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Disposicion
Numero: DI-2021-5426-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Viernes 23 de Julio de 2021

Referencia: 1-0047-2000-000610-20-9

VISTO el Expediente N° 1-0047-2000-000610-20-9 del Registro de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA; y

CONSIDERANDO:

Que por las referidas actuaciones la firma LABORATORIO ELEA PHOENIX S.A. solicita se autorice la
inscripcion en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA de una nueva especialidad medicinal que serd
elaborada en la Republica Argentina.

Que de la mencionada especialidad medicinal existe un producto similar registrado en la Republica Argentina.

Que las actividades de elaboracion y comercializacion de especialidades medicinales se encuentran contempladas
en la Ley 16.463 y en los Decretos Nros. 9.763/64 y 150/92 (t.0. 1993) y sus normas complementarias.

Que la solicitud efectuada encuadra en el Articulo 3° del Decreto N° 150/92 (t.o0. 1993).

Que el INSTITUTO NACIONAL DE MEDICAMENTOS (INAME) emitié los informes técnicos pertinentes en
los que constan los Datos Identificatorios Caracteristicos aprobados por cada una de las referidas areas para la
especialidad medicinal cuya inscripcion se solicita, los que se encuentran transcriptos en el certificado que obra
en el Anexo de la presente disposicidn.

Que asimismo, de acuerdo con lo informado, el/los establecimiento/s que realizara/n la elaboracion y el control de
calidad de la especialidad medicinal en cuestion demuestran aptitud a esos efectos.

Que se aprobaron los proyectos de rétulos y prospectos y el Plan de Gestion de Riesgo correspondientes.

Que la DIRECCION DE ASUNTOS JURIDICOS ha tomado la intervencién de su competencia.



Que por lo expuesto corresponde autorizar la inscripcion en el REM de la especialidad medicinal solicitada.

Que se actia en ejercicio de las facultades conferidas por el Decreto Nro. 1490/92 y sus modificatorios.

Por ello,

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma LABORATORIO ELEA PHOENIX S.A. la inscripcion en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM) de la ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,
ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA de la especialidad medicinal de nombre comercial RICENTAN y
nombre/s genérico/'s MACITENTAN, la que sera elaborada en la Republica Argentina de acuerdo con los datos
identificatorios caracteristicos incluidos en el Certificado de Inscripcion, segin lo solicitado por la firma
LABORATORIO ELEA PHOENIX S.A. .

ARTICULO 2°.-Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de prospecto/s que obran en los documentos
denominados: INFORMACION PARA EL PACIENTE VERSIONO2.PDF / 0 - 14/06/2021 10:15:37,
PROYECTO DE PROSPECTO_VERSIONO2.PDF / 0 - 14/06/2021 10:15:37, PROYECTO DE ROTULO DE
ENVASE PRIMARIO VERSIONO1.PDF - 13/11/2020 14:39:24, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
SECUNDARIO VERSIONO1.PDF - 13/11/2020 14:39:24 .

ARTICULO 3°- En los rétulos y prospectos autorizados deberd figurar la leyenda: “ESPECIALIDAD
MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD CERTIFICADO N°”, con exclusion de toda
otra leyenda no contemplada en la norma legal vigente.

ARTICULO 4°.- Con caracter previo a la comercializacion de la especialidad medicinal cuya inscripcién se
autoriza por la presente disposicion, el titular debera notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio
de la elaboracion del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion técnica consistente en la
constatacion de la capacidad de produccién y de control correspondiente.

ARTICULO 5°.- Establécese que la firma LABORATORIO ELEA PHOENIX S.A. deber4 cumplir con el Plan
de Gestion de Riesgo (PGR) que obra en el documento denominado PLAN DE GESTION DE
RIESGO_VERSIONOI.PDF / 0 - 14/06/2021 10:15:37 PLAN DE GESTION DE RIESGO_VERSION02.PDF / 0
- 14/06/2021 10:15:37 aprobado.

ARTICULO 6°.- En caso de incumplimiento de la obligacion prevista en el articulo precedente, esta
Administracion Nacional podra suspender la comercializacion del producto autorizado por la presente disposicion
cuando consideraciones de salud publica asi lo ameriten.

ARTICULO 7°.- La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 1° de la presente disposicién sera de
cinco (5) afios contados a partir de la fecha impresa en él.

ARTICULO 8°.- Registrese. Inscribase el nuevo producto en el Registro de Especialidades Medicinales.



