ver a secgdo 4.3). Se for
necessaria a utilizagdo do metotrexato durante a amamentagdo, esta deve ser interrompida antes do
tratamento.

Fertilidade

O metotrexato afeta a espermatogénese e oogénese e pode diminuir a fertilidade. Em seres humanos,
existem relatos de oligospermia, disfungdo menstrual e amenorreia causados pelo metotrexato.
Aparentemente, na maioria dos casos, estes efeitos sdo reversiveis apos a descontinuacgdo da terapia.

4.7 Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Os efeitos do Nordimet sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas sdo reduzidos. Durante o
tratamento podem ocorrer sintomas relacionados com o sistema nervoso central (SNC), como fadiga e
confusao.

4.8 Efeitos indesejaveis

Resumo do perfil de seguranga

As reagdes adversas mais graves ao metotrexato incluem supressdo hematopoiética, toxicidade
pulmonar, hepatotoxicidade, toxicidade renal, neurotoxicidade, fenomenos tromboembolicos, choque
anafilatico e sindrome de Stevens-Johnson.
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As reacdes adversas mais frequentemente observadas (muito frequentes) ao metotrexato incluem
doengas gastrointestinais (por ex. estomatite, dispepsia, dores abdominais, nauseas, perda de apetite) e
anomalias nas analises da fung@o hepatica (por ex. aumento da alanina aminotransferase (ALAT),
aspartato aminotransferase (ASAT), bilirrubina, fosfatase alcalina). Outras rea¢des adversas que
ocorrem frequentemente (frequentes) sdo a leucopenia, a anemia, a trombopenia, cefaleias, cansaco,
sonoléncia, pneumonia, alveolite/pneumonite intersticiais frequentemente associadas a eosinofilia,
ulceragdo oral, diarreia, exantema, eritema e prurido.

A reagdo adversa mais relevante é a supressdo do sistema hematopoiético e doengas gastrointestinais.

Lista de reacdes adversas

As frequéncias sao definidas nos termos da conveng¢ao seguinte:

muito frequentes (>1/10) frequentes (>1/100, <1/10), pouco frequentes (>1/1.000, <1/100), raros
(>1/10.000, <1/1.000), muito raros (<1/10.000), desconhecidos (ndo pode ser calculado a partir dos
dados disponiveis). Dentro de cada grupo de frequéncia, as reagdes adversas sdo apresentadas por
ordem decrescente de gravidade.

Infecoes e infestacoes
Pouco frequentes: faringite.
Raros: infecdo (incl. reativagdo de infecdo cronica inativa), sépsis, conjuntivite.

Neoplasias benignas, malignas e ndo especificadas (incluindo quistos e polipos)
Muito raros: linfoma (ver “descri¢do” a seguir)

Doencas do sangue e do sistema linfatico

Frequentes: leucopenia, anemia, trombopenia.

Pouco frequentes: pancitopenia.

Muito raros: agranulocitose, surtos graves de depressdo da medula dssea, doengas linfoproliferativas
(consulte a “descricdo” que se segue).

Desconhecidos: eosinofilia.

Doencas do sistema imunitdrio
Raros: reagdes alérgicas, choque anafilatico, hipogamaglobulinemia.

Doencas do metabolismo e da nutri¢do
Pouco frequentes: precipitagdo da diabetes mellitus.

Perturbacoes do foro psiquiatrico
Pouco frequentes: depressao, confusao.
Raros: alteragdes de humor.

Doencas do sistema nervoso

Frequentes: cefaleias, cansaco, sonoléncia.

Pouco frequentes: tonturas.

Muito raros: dor, astenia muscular, parestesia/hipoestesia, alteragdes no paladar (paladar metalico),
convulsdes, meningismo, meningite assética aguda, paralisia.

Desconhecidos: encefalopatia/ leucoencefalopatia.

Afecées oculares
Raros: perturbagdes da visdo.
Muito raros: comprometimento da visdo, retinopatia.

Cardiopatias
Raros: pericardite, efusdo pericardica, tamponamento pericardico.

Vasculopatias
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Raros: hipotenséo, fenomenos tromboembolicos.

Doencas respiratorias, tordcicas e do mediastino

Frequentes: pneumonia, alveolite/pneumonite intersticiais frequentemente associadas a eosinofilia.
Sintomas indicadores de lesdes pulmonares potencialmente graves (pneumonite intersticial): tosse seca
ndo produtiva, falta de ar e febre.

Raros: fibrose pulmonar, pneumonia por Pneumocystis jiroveci, falta de ar ¢ asma bronquica, efusdo
pleural.

Desconhecidos: epistaxia, hemorragia pulmonar alveolar.

Doencas gastrointestinais

Muito frequentes: estomatite, dispepsia, nausea, perda de apetite, dor abdominal.
Frequentes: ulceras orais, diarreia.

Pouco frequentes: tlceras e hemorragias gastrointestinais, enterite, vomitos, pancreatite.
Raros: gengivite.

Muito raros: hematémese, hematorreia, megacdlon toxico.

Afecoes hepatobiliares (ver a seccdo 4.4)

Muito frequentes: analises anomalas da fung@o hepatica (valores aumentados de transaminases
(ALAT, ASAT), fosfatase alcalina e bilirrubina).

Pouco frequentes: cirrose, fibrose e figado “gordo” (degeneracao), diminui¢ao da albumina sérica.
Raros: hepatite aguda.

Muito raros: compromisso hepatico.

Afecoes dos tecidos cutaneos e subcutaneos

Frequentes: exantema, eritema, prurido.

Pouco frequentes: reagdes de fotossensibilidade, perda de cabelo, aumento dos nddulos reumaticos,
ulceragdo da pele, herpes zoster, vasculite, erupg¢oes herpetiformes da pele, urticaria.

Raros: aumento da pigmentagao, acne, petéquias, equimoses, vasculite alérgica.

Muito raros: sindrome de Stevens-Johnson, necrolise epidérmica toxica (sindrome de Lyell), aumento
das alteracdes pigmentares das unhas, paroniquia aguda, furunculose, telangiectasia.

Desconhecidos: exfoliagdo da pele/dermatite exfoliativa.

Afecoes musculoesqueléticas e dos tecidos conjuntivos

Pouco frequentes: artralgia, mialgia, osteoporose.

Raros: fratura de esforco.

Desconhecidos: osteonecrose do maxilar (decorrente de doencas linfoproliferativas)

Doencas renais e urinarias

Pouco frequentes: inflamagao e ulceracao da bexiga, compromisso renal, perturba¢do da micgao.
Raros: compromisso renal, oliguria, anuria, alteragdes nos eletrolitos.

Desconhecidos: proteintria.

Doencas dos orgdos genitais e da mama

Pouco frequentes: inflamacao e ulceragdo da vagina.

Muito raros: perda de libido, impoténcia, ginecomastia, oligospermia, perturba¢des na menstruagao,
corrimento vaginal.

Perturbacoes gerais e alteracoes no local de administracdo
Raros: febre, complicagdes na cicatrizagdo de feridas.
Desconhecidos: astenia, necrose no local da inje¢do, edema.

Descricdo das reacoes adversas selecionadas

Linfoma/Doengas linfoproliferativas
Tém sido relatados casos individuais de linfoma e outras doengas linfoproliferativas que se resolveram
numa série de casos depois de descontinuado o tratamento com metotrexato.
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A ocorréncia e grau de gravidade dos efeitos indesejaveis dependem do nivel posologico e da
frequéncia de administragdo. No entanto, como os efeitos indesejaveis graves podem ocorrer mesmo
com doses mais reduzidas, ¢ indispensavel que os doentes sejam regularmente monitorizados pelo
médico a intervalos curtos.

Apenas foram observadas reagdes cutineas localizadas e ligeiras (como sensagao de ardor, eritema,
inchaco, descoloracdo, prurido, comichdo intensa, dor) com a utilizagdo subcutanea, diminuindo
durante a terapia.

Notificacdo de suspeitas de reacdes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacdes adversas apos a autorizacdo do medicamento é importante, uma
vez que permite uma monitorizagao continua da relacao beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de saude que notifiquem quaisquer suspeitas de reagdes adversas através do sistema
nacional de notificagdo referido no_Apéndice V.

4.9 Sobredosagem

Sintomas de sobredosagem

Os efeitos toxicos adversos do metotrexato afetam principalmente os sistemas hematopoiético e
gastrointestinal. Os sintomas incluem leucocitopenia, trombocitopenia, anemia, pancitopenia,
neutropenia, depressdo da medula 6ssea, mucosite, estomatite, ulceras orais, nauseas, vomitos,
ulceragdo gastrointestinal e hemorragias gastrointestinais. Alguns doentes ndo exibiram sinais de
sobredosagem. Nao existem relatos de mortes provocadas por sépsis, choque sético, faléncia renal e
anemia aplastica.

Tratamento da sobredosagem

O folinato de célcio ¢ o antidoto especifico para neutralizar os efeitos toxicos adversos do metotrexato.
Na eventualidade de uma sobredosagem acidental, deve ser administrada uma dose de folinato de
calcio igual ou superior a dose excessiva de metotrexato, por via intravenosa ou intramuscular, no
espaco de 1 hora, continuando o doseamento até o nivel sérico de metotrexato baixar para menos de
107 mol/l.

Na eventualidade de uma sobredosagem massiva, pode ser necessaria hidratacao e alcalinizacdo da
urina para impedir a precipitacdo do metotrexato e/ou dos seus metabolitos no interior dos tibulos
renais. Nem a hemodialise nem a dialise peritoneal demonstraram melhorar a eliminag@o do
metotrexato. Registou-se uma depuracdo eficaz do metotrexato com hemodialise aguda e intermitente,
usando um dialisador de elevado fluxo.

Nos doentes com artrite reumatoide, artrite idiopatica juvenil poliarticular, artrite psoriatica ou
psoriase em placas, a administragao de acido folico ou folinico pode reduzir a toxicidade do
metotrexato (sintomas gastrointestinais, inflamag@o da mucosa oral, perda capilar e aumento das
enzimas hepaticas) (ver a secgdo 4.5). Antes da utilizagdo dos produtos com acido folico, recomenda-
se a monitorizagao dos niveis de vitamina B2, uma vez que o acido folico pode ocultar a deficiéncia ja
existente de vitamina B),, particularmente em adultos com mais de 50 anos de idade.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propriedades farmacodinimicas

Grupo farmacoterap€utico: imunossupressores, outros imunossupressores. Codigo ATC: L04AX03

Mecanismo de acao

O metotrexato ¢ um antagonista do acido folico que pertence a classe dos medicamentos citotoxicos
conhecidos como antimetabolitos. Atua pela inibi¢do competitiva da enzima dihidrofolato redutase,

inibindo assim a sintese do ADN. N3o esta ainda esclarecido se a eficacia do metotrexato no controlo
da psoriase, artrite psoriatica, poliartrite cronica e doenga de Crohn se deve a um efeito
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anti-inflamatdrio ou imunossupressor e em que medida um aumento induzido pelo metotrexato da
concentracao extracelular de adenosina nos locais inflamados contribui para estes efeitos.

Eficacia e seguranca clinica

Um estudo de injecdes semanais de metotrexato num grupo de doentes com doenga de Crohn cronica
ativa (apesar de pelo menos trés meses de terapéutica com prednisona) demonstrou que o metotrexato
foi mais eficaz do que o placebo na melhoria dos sintomas e na redugdo da necessidade de prednisona.
Um total de 141 doentes foram aleatoriamente distribuidos numa proporg¢ao de 2:1 para receberem
metotrexato (25 mg por semana) ou placebo. Apds 16 semanas, 37 doentes (39,4%) estavam em
remissdo clinica no grupo do metotrexato, comparativamente com 9 doentes (19,4%, p=0,025) no
grupo do placebo. Os doentes no grupo do metotrexato receberam menos prednisona em geral e a sua
pontuagio média no Indice de Atividade da Doenga de Crohn (Crohn’s Disease Activity Index) foi
significativamente inferior em relagdo a dos doentes no grupo do placebo (p=0,026 ¢ p=0,002,
respetivamente). [Feagan et al. (1995)]

Um estudo com doentes que tinham entrado em remissdo apds 16 a 24 semanas de tratamento com

25 mg de metotrexato demonstrou que uma dose reduzida de metotrexato mantém a remissdo. Os
doentes foram aleatoriamente distribuidos pelo grupo que recebeu metotrexato com uma posologia de
15 mg .M. uma vez por semana ou pelo grupo que recebeu placebo durante 40 semanas. Na semana
40, 26 doentes (65%) encontravam-se em remissao no grupo do metotrexato ¢ menos necessitavam de
prednisona por recidiva (28%), comparativamente com o grupo do placebo (39%; p=0,04 ¢ 58%,
p=0,01, respetivamente). [ Feagan et al. (2000)]

Os acontecimentos adversos observados nos estudos efetuados com metotrexato para a doenga de
Crohn em doses cumulativas ndo demonstraram um perfil de seguranga diferente do metotrexato em
relagdo ao perfil ja conhecido. Por isso, com a utilizagdo do metotrexato para o tratamento da doenca
de Crohn, tém de se tomar precaugdes semelhantes as que sdo tomadas em outras indicagdes do
metotrexato para doengas reumaticas e ndo reumaticas (ver as seccoes 4.4 € 4.6).

5.2 Propriedades farmacocinéticas

Absorcao
Apos administragdo oral, o metotrexato ¢ absorvido a partir do trato gastrointestinal. Quando

administrado em doses reduzidas (7,5 mg/m* a 80 mg/m? de superficie corporal), o metotrexato possui
uma biodisponibilidade média de cerca de 70%, embora sejam possiveis variagdes interindividuais e
intraindividuais consideraveis (25-100%). As concentragdes de pico no plasma sdo atingidas no
espaco de 1-2 horas. As administragdes subcutanea, intravenosa e intramuscular demonstraram uma
biodisponibilidade semelhante.

