ANEXA I

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Anagrelida Viatris 0,5 mg capsule
Anagrelida Viatris 1 mg capsule

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Anagrelida Viatris 0,5 mqg capsule

Fiecare capsula contine anagrelida monohidrat, echivalent cu anagrelida 0,5 mg.

Excipienti cu efect cunoscut

Fiecare capsula contine lactoza aproximativ 59,5 mg.

Anagrelida Viatris 1 mg capsule

Fiecare capsula contine anagrelidd monohidrat, echivalent cu anagrelida 1 mg.

Excipienti cu efect cunoscut

Fiecare capsula contine lactoza aproximativ 119 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Capsule.
Anagrelida Viatris 0,5 mg capsule

Capsula de marimea 4 (aproximativ 14,3 x 5,3 mm), cu corp si capac alb opac. Capsula este umpluta
Cu 0 pulbere alba pana la aproape alba.

Anagrelida Viatris 1 mg capsule
Capsula de marimea 4 (aproximativ 14,3 x 5,3 mm), cu corp si capac gri. Capsula este umpluta cu 0
pulbere alba pana la aproape alba.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Anagrelida este indicata pentru reducerea numarului crescut de trombocite in cazul pacientilor cu risc
de trombocitemie esentiala (TE), care nu tolereaza tratamentul existent sau al caror numar mare de
trombocite nu este redus la o valoare acceptabild cu ajutorul tratamentului care i se administreaza.

Pacient cu risc

Un pacient cu risc de TE prezinta una sau mai multe dintre caracteristicile urmatoare:
. varsta > 60 de ani sau

. numirul trombocitelor >1000 x 10%1 sau

. antecedente de evenimente trombo-hemoragice.

4.2 Doze si mod de administrare

Tratamentul cu anagrelida trebuie initiat de un clinician cu experientd in abordarea terapeutica a TE.



Doze

Doza initiala recomandata de anagrelida este 1 mg pe zi, care trebuie administrata oral, impartita in
doua doze (0,5 mg pe doza).

Doza initiala trebuie mentinuta cel putin o sdptdmana. Dupa o saptdmana, doza poate fi scazuta gradat,
pentru fiecare pacient, pentru a obtine doza minima eficace necesara pentru a reduce si/sau mentine un
numdr al trombocitelor sub 600 x 10%1 si, in mod ideal, la valori cuprinse Tntre 150 x 10%1 si

400 x 10%1. Cresterea dozei nu trebuie si depaseasca 0,5 mg pe zi in oricare siptimana, iar doza unica
maximi recomandati nu trebuie s depaseasca 2,5 mg (vezi pet. 4.9). In timpul desfasurarii studiului
clinic, au fost utilizate doze de 10 mg pe zi.

Efectele tratamentului cu anagrelida trebuie monitorizate periodic (vezi pct. 4.4). Daca doza initiala
este > 1 mg pe zi, numadrul trombocitelor trebuie verificat o daté la doua zile in timpul primei
sdptadmani de tratament si cel putin o datd pe sdptamana dupa aceea, pana se obtine o doza de
intretinere stabild. De obicei, se observa o reducere a numarului trombocitelor in 14 pana la 21 de zile
de la inceperea tratamentului, iar la majoritatea pacientilor se observa si se mentine un raspuns
terapeutic adecvat la o0 doza de 1 pana la 3 mg pe zi (pentru informatii suplimentare privind efectele
clinice, vezi pct. 5.1).

Grupe speciale de pacienti

Varstnici

Diferentele observate de farmacocinetica intre pacienti varstnici si pacienti tineri cu TE (vezi pct. 5.2)
nu justifica un regim diferit de instituire a tratamentului sau diferente in ceea ce priveste pasii de
stabilire treptatd a dozei, pentru atingerea unui regim de tratament cu anagrelida optimizat pentru
fiecare pacient n parte.

in timpul desfasurarii studiului clinic, aproximativ 50% dintre pacientii tratati cu anagrelida aveau
varsta peste 60 de ani si la acesti pacienti nu au fost necesare modificari specifice ale dozei datorita
varstei. Cu toate acestea, conform asteptarilor, pacientii din aceasta grupa de varsta au prezentat o
incidenta dubli a reactiilor adverse grave (in principal cardiace).

Insuficientd renala

Exista date farmacocinetice limitate pentru aceasta grupa de pacienti. Potentialele riscuri si beneficii
ale tratamentului cu anagrelida la pacientii cu insuficienta renala trebuie evaluate inainte de inceperea
tratamentului (vezi pct. 4.3).

Insuficienta hepatica

Exista date farmacocinetice limitate pentru aceastd grupa de pacienti. Totusi, metabolismul hepatic
reprezintd calea principald a elimindrii anagrelidei si, de aceea, se asteapta ca functia hepatica sa
influenteze acest proces. In consecinti, se recomanda ca pacientii cu insuficientd hepatica moderati
sau severa sa nu fie tratati cu anagrelida. Potentialele riscuri si beneficii ale tratamentului cu
anagrelidd la pacientii cu insuficientd a hepatica usoara trebuie evaluate inainte de inceperea
tratamentului (vezi pct. 4.3 si 4.4).

Copii si adolescenti

Siguranta si eficacitatea anagrelidei la copii si adolescenti nu au fost stabilite. Experienta utilizarii la
copii si adolescenti este foarte limitata; anagrelida trebuie utilizata cu precautie la acest grup de
pacienti. In absenta unor linii directoare specifice pentru copii si adolescenti, criteriile de diagnostic
OMS pentru diagnosticarea trombocitemiei esentiale la adulti sunt considerate relevante pentru
populatia de copii si adolescenti. Liniile directoare de diagnostic pentru TE trebuie urmate cu precautie
si diagnosticul trebuie reevaluat periodic in caz de incertitudine, facandu-se efortul de a distinge fata
de trombocitoza ereditara sau secundara, ceea ce poate include analiza genetica si biopsie de maduva
0s0asd.

In mod tipic, terapia citoreductiva se ia in considerare la pacientii copii si adolescenti cu risc nalt.



Tratamentul cu anagrelida trebuie initiat numai in cazurile in care pacientul prezinta semne de
progresie a bolii ori sufera de tromboza. Daca se initiaza tratamentul, beneficiile si riscurile
tratamentului cu anagrelida trebuie monitorizate cu regularitate, iar necesitatea continuarii
tratamentului trebuie evaluata periodic.

Obiectivele privind numarul de trombocite se stabilesc pentru fiecare pacient in parte, de catre medicul
curant.

Trebuie luatd in considerare incetarea tratamentului la pacientii copii si adolescenti care nu prezinta un
raspuns satisfacator la tratament dupa aproximativ 3 luni (vezi pct. 4.4).

Datele disponibile in prezent sunt descrise la pct. 4.4, 4.8, 5.1 si 5.2, dar nu se poate face nicio
recomandare privind dozele.

Mod de administrare

Anagrelida Viatris este pentru administrare orala. Capsulele trebuie inghitite intregi. Continutul
capsulelor nu trebuie zdrobit sau diluat Tntr-un lichid.

4.3  Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.
Pacienti cu insuficienta hepatica moderata sau severa.

Pacienti cu insuficienta renald moderata sau severa (clearance al creatininei < 50 ml/min).

4.4  Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Insuficienta hepatica

La pacientii cu insuficienta hepatica usoard, inainte de Inceperea tratamentului, trebuie evaluate
potentialele riscuri i beneficii ale terapiei cu anagrelida. Tratamentul nu este recomandat pacientilor
cu valori mari ale transaminazelor (> 5 ori fata de limita superioara a valorilor normale) (vezi pct. 4.2
si4.3).

Insuficienta renald

La pacientii cu insuficienta renald, Tnainte de inceperea tratamentului, trebuie evaluate riscurile
potentiale si beneficiile terapiei cu anagrelida (vezi pct. pct. 4.2 i 4.3).

Risc de tromboza

Intreruperea brusci a tratamentului trebuie evitata din cauza riscului de crestere brusci a numarului de
trombocite, ceea ce poate conduce la posibile complicatii trombotice letale, precum accidentul
vascular cerebral. Pacientii trebuie sfatuiti cum sa recunoasca semnele si simptomele precoce care
sugereaza aparitia complicatiilor trombotice, precum accidentul cerebral vascular si daca simptomele
apar, sa solicite asistentd medicala.

Intreruperea tratamentului

In cazul intreruperii administrarii dozei sau incetarii tratamentului, recuperarea numarului de
trombocite este variabild, insd numarul trombocitelor va creste In decurs de 4 zile de la intreruperea
tratamentului cu anagrelida si va reveni la valorile dinaintea tratamentului in decurs de 10 pana la
14 zile, cu posibilitatea ca numarul acestora sa fie peste valorile initiale. Prin urmare, trombocitele
trebuie monitorizate frecvent (vezi pct. 4.2).



Monitorizare

Tratamentul necesita supravegherea clinica atenta a pacientului, care va include analize complete ale
sangelui (hemoglobina si numarul leucocitelor si trombocitelor), evaluarea functiei hepatice (ALT si
AST), a functiei renale (creatininemia si uremia) si a electrolitilor (potasiu, magneziu si calciu).

Cardiovasculare

Au fost raportate reactii adverse cardiovasculare grave, incluzand cazuri de torsada a varfurilor,
tahicardie ventriculara, cardiomiopatie, cardiomegalie si insuficienta cardiaca congestiva (vezi pct.
4.8).

Se impune prudenta atunci cand se administreaza anagrelida la pacienti cu factori de risc cunoscuti in
ceea ce priveste prelungirea intervalului QT, cum sunt sindrom de interval QT lung congenital,
antecedente cunoscute de prelungire a intervalului QTc dobanditd, medicamente care pot prelungi
intervalul QTc si hipopotasemie.

De asemenea se impune prudenta la grupele de pacienti care prezintd o concentratie plasmatica
maxima (Cmax) Mmai mare a anagrelidei sau a metabolitului activ al acesteia, 3-hidroxi-anagrelida, de
exemplu la pacientii cu insuficienta hepatica sau la care se administreaza inhibitori ai CYP1A2 (vezi
pct. 4.5).