Notifiquese electronicamente al interesado la presente disposicidn, los proyectos de rotulos y prospectos y el Plan
de Gestion de Riesgo (PGR) aprobados. Girese al Departamento de Registro a los fines de confeccionar el legajo
correspondiente. Cumplido, archivese.
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Proyecto de rétulo primario Adelante con tu vida

PROYECTO DE ROTULO PRIMARIO

RICENTAN
MACITENTAN 10 mg
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

INDUSTRIA ARGENTINA VENTA BAJO RECETA
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PROYECTO DE INFORMACION PARA EL PACIENTE

RICENTAN
Macitentan 10MG
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

INDUSTRIAARGENTINA Venta bajo receta

Lea atentamente esta informacion antes de comenzar a tomar este medicamento, y cada vez que
renueve su receta. Podria contener nueva informacion. Conserve esta informacion, puede necesitar

leerla nuevamente.

Si tiene preguntas adicionales, consulte con su médico de cabecera.

Este medicamento ha sido prescripto para Ud., no lo comparta con otros. Podria perjudicarlos, aun cuando
los sintomas sean los mismos que los suyos.

Este medicamento sélo debe ser indicado por su médico y prescripto bajo una receta médica archivada.
Esta informacion no reemplaza el hablar con su médico acerca de su enfermedad o tratamiento.

Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico, incluso si se trata de efectos adversos no descriptos

en este texto.

Contenido del prospecto

. ¢ Qué es RICENTAN y para qué se utiliza?

. Antes de usar RICENTAN.

. ¢, Coémo tomar RICENTAN?

. ¢,Cuales son los posibles efectos adversos de RICENTAN?
. ¢, Como debo conservar RICENTAN?

. Contenido del envase e informacion adicional.

o a b W N -

-—

¢QUE ES RICENTAN Y PARA QUE SE UTILIZA?

Los comprimidos de RICENTAN contienen el principio activo Macitentan. Macitentan que pertenece a la

clase de medicamentos denominados “antagonistas de los receptores de endotelina”.
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RICENTAN se utiliza para el tratamiento a largo plazo de la hipertensién arterial pulmonar (HAP). Puede ser
indicado para utilizarse solo o con otros medicamentos para la HAP.

La Hipertension arterial pulmonar (HAP) es una condicién clinica en que aumenta la presion arterial en los
vasos sanguineos que llevan sangre del corazon a los pulmones (arterias pulmonares). En personas con
HAP, estas arterias se pueden estrechar, por lo que el corazén se tiene que esforzar mas para bombear
sangre a través de ellas. Como consecuencia, los afectados se sienten cansados, mareados y con dificultad
para respirar.

RICENTAN dilata o ensancha las arterias pulmonares, con lo que facilita que el corazén bombee sangre a
través de ellas. De este modo, se reduce la presidén arterial pulmonar, se alivian los sintomas y mejora la

evolucién de la enfermedad.

2. ANTES DE TOMAR RICENTAN

No tome RICENTAN
o Sies alérgico a Macitentan o a cualquiera de los deméas componentes de este medicamento.
¢ Siesta embarazada o planea quedar embarazada o bien puede quedar embarazada porque no esta
utilizando un método anticonceptivo eficaz.
o Sitiene enfermedad hepatica o antes de iniciar el tratamiento tiene niveles muy altos de enzimas

hepaticas.

Antes de tomar RICENTAN Ud. debe conocer que:
e Su médico le realizara analisis de sangre antes de que comience el tratamiento con RICENTAN vy
durante el tratamiento para determinar si tiene anemia (reduccién del numero de glébulos rojos) y si

su higado funciona correctamente.

Si tiene anemia (reduccién del numero de gldbulos rojos), puede tener los siguientes signos:
o mareos
o fatiga/malestar general/debilidad
o frecuencia cardiaca rapida, palpitaciones

o palidez

Si experimenta alguno de estos signos, hable con su médico.
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Los signos indicativos de que el higado puede no estar funcionando correctamente son:
o ganas de vomitar (nduseas)
o vomitos
o fiebre
o dolor de estbmago (abdomen)
o coloracién amarillenta de la piel o el blanco de los ojos (ictericia)
o orina de color oscuro
o picazébn en la piel
o cansancio o agotamiento inusuales (letargo o fatiga)
o sindrome pseudogripal (dolor articular o muscular con fiebre)

Si experimenta cualquiera de estos signos, informe al médico inmediatamente.