Distribui¢do

Cerca de 50% do metotrexato liga-se as proteinas séricas. Depois de distribuido pelos tecidos
corporais, podem encontrar-se concentragdes elevadas particularmente no figado, rins e bago, sob a
forma de poliglutamatos, que podem ficar ai retidos durante semanas ou meses. Quando
administrado em pequenas doses, 0 metotrexato passa para os fluidos corporais em quantidades
minimas; com doses elevadas (300 mg/kg de peso corporal), tém sido medidas concentragdes entre 4
e 7 pg/ml nos fluidos corporais. A semivida terminal é de 6-7 horas com variagdo consideravel (3-17
horas). A semivida pode ser prolongada até 4 vezes o valor normal em doentes com terceiros espagos
de distribuicao (efusdo pleural, ascite).

Biotransformacao
Aproximadamente 10% do metotrexato administrado ¢ metabolizado intra-hepaticamente. O principal
metabolito é o 7-hidroximetotrexato.

Eliminacio

A excrecdo tem lugar, principalmente sob a forma inalterada, sendo maioritariamente renal, por via de
filtracdo glomerular e por secregdo ativa nos tubulos proximais. Aproximadamente 5-20% do
metotrexato ¢ 1-5% do 7-hidroximetotrexato sdo eliminados pela bilis. Verifica-se um acentuado fluxo
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sanguineo enterohepatico.

Em caso de compromisso renal, a eliminagdo sofre um atraso significativo. Desconhece-se o efeito do
compromisso renal no processo de eliminagao.

O metotrexato passa a barreira placentaria em ratos € macacos.
5.3 Dados de seguranca pré-clinica
Toxicidade crénica

Os estudos de toxicidade cronica em ratinhos, ratos e cdes demonstraram efeitos toxicos sob a forma
de lesdes gastrointestinais, mielossupressao e hepatotoxicidade.

Potencial mutagénico e carcinogénico

Os estudos de longo prazo em ratos, ratinhos e hamsters ndo demonstraram qualquer evidéncia de um
potencial carcinogénico do metotrexato. O metotrexato induz mutagdes em genes € cromossomas tanto
in vitro como in vivo. Suspeita-se de um efeito mutagénico em seres humanos.

Toxicologia reprodutiva
Os efeitos teratogénicos foram identificados em quatro espécies (ratos, ratinhos, coelhos, gatos). Em
macacos rhesus nao ocorreram malformagdes comparaveis com os seres humanos.

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS
6.1 Lista dos excipientes

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio (para ajuste do pH)
Agua para preparagoes injetaveis

6.2 Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento ndo pode ser misturado com outros
medicamentos.

6.3 Prazo de validade
2 anos.
6.4 Precaucdes especiais de conservacio

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta pré-cheia ou a seringa pré-cheia dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

6.5 Natureza e contetido do recipiente

Caneta pré-cheia

Caneta pré-cheia com seringa de vidro de tipo I de 1 ml com agulha de aco inoxidavel fixada e
tampa/émbolo em borracha clorobutilica. As canetas pré-cheias contém 0,3 ml, 0,4 ml, 0,5 ml, 0,6 ml,
0,7 ml, 0,8 ml, 0,9 ml ou 1,0 ml de solugdo injetavel.

Cada embalagem contém 1 caneta pré-cheia e uma compressa embebida em alcool; as embalagens
multidose contém 4 (4 unidoses individuais ou 1 unidade com 4 unidoses) e 12 (3 unidades de 4
unidoses cada) canetas pré-cheias e 4 ¢ 12 compressas embebidas em alcool, respetivamente.

Seringa pré-cheia
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Seringa de vidro de tipo I de 1 ml com agulha de ago inoxidavel fixada, tampa/€mbolo em borracha
clorobutilica e uma protegao de agulha para impedir lesdes por picadas e a reutilizagdo. As seringas
pré-cheias contém 0,3 ml, 0,4 ml, 0,5 ml, 0,6 ml, 0,7 ml, 0,8 ml, 0,9 ml ou 1,0 ml de solugdo injetavel.
Cada embalagem contém 1 seringa pré-cheia e duas compressas embebidas em alcool; as embalagens
multidose contém 4 (4 unidoses) e 12 (12 unidoses) seringas pré-cheias e 8 e 24 compressas
embebidas em alcool, respetivamente.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.
6.6 Precaucdbes especiais de eliminacio e manuseamento

O manuseamento e eliminag@o tém de respeitar as exigéncias locais relativas a outras preparagdes
citotoxicas. As profissionais de saude que estejam gravidas ndo devem manusear nem administrar
metotrexato.

O metotrexato ndo deve entrar em contacto com a pele ou com mucosas. Na eventualidade de uma
contaminacdo, a area afetada tem de ser imediatamente lavada com agua abundante.

O Nordimet destina-se apenas a uma Unica utilizacdo e qualquer por¢do ndo utilizada da solugdo tem
de ser eliminada.

Qualquer medicamento nao utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais relativas a agentes citotoxicos.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

8. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Nordimet 7,5 mg solugdo injetdvel em caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/001- 1 caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/009 — multidoses: 4 (4 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias
EU/1/16/1124/057 - 4 canetas pré-cheias

EU/1/16/1124/058 — multidoses: 12 (3 unidades de 4 unidoses) canetas pré-cheias

Nordimet 10 mg solucio injetavel em caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/002 - 1 caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/011 — multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias
EU/1/16/1124/059 - 4 canetas pré-cheias

EU/1/16/1124/060 — multidose: 12 (3 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias

Nordimet 12,5 mg solucéo injetdvel em caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/003 - 1 caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/013 — multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias
EU/1/16/1124/061 - 4 canetas pré-cheias

EU/1/16/1124/062 — multidose: 12 (3 unidades de 4 unidoses) canetas pré-cheias

Nordimet 15 mg solu¢do injetdvel em caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/004 - 1 caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/015 — multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias
EU/1/16/1124/063 - 4 canetas pré-cheias
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EU/1/16/1124/064 — multidose: 12 (3 unidades de 4 unidoses) canetas pré-cheias

Nordimet 17,5 mg solucdo injetdvel em caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/005 - 1 caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/017 — multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias
EU/1/16/1124/065 - 4 canetas pré-cheias

EU/1/16/1124/066 — multidose: 12 (3 unidades de 4 unidoses) canetas pré-cheias

Nordimet 20 mg solugdo injetadvel em caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/006 - 1 caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/019 — multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias
EU/1/16/1124/067 - 4 canetas pré-cheias

EU/1/16/1124/068 — multidose: 12 (3 unidades de 4 unidoses) canetas pré-cheias

Nordimet 22.5 mg solucdo injetdvel em caneta pré-cheia
EU/1/16/1124/007 - 1 caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/021 — multidose: 4 (4 unidades de 1) canetas pré-cheias
EU/1/16/1124/069 - 4 canetas pré-cheias

EU/1/16/1124/070 — multidose: 12 (3 unidades de 4) canetas pré-cheias

Nordimet 25 mg solugfo injetadvel em caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/008- 1 caneta pré-cheia

EU/1/16/1124/023 — multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias
EU/1/16/1124/071 - 4 canetas pré-cheias

EU/1/16/1124/072 — multidose: 12 (3 unidades de 4 unidoses) canetas pré-cheias

Nordimet 7.5 mg solucédo injetavel em seringa pré-cheia

EU/1/16/1124/025 - 1 seringa pré-cheia

EU/1/16/1124/026 — multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias
EU/1/16/1124/049 — multidose: 12 (12 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias

Nordimet 10 mg solucio injetavel em seringa pré-cheia
EU/1/16/1124/028 - 1 seringa pré-cheia

EU/1/16/1124/029 — multidose: 4 (4 unidades de 1) seringas pré-cheias
EU/1/16/1124/050 — multidose: 12 (12 unidades de 1) seringas pré-cheias

Nordimet 12,5 mg solucdo injetdvel em seringa pré-cheia

EU/1/16/1124/031 - 1 seringa pré-cheia

EU/1/16/1124/032 — multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias
EU/1/16/1124/051 — multidose: 12 (12 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias

Nordimet 15 mg solu¢fo injetavel em seringa pré-cheia

EU/1/16/1124/034 - 1 seringa pré-cheia

EU/1/16/1124/035 — multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias
EU/1/16/1124/052 — multidose: 12 (12 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias

Nordimet 17,5 mg solucdo injetdvel em seringa pré-cheia

EU/1/16/1124/037 - 1 seringa pré-cheia

EU/1/16/1124/038 — multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias
EU/1/16/1124/053 — multidose: 12 (12 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias

Nordimet 20 mg solugdo injetavel em seringa pré-cheia

EU/1/16/1124/040 - 1 seringa pré-cheia

EU/1/16/1124/041 — multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias
EU/1/16/1124/054 — multidose: 12 (12 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias

Nordimet 22.5 mg solucdo injetavel em seringa pré-cheia
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EU/1/16/1124/043 - 1 caneta pré-cheia
EU/1/16/1124/044 — multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias
EU/1/16/1124/055 — multidose: 12 (12 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias

Nordimet 25 mg solucio injetavel em seringa pré-cheia

EU/1/16/1124/046 - 1 seringa pré-cheia

EU/1/16/1124/047 — multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias
EU/1/16/1124/056 — multidose: 12 (12 unidades de 1 unidose) seringas pré-cheias

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizagdo: 18 de agosto de 2016
Data da tltima renovagdo: 21 de junho de 2021

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

Estdo disponiveis informagoes detalhadas sobre este medicamento no sitio da Agéncia Europeia de
Medicamentos na Internet em (http://www.ema.europa.eu).
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ANEXO II

FABRICANTE RESPONSAVEL PELA LIBERTACAO DO LOTE

CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS AO
FORNECIMENTO E UTILIZACAO

OUTRAS CONDICOES E REQUISITOS DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS A UTILIZACAO
SEGURA E EFICAZ DO MEDICAMENTO
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A. FABRICANTE RESPONSAVEL PELA LIBERTACAO DO LOTE

Nome e endereco dos fabricantes responsaveis pela libertacdo do lote
Cenexi - Laboratoires Thissen S.A.

Rue de la Papyrée 2-6 Sever Pharma Solutions AB
B-1420 Braine-L’Alleud Agneslundsvagen 27
Bélgica P.O. Box 590

SE-201 25 Malmo, Suécia
FUJIFILM Diosynth Biotechnologies Denmark ApS
Biotek Allé 1
3400 Hillerad
Dinamarca

O folheto informativo que acompanha o medicamento tem de mencionar o nome e enderego do fabricante
responsavel pela libertacdo do lote em causa.

B. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E UTILIZACAO

Medicamento de receita médica restrita, de utilizagdo reservada a certos meios especializados (ver anexo I:
Resumo das Caracteristicas do Medicamento, sec¢do 4.2).

C. OUTRAS CONDICOES E REQUISITOS DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

e  Relatorios periodicos de seguranca

Os requisitos para a apresentagdo de relatorios periodicos de seguranga para este medicamento estao
estabelecidos na lista Europeia de datas de referéncia (lista EURD), tal como previsto nos termos do artigo
107¢(7) da diretiva 2001/83/CE e de quaisquer atualiza¢Ges subsequentes publicadas no portal europeu de
medicamentos.

D. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS A UTILIZACAO SEGURA E EFICAZ DO
MEDICAMENTO

e  Plano de gestiao do risco (PGR)

O Titular da AIM deve efetuar as atividades e as intervengdes de farmacovigilancia requeridas e detalhadas
no PGR apresentado no Médulo 1.8.2 da autorizagdo de introdugdo no mercado, e quaisquer atualizagdes
subsequentes do PGR que sejam acordadas.

Deve ser apresentado um PGR atualizado:
a pedido da Agéncia Europeia de Medicamentos;
° sempre que o sistema de gestdo do risco for modificado, especialmente como resultado da rececdo de

nova informagdo que possa levar a alteragdes significativas no perfil beneficio-risco ou como resultado
de ter sido atingido um objetivo importante (farmacovigilancia ou minimizagao do risco).

e  Obrigacao de concretizar as medidas de pdés-autorizacio
O Titular da Autorizagdo de Introducdo no Mercado devera completar, dentro dos prazos indicados, as
seguintes medidas:

Descricao Data limite

O titular da AIM deve implementar os questionarios de seguimento | A partir da data de notificacdo da
direcionados acordados para todos os erros de medicacao que decisdo da Comissao*
resultem em sobredosagem.

*Referral EMEA/H/A-31/1463
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ANEXO III

ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO
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A. ROTULAGEM
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 7,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,3 ml contém 7,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

7,5 mg/0,3 ml

1 caneta pré-cheia (0,3 ml) e 1 compressa de alcool

4 canetas pré-cheias (0,3 ml) e 4 compressas de alcool

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/001 1 caneta pré-cheia
EU/1/16/1124/057 4 canetas pré-cheias

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 7,5 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador Ginico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 7,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,3 ml contém 7,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

7,5 mg/0,3 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidoses individuais) canetas pré-cheias (0,3 ml) e 4 compressas de alcool
Embalagem multidose: 12 (3 unidades de 4 unidoses) canetas pré-cheias (0,3 ml) e 12 compressas de
alcool

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcuténea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
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Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/009 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/058 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 7,5 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tinico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 7,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia
metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,3 ml contém 7,5 mg de metotrexato (25 mg/ml).

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sodio
Agua para preparacgdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugéo injetavel

7,5 mg/0,3 ml

1 caneta pré-cheia (0,3 ml) e 1 compressa de alcool. Componente de uma embalagem multidose, ndo
pode ser vendido separadamente.

4 canetas pré-cheias (0,3 ml) e 4 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose,
nao pode ser vendido separadamente.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcuténea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
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Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/009 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/058 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 7,5 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

CANETA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 7,5 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

7,5 mg /0,3 ml

| 6.  OUTRAS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 10 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,4 ml contém 10 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

10 mg/0,4 ml

1 caneta pré-cheia (0,4 ml) e 1 compressa de alcool

4 canetas pré-cheias (0,4 ml) e 4 compressas de alcool

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/002 1 caneta pré-cheia
EU/1/16/1124/059 4 canetas pré-cheias

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 10 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador Ginico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 10 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,4 ml contém 10 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

10 mg/0,4 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidoses individuais) canetas pré-cheias (0,4 ml) e 4 compressas de alcool
Embalagem multidose: 12 (3 unidades de 4 unidoses) canetas pré-cheias (0,4 ml) e 12 compressas de
alcool

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcuténea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
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Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/011 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/060 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 10 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador inico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 10 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,4 ml contém 10 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

10 mg/0,4 ml

1 caneta pré-cheia (0,4 ml) e 1 compressa de alcool. Componente de uma embalagem multidose, ndo
pode ser vendido separadamente.