Se recomanda monitorizarea stricta a efectului asupra intervalului QTc.

Inaintea administrarii tratamentului se recomanda un examen cardiovascular, incluzand efectuarea
unei ECG si a unei ecocardiografii initiale pentru toti pacientii, inainte de inceperea tratamentului cu
anagrelida. Toti pacientii trebuie monitorizati cu regularitate in timpul tratamentului (de exemplu, prin
ECG sau ecocardiografie) pentru dovezi ale efectelor cardiovasculare care pot necesita examene si
investigatii cardiovasculare suplimentare. Hipopotasemia sau hipomagneziemia trebuie corectate
inaintea administrarii anagrelidei si trebuie monitorizate periodic in timpul tratamentului.

Anagrelida este un inhibitor al fosfodiesterazei III AMP ciclice si, din cauza efectelor inotrop si
cronotrop pozitive, anagrelida trebuie utilizata cu precautie la pacientii de orice varsta cu afectiuni
cardiace cunoscute sau suspectate. In plus, reactii adverse cardiovasculare grave au aparut de
asemenea la pacienti farad boala cardiaca suspectata si cu investigatii cardiovasculare cu rezultate
normale inaintea administrarii tratamentului.

Anagrelida trebuie administratd numai in cazul in care beneficiile potentiale ale tratamentului depasesc
potentialele riscuri.

Hipertensiune pulmonari

Au fost raportate cazuri de hipertensiune pulmonara la pacientii tratati cu anagrelida. Pacientii trebuie
evaluati pentru depistarea semnelor si simptomelor de boalad cardiopulmonara subiacenta inainte de
initierea si pe parcursul tratamentului cu anagrelida.

Copii si adolescenti

Sunt disponibile date foarte limitate cu privire la utilizarea anagrelidei la copii, iar anagrelida trebuie
utilizata cu precautie la aceasta grupa de pacienti (vezi pct. 4.2, 4.8, 5.1 1 5.2).

Ca si in cazul populatiei adulte, trebuie efectuate o hemograma completa si evaluarea functiilor
cardiacd, hepatica si renald, Tnainte de tratament si cu regularitate pe durata acestuia. Boala poate
progresa catre mielofibroza sau leucemie mieloida acuta. Desi rata unor astfel de progresii nu este
cunoscuta, copiii au un parcurs de duratd mai lunga al bolii §i, ca atare, pot fi supusi unui risc sporit de
transformare malignd, comparativ cu adultii. Copiii trebuie monitorizati cu regularitate pentru



progresia bolii, Tn conformitate cu practicile clinice standard, cum ar fi examenul fizic, evaluarea
markerilor relevanti ai bolii si biopsia de maduva osoasa.

Orice anomalii trebuie evaluate cu promptitudine si trebuie luate masurile corespunzatoare, care pot
include si reducerea dozei, intreruperea sau incetarea tratamentului.

Interactiuni relevante din punct de vedere clinic

Anagrelida este un inhibitor al fosfodiesterazei 111 AMP ciclice (PDE 1l1). Nu se recomanda utilizarea
concomitentd a anagrelidei cu alti inhibitori ai PDE III, cum sunt: milrinond, amrinona, enoximona,
olprinona si cilostazol.

Utilizarea concomitenta a anagrelidei si acidului acetilsalicilic a fost asociatd cu evenimente
hemoragice majore (vezi pct. 4.5).

Excipienti

Anagrelida Viatris contine lactoza. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la galactoza,
deficit total de lactaza sau sindrom de malabsorbtie la glucoza-galactoza nu trebuie sa utilizeze acest
medicament.

Anagrelida Viatris contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per capsula, adica, practic ,,nu contine
sodiu®.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Au fost efectuate putine studii farmacocinetice si/sau farmacodinamice care sa investigheze posibilele
interactiuni intre anagrelida si alte medicamente.

Efectele altor substante active asupra anagrelidei

In vivo
Studiile de interactiune efectuate la om au demonstrat ca digoxina si warfarina nu influenteaza
proprietatile farmacocinetice ale anagrelidei.

Inhibitori ai CYP1A2

Anagrelida este metabolizatd in principal de catre CYP1A2. Se stie cd CYP1A2 este inhibat de mai
multe medicamente, inclusiv fluvoxamina i enoxacing, iar aceste medicamente ar putea, teoretic, sa
influenteze in mod negativ eliminarea anagrelidei.

Inductori ai CYP1A2

Inductorii CYP1A2 (cum este omeprazolul) pot diminua expunerea la anagrelida (vezi pct. 5.2).
Consecintele asupra profilului de siguranta si eficacitate al anagrelidei nu au fost stabilite. Prin urmare,
la pacientii care utilizeaza concomitent inductori ai CYP1A2 se recomanda monitorizarea clinica si
investigatii de laborator. Daca este necesar, se poate efectua o ajustare a dozei de anagrelida.

Efectele anagrelidei asupra altor substante active

. Anagrelida prezintd o actiune inhibitoare limitata asupra CYP1A2, ceea ce poate prezenta un
potential teoretic pentru interactiunea cu alte medicamente administrate simultan care impart
acelasi mecanism de eliminare, de exemplu, teofilina.

. Anagrelida este un inhibitor al PDE III. Efectele medicamentelor cu proprietéti similare, cum
sunt inotropele milrinond, enoximona, amrinona, olprinona si cilostazol, pot fi exacerbate de
anagrelida.

. Studiile de interactiune in vivo la om au demonstrat cd anagrelida nu afecteaza proprietatile

farmacocinetice ale digoxinei sau warfarinei.



. La dozele recomandate pentru utilizare in tratamentul TE, anagrelida poate amplifica efectele
altor medicamente care inhibd sau modifica functia trombocitelor, de exemplu, acidul
acetilsalicilic.

. In cadrul unui studiu clinic de interactiune medicamentoasa, desfasurat la subiecti sanitosi,
administrarea concomitenta a anagrelidei in doze repetate de 1 mg o data pe zi si a acidului
acetilsalicilic 75 mg o data pe zi poate mari efectul antiagregant plachetar al fiecdrei substante
active in comparatie cu administrarea numai a acidului acetilsalicilic. La unii pacienti cu TE,
carora li s-a administrat tratament concomitent cu acid acetilsalicilic si anagrelida, au aparut
hemoragii majore. Prin urmare trebuie evaluate riscurile posibile ale utilizarii concomitente ale
anagrelidei si acidului acetilsalicilic, in special la pacientii cu un profil mare de risc hemoragic
inaintea initierii tratamentului.

. Anagrelida poate provoca tulburari intestinale in cazul unor pacienti si poate compromite
absorbtia contraceptivelor hormonale orale.

Interactiuni cu alimente

. Alimentele intarzie absorbtia anagrelidei, dar nu modifica in mod semnificativ expunerea
sistemica.
. Efectele alimentelor asupra biodisponibilitatii nu sunt considerate relevante din punct de vedere

clinic pentru utilizarea anagrelidei.

Copii si adolescenti

Au fost efectuate studii privind interactiunile numai la adulti.
4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Femei aflate la varsta fertila

Femeile aflate la varsta fertila trebuie sa foloseasca metode contraceptive adecvate in timpul
tratamentului cu anagrelida.

Sarcina

Nu exista date adecvate provenite din utilizarea anagrelidei la femeile gravide. Studiile la animale au
evidentiat efecte toxice asupra functiei de reproducere (vezi pct. 5.3). Riscul potential pentru om este
necunoscut. Prin urmare, anagrelida nu este recomandata in timpul sarcinii.

Tn cazul in care, Tn timpul sarcinii se utilizeaza anagrelida sau daci pacienta rimane gravida in timpul
utilizarii medicamentului, aceasta trebuie informata cu privire la riscul potential asupra fatului.

Alaptarea

Nu se cunoaste daca anagrelida/ metabolitii acesteia se excreta in laptele uman. Datele disponibile la
animale au evidentiat excretia anagrelidei/metabolitilor acesteia in lapte. Nu se poate exclude un risc
pentru nou-nascut alaptat/sugar. Aldptarea trebuie intrerupta in timpul tratamentului cu anagrelida.

Fertilitatea

Nu exista date disponibile la om privind efectul anagrelidei asupra fertilitatii. La masculii de sobolan,
nu a existat niciun efect asupra fertilitatii sau a performantei de reproducere in asociere cu anagrelida.
La femelele de sobolan, utilizdnd doze superioare intervalului terapeutic, anagrelida a afectat
implantarea (vezi pct. 5.3).



4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

In studiile clinice, s-au raportat frecvent ameteli. Pacientilor li se recomanda sa nu conduca vehicule
sau sa foloseasca utilaje in timpul tratamentului cu anagrelida daca au ameteli.

4.8 Reactii adverse

Rezumatul profilului de sigurantd

Siguranta anagrelidei a fost examinati in 4 studii clinice deschise. In 3 dintre studii, 942 pacienti
carora li s-a administrat anagrelida, la o doza medie de aproximativ 2 mg pe zi, au fost evaluati din
punctul de vedere al sigurantei.

In aceste studii, la 22 pacienti s-a administrat anagrelida timp de pana la 4 ani.

Tn studiul ulterior, 3660 pacienti carora li s-a administrat anagrelida, la o doza medie de aproximativ
2 mg pe zi, au fost examinati din punctul de vedere al sigurantei. In acest studiu, la 34 pacienti s-a
administrat anagrelida timp de pana la 5 ani.

Reactiile adverse raportate cel mai frecvent in asociere cu anagrelida au fost cefaleea, care a aparut la
aproximativ 14% din cazuri, palpitatiile, care au aparut la aproximativ 9%, retentia lichidelor si greata,
ambele aparand la aproximativ 6%, si diareea, care a aparut la 5% dintre pacienti. Avand in vedere
proprietatile farmacologice ale anagrelidei (inhibarea PDE III), se asteapta aparitia acestor reactii

adverse la medicament. Stabilirea treptatd a dozei poate ajuta la diminuarea acestor reactii (vezi pct.
4.2).