e Si tiene problemas de rifidn, hable con el médico antes de iniciar el tratamiento con RICENTAN.
Macitentan dara lugar a una mayor reduccion de la presién arterial y disminucion de la hemoglobina

en pacientes con problemas de rifion.

e Si su enfermedad se debe al bloqueo o estrechamiento de una vena pulmonar. El uso de
medicamentos para el tratamiento de la HAP, como RICENTAN, en pacientes con
enfermedad venooclusiva pulmonar (obstruccién de las venas pulmonares) puede producir edema
pulmonar. Si experimenta repentino e importante aumento de falta de aire y oxigeno, hable con su médico
inmediatamente. Su médico puede realizarle pruebas adicionales y determinara qué tratamiento es el mas

adecuado para usted.
e Macitentan podria tener un efecto negativo en la fertilidad masculina.
e Macitentan podria producirle retencién de liquidos, especialmente si tiene trastornos previos de su

corazén izquierdo.

¢ Qué cuidados debe tener antes de iniciar el tratamiento con RICENTAN?

Antes de utilizar RICENTAN su médico debe conocer si Ud.:
Alguna vez tuvo una reaccion alérgica a Macitentan o cualquiera de los componentes de la férmula.

Tiene recuento sanguineo bajo
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= Tiene problemas en sus rifiones.

= Si Ud. esta amamantando o si tiene previsto dar el pecho a su bebe. Dado que se desconoce si Macitentan
pasa a la leche materna, no se recomienda dar el pecho si esta tomando RICENTAN.

= Si Ud. esta embarazada o tiene planes de embarazarse. No debe tomar Macitentan si esta embarazada o
cree que pudiera estarlo, pues podria dafar al feto. Debe evitar quedarse embarazada mientras toma este
medicamento. Usted debe emplear métodos anticonceptivos eficaces mientras toma este medicamento. Si
queda embarazada durante el tratamiento con Ricentan, consulte inmediatamente a su médico.

= Alas mujeres en edad fértil, el médico les pedird que se realicen un aprueba de embarazo previo al inicio

del tratamiento con Ricentan y periédicamente durante el mismo.

Nifhos y adolescentes

Ricentan no debe administrarse a nifios menores de 12 afios.

Otros medicamentos y RICENTAN

Informe a su médico, farmacéutico o enfermero si esta tomando, ha tomado recientemente o podria tener
que tomar cualquier otro medicamento, incluso los adquiridos sin receta y medicamentos a base de plantas.
Esto es porque Macitentan puede afectar a la forma de actuar de algunos medicamentos y algunos
medicamentos pueden tener efecto sobre Macitentan.

Informe a su médico si estd tomando cualquiera de los siguientes medicamentos:

-Rifampicina (tratamiento de tuberculosis por ej.) o ketoconazol (usado para tratar infecciones fungicas).

Conduccidén y uso de maquinas
Considere que RICENTAN puede afectar a su capacidad o aptitud para conducir y utilizar maquina debido

a posibles efectos adversos como dolor de cabeza.

3. ¢Como tomar RICENTAN?

La dosis habitualmente sugerida de RICENTAN es 1 comprimido al dia.

Tome los comprimidos enteros de RICENTAN con un vaso de agua con o sin alimentos. No mastique, triture,

disuelva ni divida los comprimidos de RICENTAN

Tome RICENTAN una vez por la mafana y otra por la noche.
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Tome RICENTAN como su médico le ha indicado. Si tiene alguna duda, consulte a su médico o
farmacéutico.No suspenda el tratamiento a menos que su médico lo indique.
No modifique la dosis indicada por su médico. Si cree que el efecto es demasiado fuerte 0 excesivamente

débil, consulte a su médico.

Si olvida tomar RICENTAN
Debe tomar la dosis de RICENTAN en cuanto lo recuerde y luego continue tomando los comprimidos a la
hora hora habitual. No tome una dosis doble para compensar las dosis olvidadas. Si tiene cualquier otra

duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico, farmacéutico o enfermero.

Si toma mas RICENTAN del que debe
Si toma mas MACITENTAN de su dosis habitual, consulte con un médico o vaya a un hospital
inmediatamente. Puede necesitar atencion médica. Si ha de visitar a un médico o ir al hospital mas préximo,

lleve consigo el envase.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién concurrir al hospital mas cercano o comunicarse con los cen-
tros de Toxicologia:

- Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: Tel. (011) 4962-6666/2247

- Hospital Alejandro Posadas: Tel. (011) 4654-6648 / 4658-7777

- Centro Nacional de Intoxicaciones: Tel. 0800-333-0160

Para otras consultas comuniquese al Centro de atencién telefénica de Laboratorio Elea Phoenix: 0800-333-
3532.