4 canetas pré-cheias (0,4 ml) e 4 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose,
ndo pode ser vendido separadamente.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/011 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/060 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 10 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

CANETA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 10 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

10 mg / 0,4 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 12,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,5 ml contém 12,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

12,5 mg/0,5 ml

1 caneta pré-cheia (0,5 ml) e 1 compressa de alcool

4 canetas pré-cheias (0,5 ml) e 4 compressas de alcool

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/003 1 caneta pré-cheia
EU/1/16/1124/061 4 canetas pré-cheias

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 12,5 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tinico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 12,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,5 ml contém 12,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

12,5 mg/0,5 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias (0,5 ml) e 4 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (3 unidades de 4 unidoses) canetas pré-cheias (0,5 ml) e 12 compressas de
alcool

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/013 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/062 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 12,5 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 12,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,5 ml contém 12,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

12,5 mg/0,5 ml

1 caneta pré-cheia (0,5 ml) e 1 compressa de alcool. Componente de uma embalagem multidose, ndo
pode ser vendido separadamente.

4 canetas pré-cheias (0,5 ml) e 4 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose,
ndo pode ser vendido separadamente.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/013 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/062 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 12,5 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

CANETA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 12,5 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

12,5 mg/ 0,5 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 15 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,6 ml contém 15 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

15 mg/0,6 ml

1 caneta pré-cheia (0,6 ml) e 1 compressa de alcool

4 canetas pré-cheias (0,6 ml) e 4 compressas de alcool

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.

46



Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/004 1 caneta pré-cheia
EU/1/16/1124/063 4 canetas pré-cheias

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 15 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador Ginico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 15 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,6 ml contém 15 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

15 mg/0,6 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias (0,6 ml) e 4 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (3 unidades de 4 unidoses) canetas pré-cheias (0,6 ml) e 12 compressas de
alcool

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/015 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/064 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 15 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 15 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,6 ml contém 15 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

15 mg/0,6 ml

1 caneta pré-cheia (0,6 ml) e 1 compressa de alcool. Componente de uma embalagem multidose, ndo
pode ser vendido separadamente.

4 canetas pré-cheias (0,6 ml) e 4 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose,
ndo pode ser vendido separadamente.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/015 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/064 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 15 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

CANETA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 15 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

15 mg /0,6 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 17,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,7 ml contém 17,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

17,5 mg/0,7 ml

1 caneta pré-cheia (0,7 ml) e 1 compressa de alcool

4 canetas pré-cheias (0,7 ml) e 4 compressas de alcool

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/005 1 caneta pré-cheia
EU/1/16/1124/065 4 canetas pré-cheias

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 17,5 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador Ginico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 17,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,7 ml contém 17,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

17,5 mg/0,7 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias (0,7 ml) e 4 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (3 unidades de 4 unidoses) canetas pré-cheias (0,7 ml) e 12 compressas de
alcool

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/017 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/066 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 17,5 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 17,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,7 ml contém 17,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugéo injetavel.

17,5 mg/0,7 ml

1 caneta pré-cheia (0,7 ml) e 1 compressa de alcool. Componente de uma embalagem multidose, ndo
pode ser vendido separadamente.

4 canetas pré-cheias (0,7 ml) e 4 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose,
ndo pode ser vendido separadamente.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/017 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/066 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 17,5 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

58



INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

CANETA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 17,5 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

17,5 mg /0,7 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 20 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,8 ml contém 20 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

20 mg/0,8 ml

1 caneta pré-cheia (0,8 ml) e 1 compressa de alcool

4 canetas pré-cheias (0,8 ml) e 4 compressas de alcool

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/006 1 caneta pré-cheia
EU/1/16/1124/067 4 canetas pré-cheias

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 20 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador Ginico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 20 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,8 ml contém 20 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

20 mg/0,8 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias (0,8 ml) e 4 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (3 unidades de 4 unidoses) canetas pré-cheias (0,8 ml) e 12 compressas de
alcool

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/019 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/068 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 20 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 20 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,8 ml contém 20 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

20 mg/0,8 ml

1 caneta pré-cheia (0,8 ml) e 1 compressa de alcool. Componente de uma embalagem multidose, ndo
pode ser vendido separadamente.

4 canetas pré-cheias (0,8 ml) e 4 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose,
ndo pode ser vendido separadamente.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/019 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/068 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 20 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

CANETA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 20 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

20 mg / 0,8 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 22,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,9 ml contém 22,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

22,5 mg/0,9 ml

1 caneta pré-cheia (0,9 ml) e 1 compressa de alcool

4 canetas pré-cheias (0,9 ml) e 4 compressas de alcool

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/007 1 caneta pré-cheia
EU/1/16/1124/069 4 canetas pré-cheias

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 22,5 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador Ginico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 22,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,9 ml contém 22,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

22,5 mg/0,9 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias (0,9 ml) e 4 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (3 unidades de 4 unidose) canetas pré-cheias (0,9 ml) e 12 compressas de
alcool

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/021 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/070 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 22,5 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 22,5 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 0,9 ml contém 22,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugéo injetavel.

22,5 mg/0,9 ml

1 caneta pré-cheia (0,9 ml) e 1 compressa de alcool. Componente de uma embalagem multidose, ndo
pode ser vendido separadamente.

4 canetas pré-cheias (0,9 ml) e 4 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose,
ndo pode ser vendido separadamente.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/021 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/070 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 22,5 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

CANETA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 22,5 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

22,5 mg /0,9 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 25 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 1,0 ml contém 25 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

25 mg/1,0 ml

1 caneta pré-cheia (1,0 ml) e 1 compressa de alcool

4 canetas pré-cheias (1,0 ml) e 4 compressas de alcool

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/008 1 caneta pré-cheia
EU/1/16/1124/071 4 canetas pré-cheias

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 25 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador Ginico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 25 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 1,0 ml contém 25 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

25 mg/1,0 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidades de 1 unidose) canetas pré-cheias (1,0 ml) e 4 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (3 unidades de 4 unidoses) canetas pré-cheias (1,0 ml) e 12 compressas de
alcool

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/023 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/072 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 25 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 25 mg solugdo injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma caneta pré-cheia de 1,0 ml contém 25 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugéo injetavel.

25 mg/1,0 ml

1 caneta pré-cheia (1,0 ml) e 1 compressa de alcool. Componente de uma embalagem multidose, ndo
pode ser vendido separadamente.

4 canetas pré-cheias (1,0 ml) e 4 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose,
ndo pode ser vendido separadamente.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/023 4 canetas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/072 12 canetas pré-cheias (3 unidades de 4 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 25 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

CANETA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 25 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

25mg/ 1,0 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 7,5 mg solugdo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,3 ml contém 7,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel
7,5 mg/0,3 ml
1 seringa pré-cheia (0,3 ml) e 2 compressas de alcool.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

| 12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/025 1 seringa pré-cheia

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 7,5 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Cédigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 7,5 mg solugdo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,3 ml contém 7,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

7,5 mg/0,3 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,3 ml) e 8 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (12 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,3 ml) e 24 compressas de
alcool

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/026 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/049 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 7,5 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 7,5 mg solugdo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,3 ml contém 7,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

7,5 mg/0,3 ml

1 seringa pré-cheia (0,3 ml) e 2 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose, néo
pode ser vendido separadamente.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/026 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/049 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 7,5 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS BLISTER OU FITAS
CONTENTORAS

Blister - SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 7,5 mg injetavel
metotrexato

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
Nordic Group B.V.
| 3. PRAZO DE VALIDADE
EXP:
|4 NUMERO DO LOTE
Lote:
5.  OUTROS
SC
7,5 mg /0,3 ml

Usar apenas uma vezZ por s€mana.
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 7,5 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

7,5 mg /0,3 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 10 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,4 ml contém 10 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugéo injetavel.
10 mg/0,4 ml
1 seringa pré-cheia (0,4 ml) e 2 compressas de alcool.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

| 12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/028 1 seringa pré-cheia

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 10 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tinico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 10 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,4 ml contém 10 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugéo injetavel.

10 mg/0,4 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,4 ml) e 8 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (12 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,4 ml) e 24 compressas de
alcool

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/029 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/050 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 10 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 10 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,4 ml contém 10 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

10 mg/0,4 ml

1 seringa pré-cheia (0,4 ml) e 2 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose, néo
pode ser vendido separadamente.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/029 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/050 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 10 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS BLISTER OU FITAS
CONTENTORAS

Blister - SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 10 mg injetavel
metotrexato

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
Nordic Group B.V.
| 3. PRAZO DE VALIDADE
EXP:
|4 NUMERO DO LOTE
Lote:
5.  OUTROS
SC
10 mg / 0,4 ml

Usar apenas uma vezZ por s€mana.
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 10 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

10 mg / 0,4 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 12,5 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,5 ml contém 12,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel
12,5 mg/0,5 ml
1 seringa pré-cheia (0,5 ml) e 2 compressas de alcool.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

| 12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/031 1 seringa pré-cheia

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 12,5 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tinico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 12,5 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,5 ml contém 12,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

12,5 mg/0,5 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,5 ml) e 8 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (12 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,5 ml) e 24 compressas de
alcool

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/032 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/051 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 12,5 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 12,5 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,5 ml contém 12,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

12,5 mg/0,5 ml

1 seringa pré-cheia (0,5 ml) e 2 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose, néo
pode ser vendido separadamente.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/032 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/051 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 12,5 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS BLISTER OU FITAS
CONTENTORAS

Blister - SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 12,5 mg injetavel
metotrexato

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
Nordic Group B.V.
| 3. PRAZO DE VALIDADE
EXP:
|4 NUMERO DO LOTE
Lote:
5.  OUTROS
SC
12,5 mg /0,5 ml

Usar apenas uma vezZ por s€mana.
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 12,5 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

12,5 mg/ 0,5 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 15 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,6 ml contém 15 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel
15 mg/0,6 ml
1 seringa pré-cheia (0,6 ml) e 2 compressas de alcool.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

| 12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/034 1 seringa pré-cheia

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 15 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tinico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 15 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,6 ml contém 15 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

15 mg/0,6 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,6 ml) e 8 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (12 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,6 ml) e 24 compressas de
alcool

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/035 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/052 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 15 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 15 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,6 ml contém 15 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugéo injetavel.

15 mg/0,6 ml

1 seringa pré-cheia (0,6 ml) e 2 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose, néo
pode ser vendido separadamente.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/035 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/052 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 15 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS BLISTER OU FITAS
CONTENTORAS

Blister - SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 15 mg injetavel
metotrexato

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
Nordic Group B.V.
| 3. PRAZO DE VALIDADE
EXP:
|4 NUMERO DO LOTE
Lote:
5.  OUTROS
SC
15 mg/ 0,6 ml

Usar apenas uma vezZ por s€mana.
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 15 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

15 mg /0,6 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 17,5 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,7 ml contém 17,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel
17,5 mg/0,7 ml
1 seringa pré-cheia (0,7 ml) e 2 compressas de alcool.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

| 12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/037 1 seringa pré-cheia

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 17,5 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tinico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 17,5 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,7 ml contém 17,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

17,5 mg/0,7 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,7 ml) e 8 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (12 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,7 ml) e 24 compressas de
alcool

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/038 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/053 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 17,5 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN

116



INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 17,5 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,7 ml contém 17,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugéo injetavel.

17,5 mg/0,7 ml

1 seringa pré-cheia (0,7 ml) e 2 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose, néo
pode ser vendido separadamente.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/038 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/053 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 17,5 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

118



INDICACOES MINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS BLISTER OU FITAS
CONTENTORAS

Blister - SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 17,5 mg injetavel
metotrexato

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
Nordic Group B.V.
| 3. PRAZO DE VALIDADE
EXP:
|4 NUMERO DO LOTE
Lote:
5.  OUTROS
SC
17,5 mg /0,7 ml

Usar apenas uma vez por s€mana.
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 17,5 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

17,5 mg /0,7 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 20 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,8 ml contém 20 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel
20 mg/0,8 ml
1 seringa pré-cheia (0,8 ml) e 2 compressas de alcool.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

| 12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/040 1 seringa pré-cheia

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 20 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tinico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 20 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,8 ml contém 20 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

20 mg/0,8 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,8 ml) e 8 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (12 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,8 ml) e 24 compressas de
alcool

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

‘ 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/041 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/054 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 20 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 20 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,8 ml contém 20 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

20 mg/0,8 ml

1 seringa pré-cheia (0,8 ml) e 2 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose, néo
pode ser vendido separadamente.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea.
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/041 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/054 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 20 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS BLISTER OU FITAS
CONTENTORAS

Blister - SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 20 mg injetavel
metotrexato

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
Nordic Group B.V.
| 3. PRAZO DE VALIDADE
EXP:
|4 NUMERO DO LOTE
Lote:
5.  OUTROS
SC
20 mg /0,8 ml

Usar apenas uma vezZ por s€mana.
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 20 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

20 mg / 0,8 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 22,5 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,9 ml contém 22,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel
22,5 mg/0,9 ml
1 seringa pré-cheia (0,9 ml) e 2 compressas de alcool.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

| 12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/043 1 seringa pré-cheia

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 22,5 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tinico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 22,5 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,9 ml contém 22,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

22,5 mg/0,9 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,9 ml) e 8 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (12 unidoses individuais) seringas pré-cheias (0,9 ml) e 24 compressas de
alcool

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO
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Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/044 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/055 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 22,5 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 22,5 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 0,9 ml contém 22,5 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

22,5 mg/0,9 ml

1 seringa pré-cheia (0,9 ml) e 2 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose, néo
pode ser vendido separadamente.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/044 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/055 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 22,5 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS BLISTER OU FITAS
CONTENTORAS

Blister - SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 22,5 mg injetavel
metotrexato

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
Nordic Group B.V.
| 3. PRAZO DE VALIDADE
EXP:
|4 NUMERO DO LOTE
Lote:
5.  OUTROS
SC
22,5mg /0,9 ml

Usar apenas uma vezZ por s€mana.
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 22,5 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

22,5 mg /0,9 ml

| 6. OUTROS
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 25 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 1,0 ml contém 25 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugéo injetavel.
25 mg/1,0 ml
1 seringa pré-cheia (1,0 ml) e 2 compressas de alcool.