Lista tabelard a reactiilor adverse

In tabelul de mai jos sunt prezentate reactiile adverse rezultate din studiile clinice, din studiile privind
siguranta dupa punerea medicamentului pe piati si din raportirile spontane. in cadrul clasificarii pe
aparate, sisteme si organe, reactiile adverse sunt clasificate astfel: Foarte frecvente (> 1/10); Frecvente
(> 1/100 si < 1/10); Mai putin frecvente (> 1/1 000 si < 1/100); Rare (> 1/10 000 si < 1/1 000); Foarte
rare (< 1/10 000), cu frecventa necunoscuti (care nu poate fi estimata din datele disponibile). In cadrul
fiecarei grupe de frecventa, reactiile adverse sunt prezentate in ordinea descrescatoare a gravitatii.

Clasificarea Frecventa reactiilor adverse
MedDRA pe Foarte Frecvente Mai putin frecvente |Rare Cu frecventd
aparate, sisteme si |frecvente necunoscutda
organe
Tulburari Anemie Pancitopenie
hematologice §i Trombocitopenie
limfatice Hemoragie
Echimoze
Tulburari Retentie de lichid |[Edem Crestere in
metabolice si de Pierdere Tn greutate  |greutate
nutritie
Tulburari ale Cefalee Ameteli Depresie Migrena Accident
sistemului nervos Amnezie Disartrie cerebral
Confuzie Somnolenta vascular*
Insomnie Coordonare
Parestezie anormald
Hipoestezie
Nervozitate
Xerostomie
Tulburari oculare Diplopie
Vedere anormald
Tulburari acustice Acufene
si vestibulare




Clasificarea

Frecventa reactiilor adverse

Stare generala de rau
Slabiciune

MedDRA pe Foarte Frecvente Mai putin frecvente |Rare Cu frecventa
aparate, sisteme si |frecvente necunoscutd
organe
Tulburari cardiace Tahicardie Tahicardie Infarct miocardic | Torsada
Palpitatii ventricularad Cardiomiopatie |varfurilor
Insuficienta cardiaca |Cardiomegalie
congestiva Revarsat
Fibrilatie atriald pericardic
Tahicardie Angind pectorala
supraventriculara Hipotensiune
Aritmie arteriald
Hipertensiune posturala
arteriala Vasodilatatie
Sincopa Angina
Prinzmetal
Tulburdari Hipertensiune Infiltrate Boala pulmonara
respiratorii, pulmonara pulmonare interstitiald
toracice si Pneumonie incluzand
mediastinale Revarsat pleural pneumonita si
Dispnee alveolita alergica
Epistaxis
Tulburari gastro- Diaree Hemoragie gastro-  |Colita
intestinale Virsaturi intestinala Gastritd
Dureri Pancreatitd Gingivoragii
abdominale Anorexie
Greata Dispepsie
Flatulenta Constipatie
Tulburari gastro-
intestinale
Tulburari Concentratii Hepatita
hepatobiliare plasmatice crescute
ale enzimelor
hepatice
Afectiuni cutanate Eruptii cutanate |Alopecie Xerodermie
si ale tesutului Prurit
subcutanat Modificari de culoare
ale pielii
Tulburari musculo- Artralgie
scheletice si ale Mialgie
tesutului conjunctiv Durere de spate
Tulburari renale i Impotenta Insuficienta Nefrita tubulo-
ale cailor urinare renala interstitiala
Nicturie
Tulburari generale Fatigabilitate Durere toracica Sindrom pseudo-
si la nivelul locului Febra gripal
de administrare Frisoane Durere Astenie

Investigatii
diagnostice

Cresterea
creatininemiei

* Accident cerebral vascular (vezi pct. 4.4 Risc de tromboza)

Copii si adolescenti

Anagrelida a fost administrata la 48 de pacienti cu varsta cuprinsa intre 6 si 17 ani (19 copii si 29 de
adolescenti), timp de pana la 6,5 ani, fie in cadrul studiilor clinice, fie ca parte a unui studiu bazat pe

datele registrelor cu privire la boala (vezi pct. 5.1).

Majoritatea reactiilor adverse observate au fost dintre cele enumerate in RCP. Cu toate acestea, datele
de siguranta sunt limitate si nu permit realizarea unei comparatii semnificative intre pacientii adulti si
cei copii si adolescenti (vezi pct. 4.4).




Raportarea reactiilor adverse suspectate

Este importanta raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactii adverse suspectate prin intermediul sistemului
national de raportare, astfel cum este mentionat in Anexa V.

4.9 Supradozaj

Au existat raportari de supradozaj intentionat cu anagrelida, dupa punerea pe piatd. Simptomele
raportate includ tahicardia sinusala si varsaturile. Simptomele au fost indepartate prin abordare
terapeutica uzuala.

S-a aratat ca anagrelida, la doze mai mari decat cele recomandate, provoaca scaderi ale tensiunii
arteriale, cu cazuri ocazionale de hipotensiune arteriala. O doza unicad de 5 mg anagrelida poate duce la
o scadere a tensiunii arteriale, de obicei Insotitd de ameteli.

Nu a fost identificat un anumit antidot pentru anagrelida. in caz de supradozaj, este necesara
supravegherea clinica atenta a pacientului; acest lucru include monitorizarea numarului de trombocite
pentru trombocitopenie. Doza trebuie redusa sau stopatd, dupa caz, pana cand numarul trombocitelor
revine intre limitele normale (vezi pct 4.4).

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: Alte medicamente antineoplazice, codul ATC: LO1XX35.

Mecanism de actiune

Mecanismul precis prin care anagrelida reduce numérul trombocitelor nu este cunoscut. in studiile pe
culturi de celule, anagrelida a suprimat exprimarea factorilor de transcriere, inclusiv GATA-1 si
FOG-1, necesari pentru megacariocitopoieza, determinand in cele din urma o producere redusa a
trombocitelor.

Studiile in vitro privind megacariocitopoieza umana, au stabilit faptul ca actiunile inhibitoare ale
anagrelidei asupra formarii trombocitelor la om sunt mediate prin intermediul intarzierii maturizarii
megacariocitelor, precum si prin reducerea dimensiunii si numarului lor. Au fost observate dovezi ale
actiunilor similare in vivo in probele de biopsie din maduva spindrii pacientilor tratati.

Anagrelida este un inhibitor al fosfodiesterazei 111 AMP ciclice.

Eficacitate si sigurantd clinicd

Siguranta si eficacitatea anagrelidei ca reducator al numarului trombocitelor au fost evaluate in patru
studii clinice deschise, necontrolate (studiile cu numarul 700-012, 700-014, 700-999 si 13970-301),
care au inclus mai mult de 4000 pacienti cu neoplasme mieloproliferative (NMP). La pacientii cu TE,
raspunsul complet a fost definit ca o scadere a numdrului trombocitelor la < 600 x 10%1 sau o reducere
de > 50% de la inceperea tratamentului si mentinerea reducerii timp de cel putin 4 saptimani. in
studiile 700-012, 700-014, 700-999 si studiul 13970-301 perioada de atingere a raspunsului complet
s-a incadrat Intre 4 si 12 saptamani. Beneficiul clinic in ceea ce priveste evenimentele
trombohemoragice nu a fost demonstrat in mod convingétor.
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Efecte asupra frecventei cardiace si intervalului QTc

Tn cadrul unui studiu dublu-orb, randomizat, placebo- si activ-controlat, de tip incrucisat, la care au
participat adulti sdnatosi de sex masculin si feminin, au fost evaluate efectele a doua doze diferite de
anagrelida (doze unice de 0,5 mg si 2,5 mg) asupra frecventei cardiace si intervalului QTc.

Tn primele 12 ore s-a observat o crestere a frecventei cardiace corelati cu doza, cresterea maxima
aparand Tn momentul atingerii concentratiilor maxime. Modificarea maxima a frecventei cardiace
medii, aparuta la 2 ore de la administrare, a fost de +7,8 batai pe minut (bpm) pentru doza de 0,5 mg si
de +29,1 bpm pentru doza de 2,5 mg.

S-a observat cresterea tranzitorie a valorii medii a QTc pentru ambele doze in perioadele de crestere a
frecventei cardiace, iar modificarea maxima a valorii medii a QTcF (corectie Fridericia) a fost de
+5,0 msec, care a aparut la 2 ore pentru doza de 0,5 mg si de +10,0 msec, care a aparut la 1 ora pentru
doza de 2,5 mg.

Copii si adolescenti

Tn cadrul unui studiu clinic deschis pe 8 copii si 10 adolescenti (care a inclus pacienti naivi la
tratamentul cu anagrelida sau carora li se administrase anagrelida timp de pana la 5 ani anterior
studiului), numarul median de trombocite a scazut la niveluri controlate dupa 12 saptamani de
tratament. Doza zilnica medie a tins sa fie mai mare la adolescenti.

In cadrul unui studiu bazat pe datele registrelor cu privire la boala la copii si adolescenti, numarul de
trombocite median s-a redus fatd de momentul diagnosticului si s-a mentinut timp de pana la 18 luni la
14 pacienti copii si adolescenti cu trombocitemie esentiala (4 copii si 10 adolescenti) prin tratamentul
cu anagrelida. In cadrul studiilor deschise anterioare, reducerea numarului de trombocite median a fost
observata la 7 copii si 9 adolescenti tratati pentru o perioada cuprinsa intre 3 luni si 6,5 ani.

Doza zilnica totala medie de anagrelida in cadrul tuturor studiilor pe pacienti copii si adolescenti cu
TE a fost foarte variabild, dar per global, datele sugereaza ca adolescentii ar putea urma un tratament
cu doza initiala si doze de Intretinere similare cu ale adultilor, pentru copiii cu varsta mai mare de

6 ani fiind mai adecvata o doza initiala mai mica, de 0,5 mg/zi (vezi pct. 4.2, 4.4, 4.8, 5.2). La toti
pacientii copii si adolescenti, este necesara titrarea atenta la o doza zilnica specifica pacientului.