4. ;Cuales son los posibles efectos adversos de RICENTAN?

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos, aunque no todas
las personas los sufran. Es importante que sea consciente de cuales pueden ser estos efectos adversos.
Informe inmediatamente a su médico si nota alguno de los siguientes efectos adversos - puede necesitar

tratamiento médico:
Efectos adversos muy frecuentes (pueden afectar a mas de 1 de cada 10 personas):

. Anemia (numero reducido de glébulos rojos) o disminucién de la hemoglobina

. Dolor de cabeza
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. Bronquitis (inflamacién de vias respiratorias)

. Nasofaringitis (inflamacion de la garganta y de los conductos nasales)

. Edema (hinchazén), especialmente en tobillos y pies

Efectos adversos frecuentes (pueden afectar a hasta 1 de cada 10 personas):

. Faringitis (inflamacién de la garganta)

. Gripe

. Infeccion urinaria (infeccion de la vejiga)

. Hipotensién (presién arterial baja)

. Congestién nasal (nariz taponada)

. Pruebas hepaticas elevadas

. Leucopenia (recuento reducido de glébulos blancos en la sangre)
. Trombocitopenia (recuento reducido de plaquetas)

Efectos adversos raros (pueden afectar a hasta 1 de cada 100 personas)
e Reacciones alérgicas (inflamacion alrededor de los ojos, cara, labios, lengua o garganta, picor

y/o eritema cutaneo).

Comunicacion de eventos adversos.

Si experimenta cualquier tipo de evento adverso, consulte a su médico o farmacéutico, incluso si se trata de
efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

También puede comunicarse con el departamento de farmacovigilancia de Laboratorio Elea Phoenix,
comunicandose al 0800-333-3532. Mediante la comunicacién de efectos adversos usted puede contribuir a

proporcionar mas informacion sobre la seguridad de este medicamento.

5.Conservacion de RICENTAN

Conservar a temperatura ambiente hasta 25°C.

6. Contenido del envase e informacion adicional

Composicion de RICENTAN
El principio activo de RICENTAN es MACITENTAN.
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Cada comprimido recubierto de RICENTAN contiene 10 mg de MACITENTAN.
Ademas, como componentes inactivos o excipientes contiene lactosa monohidrato, celulosa microcristalina,
almidén glicolato sodico, polivinilpirrolidona, polisorbato 80, estearato de magnesio, alcohol polivinilico,

diéxido de titanio, polietilenglicol 4000, talco.

Este medicamento contiene lactosa. Los pacientes con problemas hereditarios poco frecuentes de intole-
rancia a galactosa, deficiencia de Lapp Lactasa o mala absorcion de glucosa 6 galactosa no deben tomar

este medicamento.

Presentaciones de RICENTAN

RICENTAN: envases conteniendo 30 comprimidos recubiertos .

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
MANTENER EN EL ENVASE ORIGINAL. ESTE MEDICAMENTO HA SIDO PRESCRIPTO PARA SU
PROBLEMA ACTUAL. NO LO RECOMIENDE A OTRAS PERSONAS.

No utilizar después de la fecha de vencimiento que figura en el envase. Este es el ultimo dia del mes que se
indica.
Si nota algun cambio en el aspecto del medicamento, adn estando en el periodo de vida util, consulte con

su médico o farmacéutico para determinar si puede usarlo.

“Ante cualquier inconveniente con el medicamento el paciente puede contactarse al centro de atencién al
cliente de Laboratorio Elea Phoenix 0800-333-3532. O bien llenar la ficha que esta en la pagina Web de la
ANMAT: http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp 6 llamar a ANMAT Responde 0800-333-
1234”.

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N°:
Directora Técnica: Laura A. B. Hernandez — Farmacéutica.