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

| 12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/046 1 seringa pré-cheia

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 25 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador tinico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO PARA MULTIDOSE (INCLUINDO CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 25 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 1,0 ml contém 25 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugéo injetavel.

25 mg/1,0 ml

Embalagem multidose: 4 (4 unidoses individuais) seringas pré-cheias (1,0 ml) e 8 compressas de
alcool

Embalagem multidose: 12 (12 unidoses individuais) seringas pré-cheias (1,0 ml) e 24 compressas de
alcool

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea
O metotrexato ¢ injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7.  OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apenas uma vezZ por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9.  CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

139



Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESiDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/047 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/056 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14.  CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 25 mg

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

Codigo de barras 2D com identificador unico incluido

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC
SN
NN
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ACONDICIONAMENTO INTERMEDIO PARA MULTIDOSE (SEM CAIXA AZUL)

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 25 mg solugéo injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

| 2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Uma seringa pré-cheia de 1,0 ml contém 25 mg de metotrexato (25 mg/ml)

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Cloreto de sodio
Hidroxido de sédio
Agua para preparagdes injetaveis

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solugdo injetavel

25 mg/1,0 ml

1 seringa pré-cheia (1,0 ml) e 2 compressas de alcool. Componente de uma embalagem multidose, néo
pode ser vendido separadamente.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via subcutanea
O metotrexato € injetado uma vez por semana.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista ¢ do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Citotoxico: manusear com cuidado.

Usar apeénas uma vez por s€mana.

a/ (incluir dia da semana por extenso)

| 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
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Nao congelar.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

Qualquer medicamento néo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Nordic Group B.V.
Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp
Paises Baixos

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/16/1124/047 4 seringas pré-cheias (4 unidoses)
EU/1/16/1124/056 12 seringas pré-cheias (12 unidoses)

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:

| 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Nordimet 25 mg

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO - DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS BLISTER OU FITAS
CONTENTORAS

Blister - SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO

Nordimet 25 mg injetavel
metotrexato

2. NOME DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
Nordic Group B.V.
|3.  PRAZO DE VALIDADE
EXP:
4. NUMERO DO LOTE
Lote:
5.  OUTROS
scC
25mg/ 1,0 ml

Usar apeénas uma vez por s€mana.
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

SERINGA PRE-CHEIA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Nordimet 25 mg injetavel
metotrexato
SC

| 2. MODO DE ADMINISTRACAO

| 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP:

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote:

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

25mg/ 1,0 ml

| 6. OUTROS
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B. FOLHETO INFORMATIVO
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Folheto informativo: Informacio para o utilizador

Nordimet 7,5 mg solucao injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 10 mg solucio injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 12,5 mg solucio injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 15 mg solucao injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 17,5 mg solucio injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 20 mg solu¢io injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 22,5 mg solucio injetavel em caneta pré-cheia
Nordimet 25 mg solucio injetavel em caneta pré-cheia

metotrexato

Leia com atencio todo este folheto antes de comecar a utilizar este medicamento, pois contém

informacao importante para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha davidas, fale com o seu médico ou farmacéutico.

- Este medicamento foi receitado apenas para si. Nao deve dé-lo a outros. O medicamento pode
ser-lhes prejudicial mesmo que apresentem os mesmos sinais de doenga.

- Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo indicados
neste folheto, fale com o seu médico ou farmacéutico. Ver sec¢do 4.

O que contém este folheto:

O que é Nordimet e para que ¢é utilizado

O que precisa de saber antes de utilizar Nordimet
Como utilizar Nordimet

Efeitos indesejaveis possiveis

Como conservar Nordimet

Contetdo da embalagem e outras informagdes

A e

1. O que é Nordimet e para que ¢ utilizado

O Nordimet contém a substincia ativa metotrexato que atua:

- reduzindo a inflamagdo ou o inchago e

- reduzindo a atividade do sistema imunitario (o mecanismo de defesa do corpo). Um sistema
imunitario demasiado ativo tem sido associado a doengas inflamatorias.

O Nordimet ¢ um medicamento usado para tratar uma série de doencas inflamatorias:

- artrite reumatoide ativa em adultos. A artrite reumatoide ativa ¢ uma doenga inflamatéria que
afeta as articulagdes;

- artrite idiopatica juvenil ativa e grave em cinco ou mais articulagdes (por isso se chama a esta
doenga poliartritica), em doentes que ndo apresentaram uma resposta satisfatoria aos
medicamentos anti-inflamatorios ndo esteroides (AINEs);

- psoriase em placas moderada a grave em adultos candidatos a terapia sistémica, assim como na
psoriase grave que também afeta as articulagdes (artrite psoriatica) em doentes adultos;

- indugdo de remissdo em adultos com doenga de Crohn moderada dependente de esteroides, em
combinagdo com corticosteroides;

- manuten¢do da remissdo da doenca de Crohn, em adultos que responderam ao metotrexato,
como monoterapia.

2. O que precisa de saber antes de utilizar Nordimet

Nao utilize Nordimet se:

- tem alergia ao metotrexato ou a qualquer outro componente deste medicamento (indicados na
sec¢do 6)
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- tiver uma doenca grave nos rins (o seu médico podera verificar se tem uma doenga grave nos rins)

- tiver uma doenca grave no figado (o seu médico podera verificar se tem uma doenga grave no
figado)

- tiver distarbios do sistema hematopoiético

- consumir muito alcool

- tiver problemas do sistema imunitario

- tiver uma infegdo grave ou ja existente, por ex. tuberculose ou VIH

- tiver Ulceras gastrointestinais

- estiver gravida ou a amamentar (ver a sec¢ao “Gravidez, amamentacdo e fertilidade™)

- receber vacinagdes com vacinas vivas a0 mesmo tempo.

Adverténcias e precaucées

Foi notificada hemorragia aguda dos pulmdes em doentes com doenga reumatica subjacente em
tratamento com o metotrexato. Caso apresente sintomas de cuspir ou tossir sangue, deve contactar
imediatamente o seu médico.

Podem ocorrer nddulos linfaticos dilatados (linfoma) e a terapia tera entdo de ser descontinuada.

A diarreia pode ser um efeito toxico do Nordimet e requer uma interrupgao da terapia. Se tiver
diarreia, fale com o seu médico.

Tém sido relatadas determinadas perturbagdes cerebrais (encefalopatia/leucoencefalopatia) em doentes
oncologicos a receber metotrexato. Nao ¢ possivel excluir estes efeitos secundarios quando o
metotrexato € utilizado para tratar outras doengas.

Se vocé, o/a seu/sua companheira ou o seu prestador de cuidados notarem o aparecimento ou
agravamento de sintomas neurolégicos, incluindo fraqueza muscular generalizada, perturbacdes da
visdo ou alteragdes do raciocinio, da memoria e da orientagdo que levem a confuséo e alteracdes da
personalidade, contacte imediatamente o seu médico, dado que estes podem ser sintomas de uma
infec¢do cerebral grave muito rara designada leucoencefalopatia multifocal progressiva (LMP).

O metotrexato pode tornar a sua pele mais sensivel a luz solar. Evite a luz solar intensa e ndo utilize
solarios ou lampadas de bronzeamento sem aconselhamento médico. Para proteger a sua pele da luz
solar intensa, use vestuario adequado ou protetor solar com um fator de protegdo elevado.

Adverténcia importante acerca da posologia do Nordimet

O metotrexato como terapéutica para doengas reumaticas, doengas de pele e doenca de Crohn tem de
ser usado uma unica vez por semana. Uma posologia incorreta de metotrexato pode conduzir a
efeitos adversos graves, que podem ser fatais. Leia muito atentamente a sec¢ao 3 deste folheto
informativo.

Fale com o seu médico antes de utilizar o Nordimet se:

- tiver diabetes mellitus e estiver em tratamento com insulina

- tiver infegdes prolongadas e inativas (por ex. tuberculose, hepatite B ou C, herpes [herpes zoster])

- tiver, ou se ja tiver tido, uma doenca do figado ou rins

- tiver problemas com o funcionamento dos pulmoes

- tiver um grande excesso de peso

- sofrer de uma acumulag@o anormal de liquidos no abdémen ou na cavidade entre os pulmdes e as
paredes do torax (ascites, efusdes pleurais)

- estiver desidratado ou sofrer de problemas que levam a desidratagdo (por ex. desidratagdo
resultante de vomitos, diarreia ou inflamagdo da boca e 1abios)

Se tiver tido problemas de pele apds terapia com radiagdo (dermatite induzida por radiagdo) ou
queimadura solar, estes problemas podem reaparecer ao utilizar o Nordimet.

Criancas, adolescentes e idosos
As instrugdes relativas a posologia dependem do peso corporal do doente.
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A utilizagdo em criangas com menos de 3 anos de idade ndo é recomendada devido a experiéncia
insuficiente na utiliza¢do deste medicamento neste grupo etario.

As criangas, os adolescentes e os idosos em tratamento com Nordimet devem ser vigiados de perto por
um médico, de modo a identificar possiveis efeitos indesejaveis o mais cedo possivel.

A posologia para os doentes idosos deve ser reduzida por causa da diminui¢do do funcionamento dos
rins e figado causado pela idade.

Medidas especiais de precaucio para o tratamento com Nordimet

O metotrexato afeta temporariamente a producao de esperma e de 6vulos. O metotrexato pode
provocar aborto e deficiéncias congénitas graves. Se for mulher, deve evitar engravidar se estiver a ser
medicada com metotrexato nesse momento e durante, pelo menos, 6 meses apos o fim do seu
tratamento. Se for homem, deve evitar conceber filhos se estiver a ser medicado com metotrexato
nesse momento e durante, pelo menos, 3 meses ap6s o fim do seu tratamento. Ver também a sec¢ao
“Gravidez, amamentacdo e fertilidade”.

As alteracdes cutaneas causadas pela psoriase podem agravar-se durante o tratamento com o Nordimet
se forem expostas a radiagdo ultravioleta.

Precaucdes e exames recomendados para a fase de acompanhamento

Mesmo se o metotrexato for utilizado em doses baixas, podem ocorrer efeitos indesejaveis graves.
Para os detetar atempadamente, o seu médico tem de realizar exames de monitorizagdo e analises
laboratoriais.

Antes de iniciar a terapia:

Antes de iniciar o tratamento, o seu sangue sera verificado para se determinar se tem células
sanguineas suficientes. O seu sangue também sera analisado para se verificar a sua fungdo hepatica e
descobrir se tem hepatite. Além disso, ocorrera a verificagdo da albumina sérica (uma proteina
sanguinea), do estado de hepatite (infecdo do figado) e da funcdo renal. O médico também podera
decidir realizar outros exames hepaticos, alguns dos quais poderdo ser imagens do seu figado e outros
que poderao precisar de uma pequena amostra de tecido retirada do figado para um exame mais
detalhado. O seu médico também podera verificar se tem tuberculose e tirar uma radiografia do seu
torax ou realizar um teste a fung@o pulmonar.

Durante o tratamento:

O seu médico podera realizar os seguintes exames:

- exame da cavidade oral e da faringe para detetar alteragGes na membrana mucosa, como
inflamacgdo ou ulceragio

- analises sanguineas/contagem sanguinea com o nimero de células sanguineas e medi¢ao dos
niveis séricos de metotrexato

- andlise sanguinea para monitorizar a fun¢do hepatica

- exames imagioldgicos para monitorizar o estado hepatico

- pequena amostra de tecido retirada do figado para um exame mais detalhado

- analise sanguinea para monitorizar a fungdo renal

- monitorizacao das vias respiratdrias e, se necessario, teste a fun¢do pulmonar

E muito importante que compareca a estes exames agendados.
Se os resultados de qualquer uma destas analises forem significativos, o seu médico ird ajustar o seu
tratamento em conformidade.

Outros medicamentos e Nordimet
Informe o seu médico ou farmacéutico se estiver a tomar, se tiver tomado recentemente ou se vier a

tomar qualquer outro medicamento.

E especialmente importante informar o seu médico se estiver a tomar:
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- outros tratamentos para a artrite reumatoide ou psoriase, como a leflunomida, a sulfassalazina
(um medicamento que, para além da artrite e da psoriase, € usado para tratar a colite ulcerosa), a
aspirina, a fenilbutazona ou a amidopirina

- ciclosporina (para imunossupressao)

- azatioprina (usada para impedir a rejeicdo depois de um transplante de 6rgaos)

- retinoides (usados para tratar a psoriase e outras doengas de pele)

- medicamentos anticonvulsivantes (usados para prevenir as convulsdes), como a fenitoina, o
valproato ou a carbamazepina

- tratamentos para o cancro

- barbitiricos (inje¢des para dormir)

- calmantes

- contracetivos orais

- probenecida (usada para tratar a gota)

- antibioticos (por ex. penicilina, glicopeptideos, trimetoprim-sulfametoxazol, sulfonamidas,
ciprofloxacina, cefalotina, tetraciclinas, cloranfenicol)

- pirimetamina (usada para prevenir e tratar a malaria)

- preparados vitaminicos com acido f6lico

- inibidores da bomba de protdes (medicamentos que reduzem a produgdo de acido gastrico e
que sdo usados para tratar a azia grave e ulceras), como o omeprazol ou pantoprazol

- teofilina (usada para tratar a asma)

- colestiramina (usada para tratar hipercolesterolemia, prurido ou diarreia)

- AINESs, anti-inflamatorios nao esteroides (usados para tratar a dor ou inflamagao)

- acido p-aminobenzoico (usado para tratar doengas de pele)

- qualquer vacina viva (tem de ser evitada), como as vacinas contra o sarampo, papeira ou febre
amarela

- metamizol (sindnimos como o novaminsulfon e dipirona) (medicamento contra a dor intensa e /
ou febre)

- protoxido de azoto (gas usado em anestesia geral).