5.2  Proprietati farmacocinetice

Absorbtie

In urma administrarii anagrelidei la om, cel putin 70% este absorbita din tractul gastro-intestinal. La
subiectii care nu au consumat deloc alimente, concentratiile plasmatice maxime apar la aproximativ
1 ora de la administrare. Datele farmacocinetice de la subiecti sanatosi au aratat ca alimentele reduc
Cmax a anagrelidei cu 14%, dar cresc ASC cu 20%. Alimentele au redus, de asemenea, Cmax &
metabolitului activ, 3-hidroxi-anagrelida, cu 29%, desi nu au avut niciun efect asupra ASC.

Metabolizare

Anagrelida este metabolizatad in principal de catre CYP1A2, formand 3-hidroxi-anagrelida, care este
mai departe metabolizata prin intermediul CYP1A2 in metabolitul inactiv, 2-amino-5,6-dicloro-
3,4-dihidrochinazolina.

Efectul omeprazolului, un inductor al CYP1AZ2, asupra proprietatilor farmacocinetice ale anagrelidei a
fost investigat la 20 de subiecti adulti sanatosi, in urma administrarii zilnice a mai multor doze de

40 mg. Rezultatele au indicat faptul ca in prezenta omeprazolului, valorile ASC g-x), ASC(o-t), $1 Crmax
ale anagrelidei au fost reduse cu 27%, 26% si, respectiv, 36%, iar valorile corespunzatoare pentru
3-hidroxi-anagrelida, un metabolit al anagrelidei, au fost reduse cu 13%, 14% si, respectiv, 18%.
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Eliminare

Timpul de njumatatire plasmatica al anagrelidei este scurt, de aproximativ 1,3 ore, si, asa cum era de
asteptat din valoarea timpului sau de Tnjumatatire plasmatica, nu exista nicio dovada privind
acumularea anagrelidei in plasma. Mai putin de 1% se recupereaza in urind ca anagrelida. Recuperarea
medie a 2-amino-5,6-dicloro-3,4-dihidrochinazolinei in urina este de aproximativ 18-35% din doza
administrata.

In plus, aceste rezultate nu demonstreaza autoinductia elimindrii anagrelidei.

Liniaritate

Proportionalitatea cu doza a fost constatata in intervalul de doza de la 0,5 mg la 2 mg.

Copii si adolescenti

Datele farmacocinetice de la copii si adolescenti expusi care nu au consumat alimente (cu varste
cuprinse intre 7 si 16 ani) cu TE arata cd expunerea normalizata in functie de doza, Cmax $1i ASC, a
anagrelidei tinde sa fie mai mare la copii/adolescenti fatd de adulti. De asemenea, a existat o tendinta
de crestere a expunerii normalizate 1n functie de doza la metabolitul activ.

Varstnici

Datele farmacocinetice, in conditii de repaus alimentar, de la pacientii varstnici (cu varste cuprinse
intre 65 si 75 de ani) cu TE, comparate cu cele de la pacientii adulti (cu varste cuprinse intre 22 si 50
de ani), indica faptul ca Cmax $1 ASC pentru anagrelida au fost cu 36%, respectiv, cu 61% mai mari la
pacientii varstnici, in schimb Cmax $1 ASC pentru metabolitul activ, 3-hidroxi-anagrelida, au fost cu
42%, respectiv, cu 37% mai mici la pacientii varstnici. Aceste diferente au fost, probabil, determinate
de 0 metabolizare pre-sistemica mai redusa a anagrelidei la 3-hidroxi-anagrelida in cazul pacientilor
varstnici.

5.3 Date preclinice de siguranta

Toxicitatea dupa doze repetate

In urma administrarii orale repetate a anagrelidei la caini, s-au observat hemoragie subendocardici si
necroza miocardica focala la doze de 1 mg/kg si zi sau mai mari la masculi si la femele, masculii fiind
mai sensibili. Nivelul de dozaj la care nu s-a observat niciun efect (no observed effect level, NOEL)
pentru masculii de caine (0,3 mg/kg si zi) corespunde cu de 0,1, 0,1 si 1,6 ori ASC la om pentru
anagrelidd la 2 mg/zi si, respectiv, metabolitii BCH24426 si RL603.

Toxicitate asupra functiei de reproducere

Fertilitatea

La masculii de sobolan, s-a constatat ca anagrelida in doze orale de pana la 240 mg/kg si zi

(> 1.000 ori doza de 2 mg/zi, pe baza suprafetei corporale) nu are niciun efect asupra fertilitatii si
performantei de reproducere. La femelele de sobolan, s-au observat cresteri ale pierderilor pre- si post-
implantare si o scadere a numarului mediu de embrioni vii la 30 mg/kg si zi. NOEL (10 mg/kg si zi)
pentru acest efect a fost de 143, 12 si 11 ori mai mare decat ASC la om pentru o doza administrata de
anagrelidad de 2 mg/zi si, respectiv, metabolitii BCH24426 si RL603.

Studii privind dezvoltarea embriofetala
Dozele de anagrelida toxice pentru mame la sobolan si iepure au fost asociate cu resorbtie crescuta a

embrionului si mortalitatea fatului.

Tn cadrul unui studiu privind dezvoltarea pre- si post-natali la femele de sobolan, anagrelida in doze
orale de > 10 mg/kg a produs o crestere non-adversa a duratei gestatiei. La doza NOEL (3 mg/k si zi),
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ASC pentru anagrelida si metabolitii BCH24426 si RL603 au fost de 14, 2 si, respectiv, 2 ori mai mari
decat ASC la oamenii carora li s-a administrat o doza orala de anagrelida de 2 mg/zi.

Anagrelida la > 60 mg/kg a crescut durata parturitiei §i mortalitatea la femela si respectiv la fat.

La doza NOEL (30 mg/kg si zi), ASC pentru anagrelida si metabolitii BCH24426 si RL603 au fost de
425, 31 si 13 ori mai mari decat ASC la oamenii carora li s-a administrat o doza orald de anagrelida de
2 mg/zi.

Potential mutagen si cancerigen

Studiile privind potentialul genotoxic al anagrelidei nu au identificat niciun efect mutagen sau
clastogen.

Tntr-un studiu de carcinogenezi de doi ani efectuat la sobolani, s-au ficut descoperiri non-neoplazice si
neoplazice, legate de sau atribuibile unui efect farmacologic exagerat. Printre acestea, incidenta
feocromocitomului medulosuprarenalian a crescut Tn raport cu grupul de control la masculi la toate
nivelele de dozaj (> 3 mg/kg si zi) si la femele carora li s-au administrat 10 mg/kg si zi sau mai mult.
Cea mai mica doza la masculi (3 mg/kg si zi) corespunde unei valori egala cu de 37 ori expunerea,
ASC, la om dupa o doza de 1 mg de doua ori pe zi. Adenocarcinoamele uterine, de origine
epigenetica, pot fi legate de efectul inductor asupra enzimelor din familia CYP1. Acestea au fost
observate la femelele carora li s-au administrat 30 mg/kg si zi, corespunzand unei valori egala cu de
572 ori expunerea, ASC, la om dupa o dozd de 1 mg de doua ori pe zi.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Continutul capsulei

Lactoza

Lactoza monohidrat
Croscarmeloza sodica
Povidona (K29/32)
Celuloza microcristalina
Stearat de magneziu

Capsula

Anagrelida Viatris 0,5 mg capsule
Gelatina
Dioxid de titan (E171)

Anagrelida Viatris 1 mg capsule
Gelatina

Dioxid de titan (E171)

Oxid negru de fer (E172)

6.2 Incompatibilitati
Nu este cazul.
6.3 Perioada de valabilitate

3 ani.
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6.4 Precautii speciale pentru pistrare

Anagrelida Viatris 0,5 mg capsule
A se pastra in ambalajul original, pentru a fi protejat de umiditate si lumina.
Acest medicament nu necesita conditii speciale de temperatura de pastrare.

Anagrelida Viatris 1 mg capsule
A se pastra in ambalajul original, pentru a fi protejat de umiditate.
Acest medicament nu necesita conditii speciale de temperatura de pastrare.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Flacon din polietilena de inalta densitate (PEID), cu capacitatea de 30 ml sau 75 ml, cu capac din
polipropilena (PP), cu elemente de sigurantd impotriva falsificarii, prevazut cu sistem de inchidere
securizat pentru copii si desicant.

Marimi de ambalaj: 100 capsule.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Fara cerinte speciale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
Viatris Limited

Damastown Industrial Park

Mulhuddart, Dublin 15

DUBLIN

Irlanda

8. NUMARUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
EU/1/17/1256/001

EU/1/17/1256/002

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI
Data primei autorizari: 15 februarie 2018

Data ultimei reinnoiri a autorizatiei: 21 noiembrie 2022

10. DATAREVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente http://www.ema.europa.eu.
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ANEXA 11

FABRICANTUL (FABRICANTII) RESPONSABIL(I) PENTRU
ELIBERAREA SERIEI

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI
UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE
PUNERE PE PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA
SIGURA SI EFICACE A MEDICAMENTULUI
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A.  FABRICANTUL(FABRICANTII) RESPONSABIL(I) PENTRU ELIBERAREA SERIEI

Numele si adresa fabricantului (fabricantilor) responsabil(i) pentru eliberarea seriei

SYNTHON HISPANIA, S.L.

C/ Castelld, n°1, Pol. Las Salinas
Sant Boi de Llobregat
Barcelona, 08830

Spania

Synthon BV
Microweg 22

6545 CM Nijmegen
OLANDA

Prospectul tiparit al medicamentului trebuie sd mentioneze numele si adresa fabricantului responsabil
pentru eliberarea seriei respective.

B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

Medicament cu eliberare pe baza de prescriptie medicala restrictiva (vezi Anexa I: Rezumatul
caracteristicilor produsului, pct. 4.2).

C. ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
. Rapoartele periodice actualizate privind siguranta (RPAS)

Cerintele pentru depunerea RPAS privind siguranta pentru acest medicament sunt prezentate in lista de
date de referinta si frecvente de transmitere la nivelul Uniunii (lista EURD), mentionata la articolul
107c alineatul (7) din Directiva 2001/83/CE si orice actualizari ulterioare ale acesteia publicata pe
portalul web european privind medicamentele.