Laboratorio Elea Phoenix S.A., Avda. Gral. Lemos N° 2809, Los Polvorines, Provincia de Buenos Aires,

Argentina. Para mayor informacion comunicarse con el Centro de =4~ 686> 23gsgRodolfo
CUIL 20047031932
.elea.com 7 /’i
b | b =
anmoat anmat  anNMAt
TORRES Verdnica Gabriela FERNANDEZ Rodolfo Omar
CUIL 27255374821 CUIL 23339526079
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PROYECTO DE PROSPECTO - Informacidn para prescribir
RICENTAN
MACITENTAN 10MG
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
INDUSTRIA ARGENTINA Venta bajo receta
FORMULA

Cada comprimido recubierto de RICENTAN contiene: Macitentan 10 mg. Excipientes: lactosa monohidrato,
celulosa microcristalina, almidén glicolato sodico, polivinilpirrolidona, polisorbato 80, estearato de magnesio,

alcohol polivinilico, diéxido de titanio, polietilenglicol 4000, talco.

ACCION TERAPEUTICA

Antihipertensivo para la hipertension arterial pulmonar.
Cédigo ATC: C02KX04

INDICACIONES

RICENTAN esta indicado en el tratamiento a largo plazo de la
hipertensién arterial pulmonar (HAP) en pacientes adultos clasificados como clase funcional (CF) Il a Il de

la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), para reducir la morbilidad y el riesgo de muerte.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propiedades farmacodinamicas:

La endotelina (ET)-1 y sus receptores (ETa y ETg) median en diferentes efectos como

vasoconstriccion, fibrosis, proliferacion, hipertrofia e inflamaciéon. En condiciones de enfermedad

como la HAP, el sistema local de la ET estd aumentado e interviene en la hipertrofia vascular y el

dafio organico.

Macitentan es un antagonista potente de los receptores de la endotelina que inhibe su unién tanto a los
receptores ETa y ETs. Macitentan es activo por via oral. Macitentan presenta gran afinidad y ocupacién
prolongada sobre los receptores de ET en células del musculo liso de la arteria pulmonar humana.

Esto previene la activacion mediada por la endotelina de otros sistemas de segundos mensajeros que dan

lugar a vasoconstriccion y proliferacion de células del musculo liso. Uno de los metabolitos de macitentan
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también es farmacoldgicamente activo sobre los receptores de ET y se estima que mantiene 20% de la
potencia de la droga madre in vitro. El impacto clinico del bloqueo dual de la endotelina es desconocido.

En modelos de hipertensién pulmonar, macitentan redujo la presién arterial pulmonar sin afectaciéon de la
presion arterial sistémica, evitoé la hipertrofia arterial pulmonar y la remodelacién del ventriculo derecho

aumentando significativamente la media de sobrevida.

Propiedades farmacocinéticas:

La farmacocinética de macitentan y su metabolito activo se han documentado principalmente en sujetos
sanos. La exposicion a macitentan en pacientes con HAP fue de forma aproximada 1,2 veces

superior que en sujetos sanos. La exposicion al metabolito activo, que es de forma aproximada 5 veces
menos potente que macitentan, fue de forma aproximada 1,3 veces superior respecto a los sujetos

sanos. La farmacocinética de macitentan en los pacientes con HAP no se vio influenciada por la

gravedad de la enfermedad.

Después de la administracion repetida, la farmacocinética de macitentan es dosis-proporcional hasta

los 30 mg, inclusive.

Absorcion

Las concentraciones plasmaticas maximas de macitentan se alcanzan 8 horas después de la
administracion, aproximadamente. A partir de entonces, las concentraciones plasmaticas de

macitentan y su metabolito activo se reducen lentamente, con una semivida de eliminacién aparente de
aproximadamente 16 horas y 48 horas, respectivamente.

En sujetos sanos, la exposicion a macitentan y su metabolito activo permanece inalterada en presencia

de alimentos y, por tanto, macitentan se puede tomar con o sin alimentos.

Distribucion

Macitentan y su metabolito activo se unen de forma importante a las proteinas plasmaticas (> 99%),
principalmente a la albumina y, en menor medida, a la alfa-1-glucoproteina acida. Macitentan y su
metabolito activo ACT-132577 se distribuyen bien en los tejidos tal como indica un volumen de
distribucion (Vss/F) aparente de aproximadamente 50 L y 40 L para macitentan y ACT-132577,

respectivamente.