Nordimet com alimentos, bebidas e alcool

Durante o tratamento com o Nordimet, ndo pode beber qualquer bebida alcodlica e deve evitar o
consumo excessivo de café, refrigerantes com cafeina e ché preto, uma vez que podem agravar os
efeitos indesejaveis ou interferir com a eficacia do Nordimet. Além disso, assegure-se de que bebe
muitos liquidos durante o tratamento com Nordimet porque a desidratagdo (redug¢ao da d4gua no corpo)
pode aumentar a toxicidade do Nordimet.

Gravidez, amamentacio e fertilidade
Se esta gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida ou planeia engravidar, consulte o seu médico
antes de utilizar este medicamento.

Gravidez

Nao utilize o Nordimet durante a gravidez ou se estiver a tentar engravidar. O metotrexato pode causar
malformacgdes de nascenca, prejudicar o feto ou provocar aborto. Esta associado a malformagodes do
cranio, rosto, coragao € vasos sanguineos, cérebro e membros. Por isso, ¢ muito importante que o
metotrexato ndo seja dado a gravidas ou a mulheres que estejam a planear engravidar. Em mulheres
em idade fértil, tem de ser definitivamente excluida qualquer possibilidade de gravidez tomando-se
medidas adequadas, por ex. teste de gravidez, antes de iniciar o tratamento. Tem de evitar engravidar
enquanto estiver a utilizar o metotrexato e durante os seis meses seguintes a paragem do tratamento,
usando métodos de contracecao eficazes ao longo deste tempo (ver também a secc¢do “Adverténcias e
precaugodes”).

Se efetivamente engravidar durante o tratamento ou suspeitar que pode estar gravida, fale com o seu
médico logo que possivel. Deve receber aconselhamento relativamente ao risco dos efeitos nocivos do
tratamento para a crianga.

Se pretender engravidar deve consultar o seu médico, que podera encaminha-la para um especialista
para aconselhamento antes da data planeada para o inicio do tratamento.
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Amamentacdo
Nao amamente durante o tratamento porque o metotrexato passa para o leite materno. Se o seu médico

considerar que o tratamento com metotrexato ¢ absolutamente necessario durante o periodo de
amamentagdo, tera de deixar de amamentar.

Fertilidade masculina

As evidéncias disponiveis ndo indicam um risco acrescido de malformagdes ou aborto se o pai tomar
uma dose de metotrexato inferior a 30 mg/semana. No entanto, ndo € possivel excluir completamente
o risco. O metotrexato pode ser genotoxico. Isto significa que o medicamento pode provocar mutagdes
genéticas. O metotrexato pode afetar a producdo de esperma com possibilidade de causar
malformagdes de nascenga. Por isso, deve evitar a fecundagdo ou a doagdo de sémen enquanto estiver
a tomar o metotrexato e durante pelo menos 3 meses apds a paragem do tratamento.

Conduciio de veiculos e utilizacdo de maquinas

Alguns efeitos indesejaveis que afetam o sistema nervoso central, como cansago e tonturas, podem
ocorrer durante o tratamento com Nordimet. Em alguns casos, a capacidade de conduzir veiculos e/ou
utilizar maquinas pode ficar comprometida. Se sentir cansago ou tonturas, ndo deve conduzir nem
utilizar maquinas.

Nordimet contém sodio

Este medicamento contém menos de 1 mmol de sédio (23 mg) por dose, sendo assim essencialmente
“isento de sodio”.

3. Como utilizar Nordimet

Adverténcia importante relativamente a dose de Nordimet (metotrexato):

Utilize o Nordimet apenas uma vez por semana para o tratamento da artrite reumatoide, artrite
idiopatica juvenil ativa, psoriase, artrite psoriatica e doenga de Crohn. A utilizagdo excessiva de

Nordimet (metotrexato) pode ser fatal. Leia a sec¢do 3 deste folheto com muito cuidado. Se tiver
duvidas, fale com o seu médico ou farmacéutico antes de tomar este medicamento.

Utilize sempre este medicamento exatamente como indicado pelo seu médico. Fale com o seu médico
ou farmacéutico se tiver duvidas.

O Nordimet ¢ administrado apenas uma vez por semana. Decida em conjunto com o seu médico um
dia adequado em cada semana para receber a injecao.

Uma administrag@o incorreta do Nordimet pode conduzir a efeitos indesejaveis graves, que podem ser
fatais.

A dose recomendada é:

Dose em doentes com artrite reumatoide
A dose inicial recomendada ¢ de 7,5 mg de metotrexato uma vez por semana.

O médico pode aumenta-la se a dose que estiver a utilizar ndo for eficaz, mas for bem tolerada. A dose
média semanal é de 15-20 mg. Geralmente, ndo deve ultrapassar-se uma dose semanal de 25 mg.
Depois de o Nordimet comegar a atuar, o médico pode reduzir gradualmente a dose para a dose de
manutenc¢do mais baixa, mas eficaz.

Geralmente, pode esperar-se uma melhoria dos sintomas ap6s 4-8 semanas de tratamento. Os sintomas
podem voltar se o tratamento com Nordimet for interrompido.

Utilizacdo em adultos com formas moderadas a graves de psoriase em placas ou artrite psoridtica
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grave
O seu médico dar-lhe-4 uma unica dose de teste de 5-10 mg para avaliar os possiveis efeitos

indesejaveis.
Se a dose de teste for bem tolerada, o tratamento continuara ap6s uma semana com uma dose de cerca
de 7,5 mg.

Geralmente, pode esperar-se uma reagdo ao tratamento apos cerca de 2-6 semanas. Dependendo dos
efeitos do tratamento e dos resultados das analises ao sangue e a urina, a terapia é entdo continuada ou
interrompida.

Dose em doentes adultos com a doenga de Crohn:

O seu médico comegara com uma dose de 25 mg por semana. Geralmente, pode esperar-se uma
resposta ao tratamento apds 8-12 semanas. Dependendo dos efeitos do tratamento ao longo do tempo,
o seu médico pode decidir reduzir a dose para 15 mg por semana.

Utilizacdo em criancas ¢ adolescentes com menos de 16 anos com formas poliartriticas de artrite
idiopatica juvenil

O médico calculara a dose necesséria tendo em conta a area de superficie corporal da crianca (m?),
sendo a dose expressa em mg/m”’.

Nao se recomenda a utilizagdo em criangas com menos de 3 anos de idade devido a experiéncia
insuficiente neste grupo etario.

Modo e durag@o da administracéo
O Nordimet administra-se como uma inje¢ao sob a pele (subcutaneamente). Tem de ser injetado uma
vez por semana e recomenda-se que o Nordimet seja sempre injetado no mesmo dia da semana.

No inicio do tratamento, o Nordimet pode ser injetado por pessoal médico. No entanto, o seu médico
pode decidir que pode aprender a injetar o Nordimet em si mesmo. Recebera formagao adequada para
o fazer. Em circunstincia alguma devera tentar injetar o medicamento em si mesmo, a nao ser que
tenha recebido formagdo para o fazer.

A duracdo do tratamento ¢ determinada pelo médico responsavel pelo tratamento.

O tratamento da artrite reumatoide, artrite juvenil idiopatica, psoriase em placas, artrite psoriatica e
doencga de Crohn com Nordimet ¢ um tratamento de longo prazo.

Como aplicar uma injecio de Nordimet em si mesmo

Se tiver dificuldade em manusear a caneta, fale com o seu médico ou farmacéutico. Nao tente injetar-
se se ndo tiver aprendido a fazé-lo. Se tiver diividas quanto a forma de proceder, fale com o seu
médico ou enfermeiro imediatamente.

Antes de se injetar com o Nordimet

- Verifique o prazo de validade do medicamento. Néo utilize se passar da data de validade.

- Verifique se a caneta apresenta danos e se o medicamento no interior da caneta ¢ uma solugao
amarela e limpida. Se assim ndo for, utilize outra caneta.

- Verifique o ultimo local onde se injetou para ver se existe ai alguma vermelhidao, alteragdo na
cor da pele, inchaco, corrimento ou se ainda esta dorido; se isso acontecer, fale com o seu
médico ou enfermeiro.

- Decida onde vai aplicar a inje¢do. Mude de lugar de cada vez que aplicar uma injegao.

Instrucées para se injetar com Nordimet
1) Lave muito bem as maos com agua e sabao.

2) Sente-se ou deite-se numa posi¢ao relaxada e confortavel. Assegure-se de que consegue ver a area
de pele onde vai aplicar a injegao.
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3) A caneta esta pré-cheia e pronta a usar. Inspecione visualmente a caneta. Devera ver um liquido
amarelo através da abertura transparente. Pode ver uma pequena bolha de ar; esta ndo afeta a injegdo e
ndo o magoara.

Pode surgir uma pequena gota na ponta da agulha. Isso € normal.

4) Escolha um local para a inje¢@o e limpe-o com a compressa embebida em alcool incluida. Requer
30-60 segundos para ser eficaz. A pele da parede abdominal frontal e a pele da parte frontal da coxa
s30 locais adequados a inje¢ao.

5) Segurando no corpo da caneta, retire a tampa de prote¢do verde puxando-a suavemente e afastando-
a diretamente da unidade. Nao tor¢ca nem dobre. Retirada a tampa, mantenha a caneta na mao. Nao
deixe que a caneta toque em nada. Desta maneira, assegura-se de que a caneta ndo ¢ acidentalmente
ativada e que a agulha se mantém limpa.

—

6) Faca uma prega na pele, agarrando com cuidado entre os dedos um bocado de pele do local onde
vai aplicar a inje¢do entre o indicador e o polegar. Assegure-se de que continua a segurar a prega de
pele durante a injegao.

7) Aproxime a caneta da prega de pele (local a injetar) com a protegdo da agulha voltada diretamente
para o local da inje¢@o. Coloque a protecdo amarela da agulha contra a area a injetar, de modo a que

toda a orla da protecdo da agulha fique em contacto com a pele.
-

Led

N

»-]\

8) Aplique pressdo sobre a caneta, contra a pele até ouvir e sentir um “clique”.
Isto ativa a caneta e a solucdo injeta-se automaticamente na pele

TN

\\-\Rq‘
\_
1<)
" dikz ™

9) A injecdo dura um maximo de 10 segundos. Sentira e ouvira um segundo “clique” quando a inje¢ao
terminar

=click=
10) Aguarde mais 2-3 segundos antes de remover a caneta da pele. A protegdo de seguranga da caneta
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esta agora bloqueada para impedir qualquer lesdo provocada pela agulha. Pode agora largar a prega de
pele.

11) Inspecione visualmente a caneta através da abertura transparente. Deve ver plastico verde. Isto
significa que todo o liquido foi injetado. Elimine a caneta utilizada no recipiente para instrumentos
cortantes e perfurantes fornecido para o efeito. Feche muito bem a tampa do recipiente e coloque-o
fora do alcance das criangas. Se cair acidentalmente metotrexato na superficie da pele ou tecidos
moles tem de lavar abundantemente com agua.

Se utilizar mais Nordimet do que deveria
Siga as recomendagdes relativas a dose do médico responsavel pelo tratamento. Nao altere a dose sem
a recomendagdo do seu médico.

Se suspeitar que utilizou uma quantidade excessiva de Nordimet, fale com o seu médico ou contacte
imediatamente o hospital mais proximo. Leve a embalagem do medicamento e o respetivo folheto
informativo consigo quando for ao médico ou ao hospital.

Uma sobredosagem de metotrexato pode dar origem a reagdes toxicas graves. Os sintomas de
sobredosagem podem incluir contusdes ou hemorragia, fraqueza invulgar, aftas na boca, nauseas,
vomitos, fezes escuras ou com sangue, tosse ou vomitos com sangue com aspeto de borras de café e
menos produgdo de urina. Ver também a sec¢do 4.

Caso se tenha esquecido de utilizar Nordimet
Nao utilize o dobro da dose para compensar uma dose esquecida; continue a tomar normalmente a
dose prescrita. Aconselhe-se com o seu médico.

Se parar de utilizar Nordimet
Nao deve interromper nem parar o tratamento com Nordimet antes de falar com o seu médico. Se
suspeitar que esta a sentir efeitos indesejaveis, contacte imediatamente o seu médico.

Caso ainda tenha duvidas sobre a utilizagdo deste medicamento, fale com o seu médico ou
farmacéutico.

4. Efeitos indesejaveis possiveis

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos indesejaveis, embora estes nao
se manifestem em todas as pessoas.

Informe imediatamente o seu médico se sentir alguma pieira stbita, dificuldade em respirar, palpebras,
rosto ou labios inchados, urticaria ou comichdo (especialmente se afetar todo o corpo).

Efeitos indesejaveis graves

Se desenvolver qualquer um dos seguintes efeitos indesejaveis, contacte imediatamente o seu médico:

- inflamagdo dos pulmdes (os sintomas podem ser um mal-estar generalizado, tosse irritativa e
seca, falta de ar, falta de ar em descanso, dores no peito ou febre)

- cuspir ou tossir sangue

- escamagdo ou formagao de bolhas na pele

- sangramento invulgar (incluindo vomitos com sangue) ou contusdes

- diarreia grave
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- aftas na boca

- fezes escuras ou avermelhadas
- sangue na urina ou fezes

- pequenas pintas vermelhas na pele
- febre

- pele amarelada (ictericia)

- dor ou dificuldade em urinar

- sede e/ou micgdo frequente

- convulsoes

- perda de consciéncia

- visdo enevoada ou diminuida

Foram ainda relatados os seguintes efeitos indesejaveis:

Muito frequentes (podem afetar mais de 1 em 10 pessoas)
Perda de apetite, nduseas (enjoos), dor de barriga, inflamagao da mucosa da boca, digestao dificil e
aumento das enzimas do figado.