D. CONDITII SAU RESTRICTII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURA SI EFICACE A
MEDICAMENTULUI

. Planul de management al riscului (PMR)

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata (DAPP) se angajeaza sa efectueze activitatile si interventiile
de farmacovigilentd necesare detaliate In PMR aprobat si prezentat in modulul 1.8.2 al autorizatiei de
punere pe piata si orice actualizari ulterioare aprobate ale PMR.

O versiune actualizatd a PMR trebuie depusa:

. la cererea Agentiei Europene pentru Medicamente;

. la modificarea sistemului de management al riscului, in special ca urmare a primirii de
informatii noi care pot duce la o schimbare semnificativa a raportului beneficiu/risc sau
ca urmare a atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilentd sau de reducere la
minimum a riscului).
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ANEXA 111

ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR SI AMBALAJUL
PRIMAR

ETICHETA CUTIEI SI A FLACONULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Anagrelida Viatris 0,5 mg capsule
anagrelida

2. DECLARAREA SUBSTANTEI ACTIVE

Fiecare capsuld contine anagrelida monohidrat, echivalent cu anagrelida 0,5 mg.

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

Contine lactoza. Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Capsule

100 capsule

5. MODUL SI CALEA DE ADMINISTRARE

Administrare orala.
A se citi prospectul Thainte de utilizare.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATA DE EXPIRARE ]

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra in ambalajul original, pentru a fi protejat de lumina si umiditate.
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10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Viatris Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart, Dublin 15
DUBLIN

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/17/1256/001

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Doar pentru cutie:
anagrelida Viatris 0,5 mg

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Doar pentru cutie:
Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

Doar pentru cutie:
PC
SN
NN
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR SI AMBALAJUL
PRIMAR

ETICHETA CUTIEI SI A FLACONULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Anagrelida Viatris 1 mg capsule
anagrelida

2. DECLARAREA SUBSTANTEI ACTIVE

Fiecare capsuld contine anagrelidd monohidrat, echivalent cu anagrelida 1 mg.

‘ 3. LISTA EXCIPIENTILOR

Contine lactoza. Vezi prospectul pentru informatii suplimentare.

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Capsule

100 capsule

5. MODUL SI CALEA DE ADMINISTRARE

Administrare orala.

A se citi prospectul Tnainte de utilizare.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

| 7. ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

| 8. DATA DE EXPIRARE ]

EXP

9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra in ambalajul original, pentru a fi protejat de umiditate.
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10. PRECAUTII SPECIALE PRIVIND ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

Viatris Limited
Damastown Industrial Park
Mulhuddart, Dublin 15
DUBLIN

Irlanda

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/17/1256/002

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Doar pentru cutie:
anagrelida Viatris 1 mg

17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

Doar pentru cutie:
Cod de bare bidimensional care contine identificatorul unic.

18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE

Doar pentru cutie:
PC
SN
NN
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B. PROSPECTUL
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Prospect: Informatii pentru pacient
Anagrelida Viatris 0,5 mg capsule
anagrelida

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe sa luati acest medicament

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-1 recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

- Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-1 dati altor
persoane. Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boald ca dumneavoastra.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. Vezi pct. 4.

Ce gasiti In acest prospect

Ce este Anagrelida Viatris si pentru ce se utilizeaza
Ce trebuie sa stiti inainte sa luati Anagrelida Viatris
Cum sa luati Anagrelida Viatris

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Anagrelida Viatris

Continutul ambalajului si alte informatii

Sk wdE

1. Ce este Anagrelida Viatris si pentru ce se utilizeaza

Anagrelida Viatris contine substanta activa anagrelida. Anagrelida este un medicament care intervine
in dezvoltarea trombocitelor. Acesta reduce numarul trombocitelor produse de maduva osoasa, ceea ce
duce la reducerea numarului de trombocite in sange la o valoare mai aproape de valoarea normala. Din
acest motiv, medicamentul este utilizat in tratamentul pacientilor cu trombocitemie esentiala.

Trombocitemia esentiala este o afectiune care apare cand maduva osoasa produce prea multe dintre
celulele sanguine cunoscute sub numele de trombocite. Un numdr mare de trombocite in sange poate
cauza probleme grave ale circulatiei sangelui si cheaguri de sange.

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa luati Anagrelida Viatris

Nu luati Anagrelida Viatris

. Daca sunteti alergic la anagrelida sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui
medicament (enumerate la pct. 6). O reactie alergica poate fi recunoscuta prin aparitia unei
eruptii pe piele, mancarimi, umflarea fetei sau buzelor sau senzatie de lipsa de aer;

. Daca aveti afectiuni hepatice moderate sau severe;

. Daca aveti afectiuni renale moderate sau severe.

Atentionari si precautii

Inainte sa luati Anagrelida Viatris, adresati-va medicului dumneavoastra:

. Dacad dumneavoastra aveti sau credeti ca aveti probleme cu inima;

. Daca ati prezentat la nastere sau aveti in familie antecedente de prelungire a intervalului QT
(observatd pe ECG, inregistrarea electrica a inimii) sau daca luati alte medicamente care
determind modificari anormale ale ECG sau daca aveti concentratii scazute de electroliti, de
exemplu, potasiu, magneziu sau calciu (vezi pct. ,,Anagrelida Viatris impreuna cu alte
medicamente”);

. Daca aveti probleme cu ficatul sau rinichii.

In asociere cu acid acetilsalicilic (o substanta prezentd in multe medicamente utilizate pentru calmarea
durerii si scaderea febrei, ca si pentru prevenirea formarii cheagurilor de sange, cunoscuta de
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asemenea sub numele de aspirind), exista un risc crescut de aparitie a unor hemoragii (sangerari)
majore (vezi pct. ,,Anagrelida Viatris impreuna cu alte medicamente”).

Tn timpul tratamentului cu Anagrelida Viatris, trebuie sa luati doza exacta prescrisa de medicul
dumneavoastra. Nu intrerupeti administrarea medicamentului fara a discuta mai intai cu medicul
dumneavoastra. Nu trebuie sa Incetati brusc administrarea acestui medicament din proprie initiativa,
Tntrucét acest lucru poate duce la un risc crescut de accident vascular cerebral.

Semnele si simptomele accidentului vascular cerebral pot include amorteala sau sldbiciune brusca la
nivelul fetei, bratului sau piciorului, in special pe o parte a corpului, confuzie brusca, dificultati de
vorbire sau dificultati de intelegere a vorbirii, probleme bruste de vedere la unul sau la ambii ochi,
probleme bruste la mers, ameteli, pierdere a echilibrului sau lipsa de coordonare si durere de cap
severad, bruscd, fara o cauza cunoscutd. Va rugam sa cereti imediat ajutor medical.

Copii si adolescenti
Exista informatii insuficiente cu privire la utilizarea anagrelidei la copii si adolescenti si de aceea,
acest medicament trebuie utilizat cu precautie.

Anagrelida Viatris impreuni cu alte medicamente
Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati

orice alte medicamente.

Spuneti medicului dumneavoastra daca luati oricare dintre urmatoarele medicamente:

. Medicamente care pot modifica ritmul inimii, de exemplu: sotalol, amiodarona;

. Fluvoxamina, utilizata in tratarea depresiei;

. Anumite tipuri de antibiotice, cum este enoxacina, utilizatd pentru tratamentul infectiilor;

. Teofiling, utilizata pentru tratarea problemelor severe respiratorii si de astm bronsic;

. Medicamente pentru tratarea tulburarilor cardiace, de exemplu: milrinona, enoximona,
amrinona, olprinona si cilostazol;

. Acid acetilsalicilic (o substanta prezentd in multe medicamente utilizate pentru calmarea durerii

si scaderea febrei, ca i pentru prevenirea formarii cheagurilor de sange, cunoscuta de asemenea
sub numele de aspirind);

. Alte medicamente utilizate pentru tratarea afectiunilor care afecteaza trombocitele din sange, de
exemplu: clopidogrel;

. Omeprazol, utilizat pentru a reduce cantitatea de acid produsa in stomac;

. Contraceptive orale: Daca manifestati diaree severd in timp ce luati acest medicament, acest

lucru poate reduce eficacitatea contraceptivelor orale si se recomanda utilizarea unei metode
suplimentare de contraceptie (de exemplu, prezervativul). Consultati instructiunile din
prospectul pentru pacient al medicamentului contraceptiv pe care il luati.

Anagrelida sau aceste medicamente nu pot actiona in mod corespunzator daca sunt luate Impreuna.
Daca nu sunteti sigur, cereti sfatul medicului dumneavoastra sau farmacistului.

Sarcina si aldptarea

Anuntati-va medicul daca sunteti gravida sau intentionati sa raméaneti gravida. Anagrelida Viatris nu
trebuie luat de femeile gravide. Femeile care pot raimane gravide trebuie sa se asigure ca utilizeaza
metode contraceptive eficace cand iau anagrelida. Adresati-va medicului dumneavoastra pentru
recomandari In privinta contraceptiei.

Spuneti medicului dumneavoastra daca aldptati sau intentionati sa va aldptati bebelusul. Anagrelida
Viatris nu trebuie luat in timpul alaptarii. Trebuie sa intrerupeti alaptarea daca luati Anagrelida Viatris.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Unii pacienti care au luat anagrelida au raportat ameteli. Nu conduceti vehicule sau nu folositi utilaje
daca prezentati ameteli.
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Anagrelida Viatris contine lactoza si sodiu
Acest medicament contine lactoza. Daca vi s-a spus de catre medicul dumneavoastra ca aveti
intoleranta la unele categorii de glucide, adresati-va acestuia inainte de a lua acest medicament.

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per capsula, adica, practic ,,nu contine
sodiu®.

3. Cum sa luati Anagrelida Viatris

Luati intotdeauna Anagrelida Viatris exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra sau farmacistul.
Discutati cu medicul dumneavoastra sau cu farmacistul daca nu sunteti sigur.