Frequentes (podem afetar até 1 em 10 pessoas)

Formagao reduzida de células sanguineas com diminuicao de globulos brancos e/ou vermelhos e/ou
plaquetas (leucopenia, anemia, trombocitopenia), dores de cabega, cansago, sonoléncia, inflamagao

dos pulmdes (pneumonia) com tosse seca e ndo produtiva, falta de ar e febre, aftas na boca, diarreia,
erupcdes cutaneas, vermelhidao da pele, comichao.

Pouco frequentes (podem afetar até 1 em 100 pessoas)

Diminuic¢ao no nimero de células sanguineas e plaquetas, inflamacao da garganta, tontura, confusao,
depressdo, inflamagao dos vasos sanguineos, ulceras e sangramento no aparelho digestivo, inflamagao
intestinal, vomitos, inflamagao do pancreas, problemas no figado, diabetes, diminuigdo da proteina no
sangue, erup¢ao na pele semelhante a herpes, urticaria, reagdes semelhantes a queimaduras solares
devido ao aumento da sensibilidade da pele a luz solar, perda de cabelo, aumento dos nddulos
reumaticos, ulceracdo da pele, herpes, dor nos musculos ou articulagdes, osteoporose (redugdo da
massa 6ssea), inflamagao e ulceras na bexiga (possivelmente com sangue na urina), redu¢do da fungao
dos rins, dor ao urinar, inflamacao e tilceras na vagina.

Raros (podem afetar até 1 em 1.000 pessoas)

Infecdo (inclusive reativacao de infecdo cronica inativa), sepsis, olhos vermelhos, reagdes alérgicas,
choque anafilatico, diminuigdo do numero de anticorpos no sangue, inflamacao da membrana em redor
do coragdo, acumulacdo de liquido na membrana em redor do coragdo, obstrugao do enchimento do
coragdo devido a presenca de liquido na membrana em redor do coracdo, disturbios de visao,
flutuagdes de humor, tensdo arterial baixa, codgulos sanguineos, formagao de tecido cicatricial nos
pulmdes (fibrose pulmonar), pneumonia Prneumocystis jiroveci, interrup¢des na respiragdo, asma,
acumulagdo de liquido na membrana em redor dos pulmdes, gengivas inflamadas, hepatite aguda
(inflamagao do figado), pele acastanhada, acne, pintas vermelhas ou roxas devido a sangramento dos
vasos sanguineos, inflamagao alérgica dos vasos sanguineos, fratura dssea, faléncia dos rins,
diminuig@o ou auséncia de urina, perturbacdes no nivel de eletrolitos, febre, atraso na cicatrizagao de
feridas.

Muito raros (podem afetar até 1 em 10.000 pessoas)

Redugdo de determinados globulos brancos (agranulocitose), faléncia grave da medula 6ssea, faléncia
do figado, inchago das glandulas, insénia, dor, fraqueza muscular, sensacdo de dorméncia ou
formigueiro/menor sensibilidade a estimula¢do do que o normal, alteragdes no paladar (paladar
metalico), convulsdes, inflamagao da membrana que envolve o cérebro provocando paralisia ou
vomitos, perturbacdes da visdo, danos na retina ocular, vomitos com sangue, megacolon toxico
(aumento do intestino grosso associado a dor intensa), formagao deficiente de esperma (oligospermia),
sindrome de Stevens-Johnson, necrolise epidérmica toxica (sindrome de Lyell), aumento da
pigmentagdo das unhas, perda de libido, problemas em ter uma ere¢ao, infe¢do em redor das unhas,
complicagdes graves no aparelho gastrointestinal, furinculos, aumento visivel dos pequenos vasos
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sanguineos na pele, perturbacdes da menstruacéo, corrimento vaginal, infertilidade, aumento das
mamas no homem (ginecomastia), doencas linfoproliferativas (aumento excessivo de globulos
brancos).

Frequéncia desconhecida (ndo pode ser calculada a partir dos dados disponiveis)

Aumento do nimero de determinados globulos brancos (eosinofilia), determinadas perturbagdes
cerebrais (encefalopatia/leucoencefalopatia), hemorragias nasais, hemorragia dos pulmdes, lesdes
oOsseas no maxilar (decorrentes do aumento excessivo de globulos brancos), proteinas na urina,
sensacgdo de fraqueza, destruicao tecidular no local da inje¢do, rubor e escamacgdo da pele, inchago.

Apenas foram observadas reagdes na pele localizadas e ligeiras (como sensag@o de ardor, vermelhiddo
na pele, inchago, descoloragdo, comichdo intensa, dor) com o Nordimet que diminuiram durante a
terapia.

O Nordimet pode provocar uma reduc¢do no numero de gloébulos brancos e a sua resisténcia as infecoes
pode ser menor. Se tiver uma infegdo com sintomas, como febre e deterioracao grave do seu estado
geral, ou febre com sintomas de infegdo localizada, como irritagdo na garganta/irritagdo na
faringe/irritag@o na boca ou problemas urinarios, deve consultar imediatamente o seu médico. Sera
efetuada uma analise ao sangue para verificar uma possivel reducao no nimero de gldbulos brancos
(agranulocitose). E importante informar o seu médico de que esta a utilizar o Nordimet.

Sabe-se que o metotrexato causa perturbagdes nos ossos como dores musculares e nas articulagdes e
osteoporose. Nao se conhece a frequéncia destes riscos em criangas.

O Nordimet pode provocar efeitos indesejaveis graves (por vezes potencialmente fatais). O seu médico
pediré que faca analises ao sangue para verificar a existéncia de anomalias em desenvolvimento no
sangue (por ex. numero reduzido de globulos brancos, nimero reduzido de plaquetas, linfomas) e
alteragdes nos rins e figado.

Comunicagdo de efeitos indesejaveis

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

5. Como conservar Nordimet
Manter este medicamento fora da vista e do alcance das criangas.

Nao utilizar este medicamento ap6s o prazo de validade impresso no rétulo da caneta pré-cheia e na
embalagem exterior apés EXP. O prazo de validade corresponde ao ultimo dia do més indicado.

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.

Manter a caneta dentro da embalagem exterior para proteger da luz.

Nao congelar.

Nao utilize este medicamento se notar que a solu¢do ndo se apresenta transparente e contém particulas.
O Nordimet destina-se a uma unica utiliza¢ao. Qualquer caneta utilizada deve ser eliminada.

Nao deite fora quaisquer medicamentos na canaliza¢do ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu

farmacéutico como deitar fora os medicamentos que ja ndo utiliza. Estas medidas ajudardo a proteger
0 ambiente.

6. Conteudo da embalagem e outras informacdes
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Qual a composi¢ao de Nordimet
A substancia ativa é o metotrexato. 1,0 ml de solugdao contém 25 mg de metotrexato.
Os outros componentes sdo o cloreto de sddio, hidroxido de sddio e agua para injegoes.

Estdo disponiveis as seguintes canetas:

Canetas pré-cheias de 0,3 ml contendo 7,5 mg de metotrexato
Canetas pré-cheias de 0,4 ml contendo 10 mg de metotrexato
Canetas pré-cheias de 0,5 ml contendo 12,5 mg de metotrexato
Canetas pré-cheias de 0,6 ml contendo 15 mg de metotrexato
Canetas pré-cheias de 0,7 ml contendo 17,5 mg de metotrexato
Canetas pré-cheias de 0,8 ml contendo 20 mg de metotrexato
Canetas pré-cheias de 0,9 ml contendo 22,5 mg de metotrexato
Canetas pré-cheias de 1,0 ml contendo 25 mg de metotrexato

Qual o aspeto de Nordimet e contetido da embalagem
As canetas pré-cheias de Nordimet contém uma solugao injetavel amarela e limpida.

O Nordimet esta disponivel em embalagens que contém 1 ou 4 canetas pré-cheias e 1 ou 4 compressas
embebidas em alcool e em embalagens multidose de 4 caixas, contendo cada uma 1 caneta pré-cheia e
uma compressa embebida em alcool. Nordimet estd também disponivel em embalagens multidose de 3
caixas, contendo cada uma 4 canetas pré-cheias e compressas embebidas em alcool).

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

Titular da Autorizaciao de Introducido no Mercado
Nordic Group B.V.

Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp

Paises Baixos

Fabricante

CENEXI - Laboratoires Thissen
Rue de la Papyrée 2-6

B-1420 Braine-I’Alleud
Bélgica

Sever Pharma Solutions AB
Agneslundsvagen 27

P.O. Box 590

SE-201 25 Malmo

Suécia

FUJIFILM Diosynth Biotechnologies Denmark ApS
Biotek Allé 1

3400 Hillered

Dinamarca

Este folheto foi revisto pela ultima vez em
Outras fontes de informacao

Esté disponivel informag@o pormenorizada sobre este medicamento no sitio da Internet da Agéncia
Europeia de Medicamentos: http//www.ema.europa.eu.
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Folheto informativo: Informacio para o utilizador

Nordimet 7,5 mg solucio injetavel em seringa pré-cheia
Nordimet 10 mg soluc¢io injetavel em seringa pré-cheia
Nordimet 12,5 mg solucio injetavel em seringa pré-cheia
Nordimet 15 mg solucao injetavel em seringa pré-cheia
Nordimet 17,5 mg soluciio injetivel em seringa pré-cheia
Nordimet 20 mg soluc¢io injetavel em seringa pré-cheia
Nordimet 22,5 mg solucio injetavel em seringa pré-cheia
Nordimet 25 mg soluc¢io injetavel em seringa pré-cheia

metotrexato

Leia com atencio todo este folheto antes de comecar a utilizar este medicamento, pois contém

informacao importante para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha davidas, fale com o seu médico ou farmacéutico.

- Este medicamento foi receitado apenas para si. Nao deve da-lo a outros. O medicamento pode
ser-lhes prejudicial mesmo que apresentem os mesmos sinais de doenga.

- Se tiver quaisquer efeitos indesejaveis, incluindo possiveis efeitos indesejaveis ndo indicados
neste folheto, fale com o seu médico ou farmacéutico. Ver seccdo 4.

O que contém este folheto:

O que ¢ Nordimet e para que € utilizado

O que precisa de saber antes de utilizar Nordimet
Como utilizar Nordimet

Efeitos indesejaveis possiveis

Como conservar Nordimet

Conteudo da embalagem e outras informagdes

SNk WD

1. O que é Nordimet e para que ¢ utilizado

O Nordimet contém a substancia ativa metotrexato que atua:

- reduzindo a inflamac¢do ou o inchaco e

- reduzindo a atividade do sistema imunitario (o mecanismo de defesa do corpo). Um sistema
imunitario demasiado ativo tem sido associado a doengas inflamatorias.

O Nordimet ¢ um medicamento usado para tratar uma série de doencgas inflamatorias:

- artrite reumatoide ativa em adultos. A artrite reumatoide ativa ¢ uma doenga inflamatéria que
afeta as articulacdes;

- artrite idiopatica juvenil ativa e grave em cinco ou mais articulagdes (por isso se chama a esta
doenga poliartritica), em doentes que ndo apresentaram uma resposta satisfatoria aos
medicamentos anti-inflamatorios ndo esteroides (AINEs);

- psoriase em placas moderada a grave em adultos candidatos a terapia sistémica, assim como na
psoriase grave que também afeta as articulagdes (artrite psoridtica) em doentes adultos;

- inducdo de remissdo em adultos com doenca de Crohn moderada dependente de esteroides, em
combinagdo com corticosteroides;

- manutengdo da remissdo da doenga de Crohn em adultos que responderam ao metotrexato,
como monoterapéutica.

2. O que precisa de saber antes de utilizar Nordimet

Nao utilize Nordimet se:
- tem alergia ao metotrexato ou a qualquer outro componente deste medicamento (indicados na
seccao 6)
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- tiver uma doenca grave nos rins (o seu médico podera verificar se tem uma doenga grave nos rins)

- tiver uma doenca grave no figado (o seu médico podera verificar se tem uma doenga grave no
figado)

- tiver distarbios do sistema hematopoiético

- consumir muito alcool

- tiver problemas do sistema imunitario

- tiver uma infegdo grave ou ja existente, por ex. tuberculose ou VIH

- tiver Ulceras gastrointestinais

- estiver gravida ou a amamentar (ver a sec¢ao “Gravidez, amamentacdo e fertilidade™)

- receber vacinagdes com vacinas vivas a0 mesmo tempo.

Adverténcias e precaucées

Foi notificada hemorragia aguda dos pulmdes em doentes com doenga reumatica subjacente em
tratamento com o metotrexato. Caso apresente sintomas de cuspir ou tossir sangue, deve contactar
imediatamente o seu médico.

Podem ocorrer nodulos linfaticos dilatados (linfoma) e a terapia tera entdo de ser descontinuada.

A diarreia pode ser um efeito toxico do Nordimet e requer uma interrupgao da terapia. Se tiver
diarreia, fale com o seu médico.

Tém sido relatadas determinadas perturbagdes cerebrais (encefalopatia/leucoencefalopatia) em doentes
oncologicos a receber metotrexato. Nao ¢ possivel excluir estes efeitos secundarios quando o
metotrexato € utilizado para tratar outras doengas.

Se vocé, o/a seu/sua companheira ou o seu prestador de cuidados notarem o aparecimento ou
agravamento de sintomas neuroldgicos, incluindo fraqueza muscular generalizada, perturbacdes da
visdo ou alteracdes do raciocinio, da memoria e da orientagao que levem a confusdo e alteragdes da
personalidade, contacte imediatamente o seu médico, dado que estes podem ser sintomas de uma
infeccdo cerebral grave muito rara designada leucoencefalopatia multifocal progressiva (LMP).

O metotrexato pode tornar a sua pele mais sensivel a luz solar. Evite a luz solar intensa e ndo utilize
solarios ou lampadas de bronzeamento sem aconselhamento médico. Para proteger a sua pele da luz
solar intensa, use vestuario adequado ou protetor solar com um fator de protegado elevado.

Adverténcia importante acerca da posologia do Nordimet

O metotrexato como terapéutica para doengas reumaticas, doengas de pele e doenca de Crohn tem de
ser usado uma nica vez por semana. Uma posologia incorreta de metotrexato pode conduzir a
efeitos adversos graves, que podem ser fatais. Leia muito atentamente a sec¢@o 3 deste folheto
informativo.