Cantitatea de anagrelida pe care o iau pacientii poate fi diferita, iar acest lucru depinde de starea
dumneavoastra. Medicul va va prescrie cea mai buna doza in cazul dumneavoastra.

Doza initiala uzualad de anagrelida este de 1 mg. Luati aceastd doza sub forma de o capsula de 0,5 mg
de doua ori pe zi, timp de cel putin o sdptdmana. Dupa aceastd perioadd, medicul dumneavoastra poate
fie sa creasca, fie sa reducd numarul de capsule pe care si le luati, pentru a gasi cea mai potrivitd doza
pentru dumneavoastra, care sa fie cat mai eficace in tratarea afectiunii.

Capsulele trebuie inghitite intregi, cu un pahar de apa. Nu zdrobiti capsulele si nu diluati continutul in
lichid. Puteti lua capsulele cu mancare, dupa o masa sau pe stomacul gol. Cel mai bine este sa luati
capsula (capsulele) la aceeasi ora in fiecare zi.

Nu luati mai multe sau mai putine capsule decat v-a recomandat medicul dumneavoastra. Nu
intrerupeti administrarea medicamentului fara a discuta mai intdi cu medicul dumneavoastra. Nu
trebuie sd Incetati brusc administrarea acestui medicament din proprie initiativa.

Medicul va va cere sa va faceti analize de sange la intervale regulate pentru a verifica daca
medicamentul actioneaza eficace si daca ficatul si rinichii dumneavoastra functioneaza bine.

Daci luati mai mult Anagrelida Viatris decét trebuie
Daca luati mai mult Anagrelida Viatris decat trebuie sau daca altcineva a luat medicamentul
dumneavoastra, anuntati imediat un medic sau farmacist. Aratati-le cutia de Anagrelida Viatris.

Daca uitati sa luati Anagrelida Viatris
Luati capsulele imediat ce va aduceti aminte. Luati urmatoarea doza la ora obignuita. Nu luati o doza
dubla pentru a compensa doza uitata.

4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele. Daca sunteti ingrijorat, spuneti medicului dumneavoastra.

Reactii adverse grave

Mai putin frecvente: Insuficienta cardiaca (semnele includ scurtarea respiratiei, dureri in piept,
umflarea picioarelor din cauza acumuldrii de lichid), probleme severe cu frecventa sau ritmul batailor
inimii (tahicardie ventriculara, tahicardie supraventriculara sau fibrilatie atriald), inflamatia
pancreasului, ceea ce cauzeaza dureri abdominale si de spate severe (pancreatitd), varsaturi cu sange
sau scaune cu sange sau de culoare neagra, reducerea severa a numarului de celule sanguine, ceea ce
poate cauza slabiciune, invinetire, singerare sau infectii (pancitopenie), presiune crescuta a sangelui Tn
arterele pulmonare (semnele includ dificultati la respiratie si colorarea n albastru a buzelor si pielii).
Rare: Insuficienta renala (atunci cand eliminati o cantitate mica de urind sau nu eliminati deloc urina),
infarct miocardic.
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Daci observati oricare dintre aceste reactii adverse, adresati-va imediat medicului
dumneavoastra.

Alte reactii adverse posibile

Reactii adverse foarte frecvente (pot afecta mai mult de 1 persoani din 10):
Dureri de cap.

Reactii adverse frecvente (pot afecta cel mult 1 din 10 persoane):

Ameteli, oboseald, batai ale inimii rapide, neregulate sau puternice (palpitatii), senzatie de rau (greatd),
diaree, dureri de stomac, gaze, stare de rau (varsaturi), scaderea numarului celulelor rosii (anemie),
retentie de lichid sau eruptie pe piele.

Reactii adverse mai putin frecvente (pot afecta cel mult 1 din 100 persoane):

O stare de slabiciune sau de rau, tensiune arteriald mare, batdi ale inimii neregulate, lesin, frisoane sau
febra, indigestie, pierderea poftei de mancare, constipatie, invinetire, singerare, umflaturi (edem),
pierdere in greutate, dureri musculare, articulatii dureroase, dureri de spate, scaderea sau pierderea
cum ar fi furnicaturi si Intepaturi, insomnie, depresie, confuzie, nervozitate, gura uscata, pierderi de
memorie, senzatie de lipsa de aer, sdngerari nazale, infectii pulmonare grave insotite de febra,
scurtarea respiratiei, tuse, flegma; pierderea parului, senzatie de mancarime sau modificari de culoare
ale pielii, impotenta, dureri in piept, scdderea trombocitelor sanguine, ceea ce creste riscul de
sangerare sau invinetire (trombocitopenie), acumulare de lichid in jurul plamanilor sau o crestere a
valorilor enzimelor hepatice. Medicul va poate face analiza sangelui, care ar putea arata o crestere a
valorilor enzimelor hepatice.

Reactii adverse rare (pot afecta cel mult 1 din 1 000 persoane):

Sangerarea gingiilor, crestere in greutate, dureri in piept severe (angina pectorald), afectiuni ale
muschiului inimii (semnele includ oboseala extrema, dureri in piept si palpitatii), marire a inimii,
acumulare de lichid n jurul inimii, spasme dureroase ale vaselor de sange de pe inima (in repaus, de
obicei noaptea sau dimineata devreme) (angina Prinzmetal), pierdere a coordonarii, dificultati de
vorbire, piele uscatd, migrene, tulburari de vedere sau vedere dubla, zgomot in urechi, ameteli la
ridicarea 1n picioare (in special la ridicarea de pe scaun sau din pozitie orizontald), nevoie crescuta de
a urina noaptea, dureri, simptome asemanétoare cu cele ale gripei, somnolenta, largire a vaselor de
sénge, inflamatie a intestinului gros (semnele includ: diaree, de obicei cu sange si mucus, dureri de
stomac, febrd), inflamatie a stomacului (semnele includ: durere, great, varsaturi), o zona cu densitate
anormala in plaman, crestere a concentratiei de creatinina la analizele de sange, ceea ce poate fi un
semn de probleme cu rinichii.

S-au raportat urmitoarele reactii adverse, dar nu se cunoaste exact cat de frecvent apar:

. batdi neregulate ale inimii (torsada varfurilor), care pot pune viata in pericol;

. inflamatie a ficatului, simptomele incluzand greatd, varsaturi, mancarimi, ingalbenire a pielii si
ochilor, modificari ale culorii scaunului si urinei (hepatita);

. inflamatie a plamanilor (semnele includ febra, tuse, dificultati la respiratie, respiratie

suierdtoare, ceea ce cauzeaza cicatrizare a plamanilor) (alveolita alergica, incluzand boala
pulmonara interstitiala, pneumonita);

. inflamatie a rinichilor (nefrita tubulo-interstitiala).

. accident cerebral vascular (vezi pct. 2).

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. De asemenea, puteti
raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa cum este
mentionat in Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii
suplimentare privind siguranta acestui medicament.
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5. Cum se pastreaza Anagrelida Viatris
Nu lasati acest medicament la vederea si indemana copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare inscrisa pe cutie si pe eticheta flaconului, dupa
EXP. Data de expirare se refera la ultima zi a lunii respective.

A se pastra in ambalajul original, pentru a fi protejat de lumina si umiditate.
Acest medicament nu necesita conditii speciale de temperatura de pastrare.

Daca medicul va intrerupe tratamentul, nu pastrati capsulele ramase, decat daca medicul va cere acest
lucru. Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul
cum sa aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea
mediului.

6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine Anagrelidia Viatris

Substanta activa este anagrelida. Fiecare capsula contine anagrelida monohidrat, echivalent cu
anagrelida 0,5 mg.

Celelalte componente sunt lactoza, croscarmeloza sodica, povidona, celuloza microcristaling, stearat
de magneziu, gelatina si dioxid de titan (E171).

Vezi pct. 2 ,,Anagrelida Viatris contine lactoza si sodiu”.

Cum aratia Anagrelida Viatris si continutul ambalajului

Capsulele de Anagrelida Viatris 0,5 mg au corp si capac de culoare alba. Capsula este umpluta cu o
pulbere albad pana la aproape alba.

Dimensiunile capsulei sunt de aproximativ 14,3 x 5,3 mm.

Anagrelida Viatris este disponibil in flacoane de plastic de 30 ml sau 75 ml, cu capac cu elemente de
siguranta impotriva desigilarii, cu sistem de Tnchidere securizat pentru copii si cu desicant. Fiecare
flacon contine 100 capsule.

Detinatorul autorizatiei de punere pe piata
Viatris Limited

Damastown Industrial Park

Mulhuddart, Dublin 15

DUBLIN

Irlanda

Fabricantul

Synthon Hispania SL
C/ Castellé nol

POL. Las Salinas
Sant Boi de Llobregat
08830 Barcelona
Spania

Synthon BV
Microweg 22

6545 CM Nijmegen
Olanda
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Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugam sa contactati reprezentanta locala a

detinatorului autorizatiei de punere pe piata:

Belgié/Belgique/Belgien
Viatris
Tel/Tel: + 32 (0)2 658 61 00

bbarapus
Maiinan EOO/]
Ten: +359 2 44 55 400

Ceska republika
Viatris CZ s.r.o.
Tel: + 420 222 004 400

Danmark
Viatris ApS
TIf: +45 28 11 69 32

Deutschland
Viatris Healthcare GmbH

Tel: +49 800 0700 800

Eesti
Viatris OU

Tel: + 372 6363 052

E)M\dda
Viatris Hellas Ltd
TnA: +30 2100 100 002

Espafia
Viatris Pharmaceuticals, S.L.
Tel: + 34900 102 712

France
Viatris Santé

Tél: +334 372575 00

Hrvatska
Viatris Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 1 23 50 599

Ireland
Viatris Limited
Tel: +353 1 8711600

island
Icepharma hf.
Simi: +354 540 8000

Lietuva
Viatris UAB
Tel: +370 5 205 1288

Luxembourg/Luxemburg
Viatris

Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00
(Belgique/Belgien)

Magyarorszag
Viatris Healthcare Kft.
Tel.: + 36 1 465 2100

Malta
V.J. Salomone Pharma Ltd
Tel: + 35621 22 01 74

Nederland
Mylan BV
Tel: + 31 (0)20 426 3300

Norge
Viatris AS
TIf: + 47 66 75 33 00

Osterreich
Viatris Austria GmbH
Tel: +43 1 86390

Polska
Viatris Healthcare Sp. z o.0.
Tel.: + 48 22 546 64 00

Portugal
Mylan, Lda.
Tel: + 351 214 127 200

Romania
BGP Products SRL
Tel: +40 372 579 000

Slovenija
Viatris d.o.0.
Tel: + 386 123 63 180

Slovenska republika

Viatris Slovakia s.r.o.
Tel: +421 2 32 199 100
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Italia
Viatris Italia S.r.l.

Tel: + 39 (0) 2 612 46921

Kvnpog
GPA Pharmaceuticals Ltd
TnA: +357 22863100

Latvija
Viatris SIA
Tel: +371 676 055 80

Acest prospect a fost revizuit Tn

Suomi/Finland
Viatris Oy
Puh/Tel: +358 20 720 9555

Sverige
Viatris AB
Tel: +46 (0)8 630 19 00

Informatii detaliate despre acest medicament sunt disponibile pe site-ul web al Agentiei Europene

pentru Medicamente: http://www.ema.europa.eu. Exista, de asemenea, linkuri cu alte site-uri despre

boli rare si tratamente.
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Prospect: Informatii pentru pacient
Anagrelida Viatris 1 mg capsule
anagrelida

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a incepe sa luati acest medicament

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-1 recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.

— Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastra. Nu trebuie sa-1 dati altor
persoane. Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boald ca dumneavoastra.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. Vezi pct. 4.

Ce gasiti In acest prospect

Ce este Anagrelida Viatris si pentru ce se utilizeaza
Ce trebuie sa stiti inainte sa luati Anagrelida Viatris
Cum sa luati Anagrelida Viatris

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Anagrelida Viatris

Continutul ambalajului si alte informatii

Sk wdE

1. Ce este Anagrelida Viatris si pentru ce se utilizeaza

Anagrelida Viatris contine substanta activa anagrelida. Anagrelida este un medicament care intervine
in dezvoltarea trombocitelor. Acesta reduce numarul trombocitelor produse de maduva osoasa, ceea ce
duce la reducerea numarului de trombocite in sange la o valoare mai aproape de valoarea normala. Din
acest motiv, medicamentul este utilizat in tratamentul pacientilor cu trombocitemie esentiala.

Trombocitemia esentiala este o afectiune care apare cand maduva osoasa produce prea multe dintre
celulele sanguine cunoscute sub numele de trombocite. Un numar mare de trombocite in sdnge poate
cauza probleme grave ale circulatiei sangelui si cheaguri de sange.

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa luati Anagrelida Viatris

Nu luati Anagrelida Viatris

. Daca sunteti alergic la anagrelida sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui
medicament (enumerate la pct. 6). O reactie alergica poate fi recunoscuta prin aparitia unei
eruptii pe piele, mancarimi, umflarea fetei sau buzelor sau senzatie de lipsa de aer;

. Daca aveti afectiuni hepatice moderate sau severe;

. Daca aveti afectiuni renale moderate sau severe.

Atentionari si precautii

Inainte sa luati Anagrelida Viatris, adresati-va medicului dumneavoastra:

. Daca dumneavoastra aveti sau credeti ca aveti probleme cu inima;

. Daca ati prezentat la nastere sau aveti in familie antecedente de prelungire a intervalului QT
(observatd pe ECG, inregistrarea electrica a inimii) sau daca luati alte medicamente care
determind modificari anormale ale ECG sau daca aveti concentratii scazute de electroliti, de
exemplu potasiu, magneziu sau calciu (vezi pct. ,,Anagrelida Viatris impreuna cu alte
medicamente”);

. Daca aveti probleme cu ficatul sau rinichii.

In asociere cu acid acetilsalicilic (o substanta prezenta in multe medicamente utilizate pentru calmarea
durerii si scaderea febrei, ca si pentru prevenirea formarii cheagurilor de sange, cunoscuta de
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asemenea sub numele de aspirind), exista un risc crescut de aparitie a unor hemoragii (sangerari)
majore (vezi pct. ,,Anagrelida Viatris impreuna cu alte medicamente”).

Tn timpul tratamentului cu Anagrelida Viatris, trebuie sa luati doza exacta prescrisa de medicul
dumneavoastra. Nu intrerupeti administrarea medicamentului fara a discuta mai intai cu medicul
dumneavoastra. Nu trebuie sa Incetati brusc administrarea acestui medicament din proprie initiativa,
Tntrucét acest lucru poate duce la un risc crescut de accident vascular cerebral.

Semnele si simptomele accidentului vascular cerebral pot include amorteala sau sldbiciune brusca la
nivelul fetei, bratului sau piciorului, in special pe o parte a corpului, confuzie brusca, dificultati de
vorbire sau dificultati de intelegere a vorbirii, probleme bruste de vedere la unul sau la ambii ochi,
probleme bruste la mers, ameteli, pierdere a echilibrului sau lipsa de coordonare si durere de cap
severa, bruscd, fara o cauza cunoscutd. Va rugam sa cereti imediat ajutor medical.

Copii si adolescenti
Exista informatii insuficiente cu privire la utilizarea anagrelidei la copii si adolescenti si de aceea,
acest medicament trebuie utilizat cu precautie.

Anagrelida Viatris impreuni cu alte medicamente
Spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa luati

orice alte medicamente.

Spuneti medicului dumneavoastra daca luati oricare dintre urmatoarele medicamente:

. Medicamente care pot modifica ritmul inimii, de exemplu: sotalol, amiodarona;

. Fluvoxamina, utilizata in tratarea depresiei;

. Anumite tipuri de antibiotice, cum este enoxacina, utilizata pentru tratamentul infectiilor;

. Teofilina, utilizata pentru tratarea problemelor severe respiratorii si de astm bronsic;

. Medicamente pentru tratarea tulburarilor cardiace, de exemplu: milrinond, enoximona,
amrinona, olprinona si cilostazol;

. Acid acetilsalicilic (o substanta prezentd in multe medicamente utilizate pentru calmarea durerii

si scaderea febrei, ca si pentru prevenirea formarii cheagurilor de sange, cunoscuta de asemenea
sub numele de aspirind);

. Alte medicamente utilizate pentru tratarea afectiunilor care afecteaza trombocitele din sange, de
exemplu: clopidogrel;

. Omeprazol, utilizat pentru a reduce cantitatea de acid produsa in stomac;

. Contraceptive orale: Daca manifestati diaree severa in timp ce luati acest medicament, acest

lucru poate reduce eficacitatea contraceptivelor orale si se recomanda utilizarea unei metode
suplimentare de contraceptie (de exemplu, prezervativul). Consultati instructiunile din
prospectul pentru pacient al medicamentului contraceptiv pe care il luati.

Anagrelida sau aceste medicamente nu pot actiona in mod corespunzator daca sunt luate impreuna.
Daca nu sunteti sigur, cereti sfatul medicului dumneavoastra sau farmacistului.

Sarcina si aldptarea

Anuntati-va medicul daca sunteti gravida sau intentionati sa rimaneti gravida. Anagrelida Viatris nu
trebuie luat de femeile gravide. Femeile care pot raimane gravide trebuie sa se asigure ca utilizeaza
metode contraceptive eficace cand iau anagrelida. Adresati-va medicului dumneavoastra pentru
recomandari In privinta contraceptiei.

Spuneti medicului dumneavoastra daca aldptati sau intentionati sa va aldptati bebelusul. Anagrelida
Viatris nu trebuie luat in timpul alaptarii. Trebuie sa intrerupeti alaptarea daca luati Anagrelida Viatris.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Unii pacienti care au luat anagrelida au raportat ameteli. Nu conduceti vehicule sau nu folositi utilaje
daca prezentati ameteli.
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Anagrelida Viatris contine lactoza si sodiu
Acest medicament contine lactoza. Daca vi s-a spus de catre medicul dumneavoastra ca aveti
intoleranta la unele categorii de glucide, adresati-va acestuia Tnainte de a lua acest medicament.

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per capsula, adica practic ,,nu contine
sodiu®.

3. Cum sa luati Anagrelida Viatris

Luati intotdeauna Anagrelida Viatris exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra sau farmacistul.
Discutati cu medicul dumneavoastra sau cu farmacistul daca nu sunteti sigur.

Cantitatea de anagrelida pe care o iau pacientii poate fi diferita, iar acest lucru depinde de starea
dumneavoastra. Medicul va va prescrie cea mai buna doza in cazul dumneavoastra.

Doza initiala uzualad de anagrelida este de 1 mg. Luati aceastd doza sub forma de o capsula de 0,5 mg
de doua ori pe zi, timp de cel putin o saptamana. Dupa aceasta perioada, medicul dumneavoastra poate
fie sa creasca, fie sa reducd numarul de capsule pe care si le luati, pentru a gasi cea mai potrivitd doza
pentru dumneavoastra, care sa fie cat mai eficace in tratarea afectiunii.

Capsulele trebuie inghitite intregi, cu un pahar de apa. Nu zdrobiti capsulele si nu diluati continutul in
lichid. Puteti lua capsulele cu mancare, dupa o masa sau pe stomacul gol. Cel mai bine este sa luati
capsula (capsulele) la aceeasi ora in fiecare zi.

Nu luati mai multe sau mai putine capsule decat v-a recomandat medicul dumneavoastra. Nu
intrerupeti administrarea medicamentului fara a discuta mai intdi cu medicul dumneavoastra. Nu
trebuie sd Incetati brusc administrarea acestui medicament din proprie initiativa.

Medicul va va cere sa va faceti analize de sange la intervale regulate pentru a verifica daca
medicamentul actioneaza eficace si daca ficatul si rinichii dumneavoastra functioneaza bine.