Fale com o seu médico antes de utilizar o Nordimet se:

- tiver diabetes mellitus e estiver em tratamento com insulina

- tiver infegoes prolongadas e inativas (por ex. tuberculose, hepatite B ou C, herpes [herpes
zoster])

- tiver, ou se ja tiver tido, uma doenga do figado ou rins

- tiver problemas com o funcionamento dos pulmoes

- tiver um grande excesso de peso

- sofrer de uma acumulagdo anormal de liquidos no abdéomen ou na cavidade entre os pulmoes e
as paredes do torax (ascites, efusdes pleurais)

- estiver desidratado ou sofrer de problemas que levam a desidratacdo (por ex. desidratagao
resultante de vomitos, diarreia ou inflamagao da boca e labios)

Se tiver tido problemas de pele apds terapia com radiacao (dermatite induzida por radiacéo) ou
queimadura solar, estes problemas podem reaparecer ao utilizar o Nordimet.

Criancas, adolescentes e idosos
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As instrugoes relativas a posologia dependem do peso corporal do doente.

A utilizag@o em criangas com menos de 3 anos de idade ndo é recomendada devido a experiéncia
insuficiente na utilizacdo deste medicamento neste grupo etario.

As criangas, os adolescentes e os idosos em tratamento com Nordimet devem ser vigiados de perto por
um médico, de modo a identificar possiveis efeitos indesejaveis o mais cedo possivel.

A posologia para os doentes idosos deve ser reduzida por causa da diminui¢ao do funcionamento dos
rins e figado causado pela idade.

Medidas especiais de precaucio para o tratamento com Nordimet

O metotrexato afeta temporariamente a producao de esperma e de 6vulos. O metotrexato pode
provocar aborto e deficiéncias congénitas graves. Se for mulher, deve evitar engravidar se estiver a ser
medicada com metotrexato nesse momento e durante, pelo menos, 6 meses apos o fim do seu
tratamento. Se for homem, deve evitar conceber filhos se estiver a ser medicado com metotrexato
nesse momento e durante, pelo menos, 3 meses ap6s o fim do seu tratamento. Ver também a sec¢ao
“Gravidez, amamentacdo e fertilidade”.

As alteracdes cutineas causadas pela psoriase podem agravar-se durante o tratamento com o Nordimet
se forem expostas a radiagdo ultravioleta.

Precaucdes e exames recomendados para a fase de acompanhamento

Mesmo se o metotrexato for utilizado em doses baixas, podem ocorrer efeitos indesejaveis graves.
Para os detetar atempadamente, o seu médico tem de realizar exames de monitorizagdo e analises
laboratoriais.

Antes de iniciar a terapia:

Antes de iniciar o tratamento, o seu sangue sera verificado para se determinar se tem células
sanguineas suficientes. O seu sangue também sera analisado para se verificar a sua fungdo hepatica e
descobrir se tem hepatite. Além disso, ocorrera a verificagdo da albumina sérica (uma proteina
sanguinea), do estado de hepatite (infecdo do figado) e da funcdo renal. O médico também podera
decidir realizar outros exames hepaticos, alguns dos quais poderdo ser imagens do seu figado e outros
que poderao precisar de uma pequena amostra de tecido retirada do figado para um exame mais
detalhado. O seu médico também podera verificar se tem tuberculose e tirar uma radiografia do seu
torax ou realizar um teste a fung@o pulmonar.

Durante o tratamento:

O seu médico podera realizar os seguintes exames:

- exame da cavidade oral e da faringe para detetar alterages na membrana mucosa, como
inflamagao ou ulceragao

- analises sanguineas/contagem sanguinea com o nimero de células sanguineas e medi¢ao dos
niveis séricos de metotrexato

- analise sanguinea para monitorizar a fungdo hepatica

- exames imagioldgicos para monitorizar o estado hepatico

- pequena amostra de tecido retirada do figado para um exame mais detalhado

- analise sanguinea para monitorizar a fung¢do renal

- monitorizacao das vias respiratdrias e, se necessario, teste a fun¢do pulmonar

E muito importante que compareca a estes exames agendados.
Se os resultados de qualquer uma destas analises forem significativos, o seu médico ira ajustar o seu
tratamento em conformidade.

Outros medicamentos e Nordimet
Informe o seu médico ou farmacéutico se estiver a tomar, se tiver tomado recentemente ou se vier a
tomar qualquer outro medicamento.

E especialmente importante informar o seu médico se estiver a tomar:
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- outros tratamentos para a artrite reumatoide ou psoriase, como a leflunomida, a sulfassalazina
(um medicamento que, para além da artrite e da psoriase, € usado para tratar a colite ulcerosa), a
aspirina, a fenilbutazona ou a amidopirina

- ciclosporina (para imunossupressao)

- azatioprina (usada para impedir a rejeicdo depois de um transplante de 6rgaos)

- retinoides (usados para tratar a psoriase e outras doengas de pele)

- medicamentos anticonvulsivantes (usados para prevenir as convulsdes), como a fenitoina, o
valproato ou a carbamazepina

- tratamentos para o cancro

- barbitiricos (inje¢des para dormir)

- calmantes

- contracetivos orais

- probenecida (usada para tratar a gota)

- antibioticos (por ex. penicilina, glicopeptideos, trimetoprim-sulfametoxazol, sulfonamidas,
ciprofloxacina, cefalotina, tetraciclinas, cloranfenicol)

- pirimetamina (usada para prevenir e tratar a malaria)

- preparados vitaminicos com acido félico

- inibidores da bomba de protdes (medicamentos que reduzem a produgdo de acido gastrico e
que sdo usados para tratar a azia grave e ulceras), como o omeprazol ou pantoprazol

- teofilina (usada para tratar a asma)

- colestiramina (usada para tratar hipercolesterolemia, prurido ou diarreia)

- AINESs, anti-inflamatorios nao esteroides (usados para tratar a dor ou inflamagao)

- acido p-aminobenzoico (usado para tratar doengas de pele)

- qualquer vacina viva (tem de ser evitada), como as vacinas contra o sarampo, papeira ou febre
amarela

- metamizol (sindnimos como o novaminsulfon e dipirona) (medicamento contra a dor intensa e /
ou febre)

- protoxido de azoto (gas usado em anestesia geral).

Nordimet com alimentos, bebidas e alcool

Durante o tratamento com o Nordimet, ndo pode beber qualquer bebida alcodlica e deve evitar o
consumo excessivo de café, refrigerantes com cafeina e ché preto, uma vez que podem agravar os
efeitos indesejaveis ou interferir com a eficacia do Nordimet. Além disso, assegure-se de que bebe
muitos liquidos durante o tratamento com Nordimet porque a desidratagdo (redug¢ao da d4gua no corpo)
pode aumentar a toxicidade do Nordimet.

Gravidez, amamentacao e fertilidade
Se esta gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida ou planeia engravidar, consulte o seu médico
antes de utilizar este medicamento.

Gravidez

Nao utilize o Nordimet durante a gravidez ou se estiver a tentar engravidar. O metotrexato pode causar
malformagdes de nascenga, prejudicar o feto ou provocar aborto. Esta associado a malformagdes do
cranio, rosto, coragdo € vasos sanguineos, cérebro e membros. Por isso, ¢ muito importante que o
metotrexato ndo seja dado a gravidas ou a mulheres que estejam a planear engravidar. Em mulheres
em idade fértil, tem de ser definitivamente excluida qualquer possibilidade de gravidez tomando-se
medidas adequadas, por ex. teste de gravidez, antes de iniciar o tratamento. Tem de evitar engravidar
enquanto estiver a utilizar o metotrexato e durante os seis meses seguintes a paragem do tratamento,
usando métodos de contracecao eficazes ao longo deste tempo (ver também a secc¢do “Adverténcias e
precaucdes”).

Se efetivamente engravidar durante o tratamento ou suspeitar que pode estar gravida, fale com o seu
médico logo que possivel. Deve receber aconselhamento relativamente ao risco dos efeitos nocivos do
tratamento para a crianga.

Se pretender engravidar deve consultar o seu médico, que podera encaminha-la para um especialista
para aconselhamento antes da data planeada para o inicio do tratamento.
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Amamentacdo
Nao amamente durante o tratamento porque o metotrexato passa para o leite materno. Se o seu médico

considerar que o tratamento com metotrexato ¢ absolutamente necessario durante o periodo de
amamentagdo, tera de deixar de amamentar.

Fertilidade masculina

As evidéncias disponiveis ndo indicam um risco acrescido de malformagdes ou aborto se o pai tomar
uma dose de metotrexato inferior a 30 mg/semana. No entanto, ndo ¢ possivel excluir completamente
o risco. O metotrexato pode ser genotoxico. Isto significa que o medicamento pode provocar mutagdes
genéticas. O metotrexato pode afetar a producao de esperma com possibilidade de causar
malformagdes de nascenga. Por isso, deve evitar a fecundagdo ou a doagdo de sémen enquanto estiver
a tomar o metotrexato ¢ durante pelo menos 3 meses apds a paragem do tratamento.

Conducao de veiculos e utilizacdo de maquinas

Alguns efeitos indesejaveis que afetam o sistema nervoso central, como cansago e tonturas, podem
ocorrer durante o tratamento com Nordimet. Em alguns casos, a capacidade de conduzir veiculos e/ou
utilizar maquinas pode ficar comprometida. Se sentir cansago ou tonturas, ndo deve conduzir nem
utilizar maquinas.

Nordimet contém sodio

Este medicamento contém menos de 1 mmol de sodio (23 mg) por dose, sendo assim essencialmente
“isento de so6dio”.

3. Como utilizar Nordimet

Adverténcia importante relativamente a dose de Nordimet (metotrexato)

Utilize o Nordimet apenas uma vez por semana para o tratamento da artrite reumatoide, artrite
idiopatica juvenil ativa, psoriase, artrite psoriatica e doenga de Crohn. A utilizagdo excessiva de

Nordimet (metotrexato) pode ser fatal. Leia a sec¢do 3 deste folheto com muito cuidado. Se tiver
duvidas, fale com o seu médico ou farmacéutico antes de tomar este medicamento.

Utilize sempre este medicamento exatamente como indicado pelo seu médico. Fale com o seu médico
ou farmaceéutico se tiver dividas.

O Nordimet ¢ administrado apenas uma vez por semana. Decida em conjunto com o seu médico um
dia adequado em cada semana para receber a injegao.

Uma administragdo incorreta do Nordimet pode conduzir a efeitos indesejaveis graves, que podem ser
fatais.

A dose recomendada é:

Dose em doentes com artrite reumatoide
A dose inicial recomendada ¢ de 7,5 mg de metotrexato uma vez por semana.

O médico pode aumenta-la se a dose que estiver a utilizar ndo for eficaz, mas for bem tolerada. A dose
média semanal ¢ de 15-20 mg. Geralmente, ndo deve ultrapassar-se uma dose semanal de 25 mg.
Depois de o Nordimet comegar a atuar, o médico pode reduzir gradualmente a dose para a dose de
manutengdo mais baixa, mas eficaz.

Geralmente, pode esperar-se uma melhoria dos sintomas apds 4-8 semanas de tratamento. Os sintomas
podem voltar se o tratamento com Nordimet for interrompido.

Utilizacdo em adultos com formas moderadas a graves de psoriase em placas ou artrite psoridtica
rave
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O seu médico dar-lhe-a4 uma tnica dose de teste de 5-10 mg para avaliar os possiveis efeitos
indesejaveis.

Se a dose de teste for bem tolerada, o tratamento continuara ap6s uma semana com uma dose de cerca
de 7,5 mg.

Geralmente, pode esperar-se uma reagao ao tratamento apos cerca de 2-6 semanas. Dependendo dos
efeitos do tratamento e dos resultados das analises ao sangue e a urina, a terapia é entdo continuada ou
interrompida.

Dose em doentes adultos com a doenga de Crohn:

O seu médico comegara com uma dose de 25 mg por semana. Geralmente, pode esperar-se uma reagao
ao tratamento apods 8-12 semanas. Dependendo dos efeitos do tratamento ao longo do tempo, o seu
médico pode decidir reduzir a dose para 15 mg por semana.

Utilizacdo em criancas e adolescentes com menos de 16 anos com formas poliartriticas de artrite
idiopética juvenil

O médico calculara a dose necessaria tendo em conta a rea de superficie corporal da crianga (m?),
sendo a dose expressa em mg/m?.

Nao se recomenda a utilizagdo em criangas com menos de 3 anos de idade devido a experiéncia
insuficiente neste grupo etario.

Modo e duracdo da administracao
O Nordimet é aplicado como uma injecdo sob a pele (subcutaneamente). Tem de ser injetado uma vez

por semana e recomenda-se que o Nordimet seja sempre injetado no mesmo dia da semana.

No inicio do tratamento, o Nordimet pode ser injetado por pessoal médico. No entanto, o seu médico
pode decidir que pode aprender a injetar o Nordimet em si mesmo. Recebera formagdo adequada para
o fazer. Em circunstancia alguma devera tentar injetar o medicamento em si mesmo, a ndo ser que
tenha recebido formacao para o fazer.

A durag@o do tratamento ¢ determinada pelo médico responsavel pelo tratamento.

O tratamento da artrite reumatoide, artrite juvenil idiopatica, psoriase em placas, artrite psoriatica e
doenga de Crohn com Nordimet € um tratamento de longo prazo.

Como aplicar uma injecio de Nordimet em si mesmo

Se tiver dificuldade em manusear a seringa, fale com o seu médico ou farmacéutico. Nao tente injetar-
se se ndo tiver aprendido a fazé-lo. Se tiver dividas quanto a forma de proceder, fale com o seu
médico ou enfermeiro imediatamente.

Antes de se injetar com o Nordimet

- Verifique o prazo de validade do medicamento. Néo utilize se passar da data de validade.

- Verifique se a seringa apresenta danos e se o0 medicamento no interior da seringa ¢ uma solucao
amarela e limpida. Se assim ndo for, utilize outra seringa.