Daci luati mai mult Anagrelida Viatris decét trebuie
Daca luati mai mult Anagrelida Viatris decat trebuie sau daca altcineva a luat medicamentul
dumneavoastra, anuntati imediat un medic sau farmacist. Aratati-le cutia de Anagrelida Viatris.

Daca uitati sa luati Anagrelida Viatris
Luati capsulele imediat ce va aduceti aminte. Luati urmatoarea doza la ora obignuita. Nu luati o doza
dubla pentru a compensa doza uitata.

4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele. Daca sunteti ingrijorat, spuneti medicului dumneavoastra.

Reactii adverse grave:

Mai putin frecvente: Insuficienta cardiaca (semnele includ scurtarea respiratiei, dureri in piept,
umflarea picioarelor din cauza acumuldrii de lichid), probleme severe cu frecventa sau ritmul batailor
inimii (tahicardie ventriculara, tahicardie supraventriculara sau fibrilatie atriald), inflamatia
pancreasului, ceea ce cauzeaza dureri abdominale si de spate severe (pancreatitd), varsaturi cu sange
sau scaune cu sange sau de culoare neagra, reducerea severa a numarului de celule sanguine, ceea ce
poate cauza slabiciune, invinetire, singerare sau infectii (pancitopenie), presiune crescuta a sangelui Tn
arterele pulmonare (semnele includ dificultati la respiratie si colorarea n albastru a buzelor si pielii).
Rare: Insuficienta renala (atunci cand eliminati o cantitate mica de urind sau nu eliminati deloc urina),
infarct miocardic.
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Daci observati oricare dintre aceste reactii adverse, adresati-va imediat medicului
dumneavoastra.

Alte reactii adverse posibile

Reactii adverse foarte frecvente (pot afecta mai mult de 1 persoani din 10):
Dureri de cap.

Reactii adverse frecvente (pot afecta cel mult 1 din 10 persoane):

Ameteli, oboseala, batai ale inimii rapide, neregulate sau puternice (palpitatii), senzatie de rau (greata),
diaree, dureri de stomac, gaze, stare de rau (varsaturi), scaderea numarului celulelor rosii (anemie),
retentie de lichid sau eruptie pe piele.

Reactii adverse mai putin frecvente (pot afecta cel mult 1 din 100 persoane):

O stare de slabiciune sau de rau, tensiune arteriald mare, batdi ale inimii neregulate, lesin, frisoane sau
febra, indigestie, pierderea poftei de mancare, constipatie, invinetire, sangerare, umflaturi (edem),
pierdere in greutate, dureri musculare, articulatii dureroase, dureri de spate, scaderea sau pierderea
cum ar fi furnicaturi si intepaturi, insomnie, depresie, confuzie, nervozitate, gura uscata, pierderi de
memorie, senzatie de lipsa de aer, sdngerari nazale, infectii pulmonare grave insotite de febra,
scurtarea respiratiei, tuse, flegma; pierderea parului, senzatie de mancarime sau modificari de culoare
ale pielii, impotenta, dureri in piept, scdderea trombocitelor sanguine, ceea ce creste riscul de
sangerare sau invinetire (trombocitopenie), acumulare de lichid in jurul plamanilor sau o crestere a
valorilor enzimelor hepatice. Medicul va poate face analiza sangelui, care ar putea arita o crestere a
valorilor enzimelor hepatice.

Reactii adverse rare (pot afecta cel mult 1 din 1 000 persoane):

Sangerarea gingiilor, crestere in greutate, dureri in piept severe (angina pectorald), afectiuni ale
muschiului inimii (semnele includ oboseala extrema, dureri in piept si palpitatii), marire a inimii,
acumulare de lichid n jurul inimii, spasme dureroase ale vaselor de sange de pe inima (in repaus, de
obicei noaptea sau dimineata devreme) (angina Prinzmetal), pierdere a coordonarii, dificultati de
vorbire, piele uscatd, migrene, tulburari de vedere sau vedere dubla, zgomot in urechi, ameteli la
ridicarea 1n picioare (1n special la ridicarea de pe scaun sau din pozitie orizontald), nevoie crescuta de
a urina noaptea, dureri, simptome asemanatoare cu cele ale gripei, somnolenta, largirea vaselor de
sénge, inflamatie a intestinului gros (semnele includ: diaree, de obicei cu sange si mucus, dureri de
stomac, febrd), inflamatie a stomacului (semnele includ: durere, greata, varsaturi), o zona cu densitate
anormala in plaman, crestere a concentratiei de creatinina la analizele de sange, ceea ce poate fi un
semn de probleme cu rinichii.

S-au raportat urmitoarele reactii adverse, dar nu se cunoaste exact cat de frecvent apar:

. batdi neregulate ale inimii (torsada varfurilor), care pot pune viata in pericol;

. inflamatie a ficatului, simptomele incluzand greata, varsaturi, mancarimi, ingalbenirea pielii si
ochilor, modificari ale culorii scaunului si urinei (hepatita);

. inflamatie a plamanilor (semnele includ febra, tuse, dificultati la respiratie, respiratie

suierdtoare, ceea ce cauzeaza cicatrizare a plamanilor) (alveolita alergica, incluzand boala
pulmonara interstitiala, pneumonita);

. inflamatie a rinichilor (nefrita tubulo-interstitiald).

. accident cerebral vascular (vezi pct. 2).

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate n acest prospect. De asemenea, puteti
raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, asa cum este
mentionat in Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii
suplimentare privind siguranta acestui medicament.
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5. Cum se pastreaza Anagrelida Viatris
Nu lasati acest medicament la vederea si indemana copiilor.

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare inscrisa pe cutie si pe eticheta flaconului, dupa
EXP. Data de expirare se refera la ultima zi a lunii respective.

A se pastra in ambalajul original, pentru a fi protejat de umiditate.
Acest medicament nu necesita conditii speciale de temperatura de pastrare.

Daca medicul va intrerupe tratamentul, nu pastrati capsulele ramase, decat daca medicul va cere acest
lucru. Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul
cum sd aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea
mediului.

6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine Anagrelidia Viatris
Substanta activa este anagrelida. Fiecare capsula contine anagrelida monohidrat echivalent cu
anagrelida 1 mg.

Celelalte componente sunt lactoza, croscarmeloza sodica, povidona, celuloza microcristalind, stearat
de magneziu, gelatind, dioxid de titan (E172) si oxid negru de fier (E172). Vezi pct. 2 ,,Anagrelida
Viatris contine lactoza si sodiu”.

Cum aratia Anagrelida Viatris si continutul ambalajului

Capsulele de Anagrelida Viatris 1 mg au corp si capac de culoare gri. Capsula este umpluta cu o
pulbere albad pana la aproape alba.
Dimensiunile capsulei sunt de aproximativ 14,3 x 5,3 mm.

Anagrelida Viatris este disponibil in flacoane de plastic de 30 ml sau 75 ml, cu capac cu elemente de
siguranta impotriva desigilarii, cu sistem de Tnchidere securizat pentru copii si cu desicant. Fiecare
flacon contine 100 capsule.

Detinitorul autorizatiei de punere pe piata
Viatris Limited

Damastown Industrial Park

Mulhuddart, Dublin 15

DUBLIN

Irlanda

Fabricantul

Synthon Hispania SL
C/ Castell6 nol

POL. Las Salinas
Sant Boi de Llobregat
08830 Barcelona
Spania

Synthon BV
Microweg 22

6545 CM Nijmegen
Olanda
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Pentru orice informatii referitoare la acest medicament, va rugam sa contactati reprezentanta locala a

detinatorului autorizatiei de punere pe piata:

Belgié/Belgique/Belgien
Viatris
Tel/Tel: + 32 (0)2 658 61 00

bbarapus
Maiinan EOO/]
Ten: +359 2 44 55 400

Ceska republika
Viatris CZ s.r.o.
Tel: + 420 222 004 400

Danmark
Viatris ApS
TIf: +45 28 11 69 32

Deutschland
Viatris Healthcare GmbH

Tel: +49 800 0700 800

Eesti
Viatris OU

Tel: + 372 6363 052

E)M\Gda
Viatris Hellas Ltd
TnA: +30 2100 100 002

Espafia
Viatris Pharmaceuticals, S.L.
Tel: + 34 900 102 712

France
Viatris Santé

Tél: +334 37257500

Hrvatska
Viatris Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 1 23 50 599

Ireland
Viatris Limited
Tel: +353 1 8711600

island
Icepharma htf.
Simi: +354 540 8000

Italia
Viatris Italia S.r.l.

Tel: + 39 (0) 2 612 46921

Lietuva
Viatris UAB
Tel: +370 5 205 1288

Luxembourg/Luxemburg
Viatris

Tél/Tel: + 32 (0)2 658 61 00
(Belgique/Belgien)

Magyarorszag
Viatris Healthcare Kft.
Tel.: + 36 1 465 2100

Malta
V.J. Salomone Pharma Ltd
Tel: + 35621 22 01 74

Nederland
Mylan BV
Tel: + 31 (0)20 426 3300

Norge
Viatris AS
TIf: + 47 66 75 33 00

Osterreich
Viatris Austria GmbH
Tel: +43 1 86390

Polska
Viatris Healthcare Sp. z 0.0.
Tel.: + 48 22 546 64 00

Portugal
Mylan, Lda.
Tel: + 351 214 127 200

Romania
BGP Products SRL
Tel: +40 372 579 000

Slovenija
Viatris d.o.0.
Tel: + 386 1 23 63 180

Slovenska republika
Viatris Slovakia s.r.0.

Tel: +421 2 32 199 100

Suomi/Finland
Viatris Oy
Puh/Tel: +358 20 720 9555

36



Konpog Sverige

GPA Pharmaceuticals Ltd Viatris AB

Tn\: +357 22863100 Tel: +46 (0)8 630 19 00
Latvija

Viatris SIA

Tel: +371 676 055 80

Acest prospect a fost revizuit in

Informatii detaliate despre acest medicament sunt disponibile pe site-ul web al Agentiei Europene
pentru Medicamente: http://www.ema.europa.eu. Exista, de asemenea, linkuri cu alte site-uri despre
boli rare si tratamente.
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