- Verifique o ultimo local onde se injetou para ver se existe ai alguma vermelhidao, alteragdo na
cor da pele, inchaco, corrimento ou se ainda esta dorido; se isso acontecer, fale com o seu
médico ou enfermeiro.

- Decida onde vai aplicar a injecdo. Mude de lugar de cada vez que aplicar uma injecao.

Instrucoes para se injetar com Nordimet
1) Lave muito bem as maos com agua e sabao.

2) Sente-se ou deite-se numa posi¢do relaxada e confortavel. Assegure-se de que consegue ver a area
de pele onde vai aplicar a injecao.

3) A seringa est4 pré-cheia e pronta a usar. Abra a embalagem tipo blister, descolando completamente
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a pelicula superior, como se ilustra.

\ | Embalagem blister

N S

Pelicula superior

4) Precaucgdo: NAO retire o produto agarrando-o pelo émbolo ou pela tampa da agulha. Retire a
seringa da caixa, agarrando o corpo da mesma, como se ilustra a seguir.

5) Inspecione visualmente a seringa. Devera ver um liquido amarelo através da abertura transparente.
Pode ver uma pequena bolha de ar; esta ndo afeta a injegdo e ndo o magoara.

6) Escolha um local para a injegdo e limpe-o com a compressa embebida em alcool incluida. Requer
30-60 segundos para ser eficaz. A pele da parede abdominal frontal e a pele da parte frontal da coxa
sdo locais adequados a injecdo.

7) Segurando no corpo da seringa, retire a tampa.
7

/
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Nao pressiéne o émbolo antes de se injetar para eliminar bolhas de ar. Isso pode levar a uma perda de

medicamento. Retirada a tampa, mantenha a seringa na mao. Nao deixe que a seringa toque em nada.
Desta maneira, assegura-se de que a agulha se mantém limpa.

I

8) Segure a seringa na mao que usa para escrever (como um lapis) e, com a outra mao, faca uma prega
na pele, agarrando com cuidado entre os dedos um bocado de pele do local onde vai aplicar a injegdo,
entre o indicador e o polegar. Assegure-se de que continua a segurar a prega de pele durante a injegao.

9) Aproxime a seringa da prega de pele (local a injetar) com a protecao da agulha voltada diretamente
para o local da injecdo. Insira todo o comprimento da agulha na prega de pele.

10) Pressione no émbolo com o dedo até a seringa ficar vazia. Isto envia a medicagdo sob a pele.

11) Retire a agulha puxando-a para fora. A protecdo de seguranca da seringa cobrird automaticamente
a agulha para impedir qualquer lesdo provocada pela agulha. Pode agora largar a prega de pele.
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Nota: o sistema de seguranga que permite a libertacdo da protecdo de seguranga apenas pode ser
ativado quando a seringa tiver sido esvaziada pela pressdo do émbolo até ao seu limite.

12) Elimine a seringa usada num recipiente para instrumentos cortantes e perfurantes fornecido para o
efeito. Feche muito bem a tampa do recipiente e coloque-o fora do alcance das criangas. Se cair
acidentalmente metotrexato na superficie da pele ou tecidos moles tem de lavar abundantemente com
agua.

Se utilizar mais Nordimet do que deveria
Siga as recomendagoes relativas a dose do médico responsavel pelo tratamento. Nao altere a dose sem
a recomendagdo do seu médico.

Se suspeitar que utilizou uma quantidade excessiva de Nordimet, fale com o seu médico ou contacte
imediatamente o hospital mais préximo. Leve a embalagem do medicamento e o respetivo folheto
informativo consigo quando for ao médico ou ao hospital.

Uma sobredosagem de metotrexato pode dar origem a reagdes toxicas graves. Os sintomas de
sobredosagem podem incluir contusdes ou hemorragia, fraqueza invulgar, aftas na boca, nauseas,
vomitos, fezes escuras ou com sangue, tosse ou vomitos com sangue com aspeto de borras de café e
menos produgdo de urina. Ver também a sec¢do 4.

Caso se tenha esquecido de utilizar Nordimet
Nao utilize o dobro da dose para compensar uma dose esquecida; continue a tomar normalmente a
dose prescrita. Aconselhe-se com o seu médico.

Se parar de utilizar Nordimet
Nao deve interromper nem parar o tratamento com Nordimet antes de falar com o seu médico. Se
suspeitar que esta a sentir efeitos indesejaveis, contacte imediatamente o seu médico.

Caso ainda tenha duvidas sobre a utilizacdo deste medicamento, fale com o seu médico ou
farmacéutico.

4. Efeitos indesejaveis possiveis

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos indesejaveis, embora estes nao
se manifestem em todas as pessoas.

Informe imediatamente o seu médico se sentir alguma pieira subita, dificuldade em respirar, palpebras,
rosto ou labios inchados, urticaria ou comichdo (especialmente se afetar todo o corpo).

Efeitos indesejaveis graves

Se desenvolver qualquer um dos seguintes efeitos indesejaveis, contacte imediatamente o seu médico:

- inflamagdo dos pulmdes (os sintomas podem ser um mal-estar generalizado, tosse irritativa e
seca, falta de ar, falta de ar em descanso, dores no peito ou febre)

- cuspir ou tossir sangue

- escamagdo ou formagao de bolhas na pele

- sangramento invulgar (incluindo vomitos com sangue) ou contusdes
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- diarreia grave

- aftas na boca

- fezes escuras ou avermelhadas
- sangue na urina ou fezes

- pequenas pintas vermelhas na pele
- febre

- pele amarelada (ictericia)

- dor ou dificuldade em urinar

- sede e/ou micgdo frequente

- convulsdes

- perda de consciéncia

- visdo enevoada ou diminuida

Foram ainda relatados os seguintes efeitos indesejaveis:

Muito frequentes (podem afetar mais de 1 em 10 pessoas)
Perda de apetite, nduseas (enjoos), dor de barriga, inflamagdo das mucosas da boca, digestao dificil e
aumento das enzimas do figado.

Frequentes (podem afetar até 1 em 10 pessoas)

Formagao reduzida de células sanguineas com diminuicao de globulos brancos e/ou vermelhos e/ou
plaquetas (leucopenia, anemia, trombocitopenia), dores de cabeca, cansago, sonoléncia, inflamagao

dos pulmdes (pneumonia) com tosse seca e nao produtiva, falta de ar e febre, aftas na boca, diarreia,
erupcdo cutanea, vermelhidao da pele, comichao.

Pouco frequentes (podem afetar até 1 em 100 pessoas)

Diminui¢ao no numero de células sanguineas e plaquetas, inflamagéo da garganta, tontura, confusdo,
depressao, inflamagao dos vasos sanguineos, ulceras e sangramento no aparelho digestivo, inflamagao
intestinal, vomitos, inflamagao do pancreas, problemas no figado, diabetes, diminuigdo da proteina no
sangue, erupgoes cutineas semelhantes a herpes, urticaria, reagoes semelhantes a queimaduras solares
devido ao aumento da sensibilidade da pele a luz solar, perda de cabelo, aumento dos nédulos
reumaticos, ulceracdo da pele, herpes, dor nos musculos ou articulagdes, osteoporose (reducao da
massa 6ssea), inflamag@o e ulceras na bexiga (possivelmente com sangue na urina), redugdo da fungéo
urindria, dor ao urinar, inflamagao e ulceras na vagina.

Raros (podem afetar até 1 em 1.000 pessoas)

Infecdo (inclusive reativacdo de infecdo cronica inativa), sepsis, olhos vermelhos, reagoes alérgicas,
choque anafilatico, diminui¢do no niimero de anticorpos no sangue, inflamagdo da membrana em redor
do coragao, acumulacdo de liquido na membrana em redor do coragdo, obstrugdo do enchimento do
coragdo devido a presenca de liquido na membrana em redor do coragdo, disturbios de visdo,
flutuagdes de humor, tensdo arterial baixa, coagulos sanguineos, formacao de tecido cicatricial nos
pulmdes (fibrose pulmonar), pneumonia Preumocystis jiroveci, interrupgdes na respiracao, asma,
acumulacdo de liquido na membrana em redor dos pulmdes, gengivas inflamadas, hepatite aguda
(inflamagao do figado), pele acastanhada, acne, pintas vermelhas ou roxas devido a sangramento dos
vasos sanguineos, inflamacgao alérgica dos vasos sanguineos, fratura dssea, faléncia dos rins,
diminui¢do ou auséncia de urina, perturbagdes no nivel de eletrdlitos, febre, atraso na cicatrizagao de
feridas.

Muito raros (podem afetar até 1 em 10.000 pessoas)

Redugdo de determinados globulos brancos (agranulocitose), faléncia grave da medula 6ssea, faléncia
do figado, inchago das glandulas, insonia, dor, fraqueza muscular, sensagdo de dorméncia ou
formigueiro/menor sensibilidade a estimula¢do do que o normal, alteragdes no paladar (paladar
metalico), convulsdes, inflamagao da membrana que envolve o cérebro provocando paralisia ou
vomitos, perturbagdes da visdo, danos na retina ocular, vomitos com sangue, megacdlon toxico
(aumento do intestino grosso associado a dor intensa), formagdo deficiente de esperma (oligospermia),
sindrome de Stevens-Johnson, necrolise epidérmica toxica (sindrome de Lyell), aumento da
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pigmentacdo das unhas, perda de libido, problemas em ter uma erecéo, infecdo em redor das unhas,
complicagdes graves no aparelho gastrointestinal, furinculos, aumento visivel dos pequenos vasos
sanguineos na pele, perturba¢des da menstruacdo, corrimento vaginal, infertilidade, aumento das
mamas no homem (ginecomastia), doengas linfoproliferativas (aumento excessivo de globulos
brancos).

Frequéncia desconhecida (ndo pode ser calculada a partir dos dados disponiveis)

Aumento do numero de determinados glébulos brancos (eosinofilia), determinadas perturbagdes
cerebrais (encefalopatia/leucoencefalopatia), hemorragias nasais, hemorragia dos pulmades, lesoes
o6sseas no maxilar (decorrentes do aumento excessivo de globulos brancos), proteinas na urina,
sensacdo de fraqueza, destruicdo tecidular no local da injecdo, rubor e escamagio da pele, inchago.

Apenas foram observadas reacdes na pele localizadas e ligeiras (como ardéncia, eritema, inchaco,
descoloragdo, comichao intensa, dor) com o Nordimet que diminuiram durante a terapia.

O Nordimet pode provocar uma redugdo no numero de gloébulos brancos e a sua resisténcia as infegoes
pode ser menor. Se tiver uma infe¢do com sintomas, como febre e deterioragao grave do seu estado
geral, ou febre com sintomas de infegdo localizada, como irritagdo na garganta/irritacdo na
faringe/irritag@o na boca ou problemas urinarios, deve consultar imediatamente o seu médico. Sera
efetuada uma analise ao sangue para verificar uma possivel reducdo no niimero de gldébulos brancos
(agranulocitose). E importante informar o seu médico de que esta a utilizar o Nordimet.

Sabe-se que o metotrexato causa perturbagdes nos ossos como dores musculares e nas articulagdes e
osteoporose. Nao se conhece a frequéncia destes riscos em criangas.

O Nordimet pode provocar efeitos indesejaveis graves (por vezes potencialmente fatais). O seu médico
pedira que faca analises ao sangue para verificar a existéncia de anomalias em desenvolvimento no
sangue (por ex. numero reduzido de globulos brancos, nimero reduzido de plaquetas, linfomas) e
alteragOes nos rins e figado.

Comunicagdo de efeitos indesejaveis

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

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

Nao utilizar este medicamento ap6s o prazo de validade impresso no rétulo da seringa pré-cheia e na
embalagem exterior ap6s EXP. O prazo de validade corresponde ao ultimo dia do més indicado.

Conservar a temperatura inferior a 25 °C.
Manter a seringa dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Nao congelar.

Nao utilize este medicamento se notar que a solu¢do ndo se apresenta transparente e contém particulas.

O Nordimet destina-se a uma tnica utiliza¢do. Qualquer seringa utilizada deve ser eliminada.

Nao deite fora quaisquer medicamentos na canaliza¢ao ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu
farmacéutico como deitar fora os medicamentos que ja ndo utiliza. Estas medidas ajudardo a proteger
0 ambiente.

6. Conteido da embalagem e outras informacdes
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Qual a composi¢ao de Nordimet
A substancia ativa é o metotrexato. 1,0 ml de solug¢ao contém 25 mg de metotrexato.
Os outros componentes sdo o cloreto de sddio, hidroxido de sddio e agua para injegoes.

Estao disponiveis as seguintes seringas:

Seringas pré-cheias de 0,3 ml contendo 7,5 mg de metotrexato
Seringas pré-cheias de 0,4 ml contendo 10 mg de metotrexato
Seringas pré-cheias de 0,5 ml contendo 12,5 mg de metotrexato
Seringas pré-cheias de 0,6 ml contendo 15 mg de metotrexato
Seringas pré-cheias de 0,7 ml contendo 17,5 mg de metotrexato
Seringas pré-cheias de 0,8 ml contendo 20 mg de metotrexato
Seringas pré-cheias de 0,9 ml contendo 22,5 mg de metotrexato
Seringas pré-cheias de 1,0 ml contendo 25 mg de metotrexato

Qual o aspeto de Nordimet e contetido da embalagem
As seringas pré-cheias de Nordimet cont€ém uma solugdo injetavel amarela e limpida.

O Nordimet esta disponivel em embalagens que contém 1 seringa pré-cheia e duas compressas
embebidas em alcool € em embalagens multidose de 4 ou 12 caixas, contendo cada uma 1 seringa pré-
cheia e duas compressas embebidas em alcool.

E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

Titular da Autorizacao de Introducio no Mercado
Nordic Group B.V.

Siriusdreef 41

2132 WT Hoofddorp

Paises Baixos

Fabricante

CENEXI - Laboratoires Thissen
Rue de la Papyrée 2-6

B-1420 Braine-1’Alleud

Bélgica

Sever Pharma Solutions AB
Agneslundsvagen 27

P.O. Box 590

SE-201 25 Malmo

Suécia

Este folheto foi revisto pela ultima vez em
Outras fontes de informacao

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