Metabolismo

Macitentan tiene cuatro vias metabdlicas principales. La despropilacion oxidativa de la sulfamida
proporciona un metabolito farmacol6gicamente activo. Esta reaccion depende del sistema del
citocromo P450, principalmente CYP3A4 ( de forma aproximada el 99%) con contribuciones minimas

de CYP2C8, CYP2C9 y CYP2C19. El metabolito activo circula en el plasma humano y puede
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contribuir al efecto farmacolégico. Otras vias metabdlicas proporcionan productos sin actividad
farmacologica. Varios miembros de la familia CYP2C, como CYP2C8, CYP2C9 y CYP2C19, asi

como CYP3A4, intervienen en la formacién de estos metabolitos.

Eliminacion
Macitentan solo se excreta después de un amplio metabolismo. La principal via de eliminacion es a

través de la orina, que representa de manera aproximada la eliminacion del 50% de la dosis.

Farmacodinamia
En individuos sanos, macitentan administrado en dosis Unicas y en dosis multiples aumento las

concentraciones plasmaticas de ET-1.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

El tratamiento con Ricentan debe ser iniciado y supervisado unicamente por un médico con experiencia en
el tratamiento de la hipertensién arterial pulmonar (HAP). Ricentan puede utilizarse en monoterapia o en

combinacién con inhibidores de la fosfodiesterasa-5 o prostanoides inhalados/orales.

Posologia
La dosis recomendada de Ricentan es de un comprimido de 10 mg una vez al dia, por via oral, con o sin

alimentos.

Poblaciones especiales
Edad avanzada
No se requieren ajustes de la dosis en pacientes mayores de 65 afios. Existe una experiencia clinica limitada

en pacientes mayores de 75 afios. Por tanto, debe utilizarse con precaucion en esta poblacién.

Insuficiencia hepatica

Segun los datos de farmacocinética, no se precisan ajustes de la dosis en pacientes con insuficiencia
hepatica leve, moderada o severa. Sin embargo, no existe experiencia clinica con el uso de macitentan en
pacientes con HAP e insuficiencia hepatica moderada o severa, por lo tanto no se recomienda el uso de

Ricentan en estos pacientes.

Insuficiencia renal
Segun los datos de farmacocinética, no se precisa ajuste de la dosis en pacientes con insuficiencia

renal. No existe experiencia clinica con el uso de macitentan en pacientes con HAP e insuficiencia
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renal severa. No se recomienda el uso de Ricentan en pacientes con insuficiencia renal severa o sometidos

a dialisis.

Poblacion pediatrica
No se ha establecido todavia la seguridad y eficacia de macitentan en nifios y adolescentes menores de

12 afos. Existe experiencia clinica limitada en pacientes mayores de 12 afios.

Forma de administracion
Los comprimidos recubiertos de Ricentan no se deben romper y deben tragarse enteros, con agua. Se

pueden tomar con o sin alimentos, preferentemente a la misma hora.

Dosis olvidada
Si el paciente olvida una dosis de Ricentan, debera tomarsela lo antes posible y tomar la siguiente dosis a
la hora habitual. Se debe informar al paciente que no puede tomar una dosis doble si se ha olvidado de

tomar una dosis.

CONTRAINDICACIONES

¢ Hipersensibilidad al principio activo, a la soja 0 a alguno de los excipientes de la formulacion

e Embarazo

o Mujeres en edad fértil que no utilizan métodos anticonceptivos fiables

e Valores de aminotransferasas hepaticas elevados al inicio del tratamiento(aspartato

aminotransferasa(AST) y/o alanina
aminotransferasa (ALT) basales > 3 x LSN).
ADVERTENCIAS

No se ha establecido el balance beneficio/riesgo de macitentan en pacientes con hipertension arterial

pulmonar en clase funcional | de la OMS.

Funcion hepatica
Las elevaciones en las aminotransferasas hepaticas (AST, ALT) se han asociado a HAP y a los
antagonistas de los receptores de la endotelina (AREs). No se debe iniciar tratamiento con Ricentan, en

pacientes con niveles basales elevados de aminotransferasas (> 3 x LSN) y debido a la falta de datos
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clinicos, no esta recomendado el tratamiento con macitentan en pacientes con insuficiencia hepatica
moderada y severa.

Se debe realizar una determinacion de los niveles de enzimas hepaticas antes de iniciar el tratamiento con
Ricentan. Se debe monitorizar los signos de lesion hepatica de los pacientes y se recomienda controlar
con ALT y la AST cuando se crea clinicamente conveniente.

Se sugiere advertir a los pacientes que reporten signos de injuria hepéatica como nauseas, vomitos, dolor en
hipocondrio, fatiga, anorexia, ictericia, coluria, fiebre o picazon.

En caso de que se produzcan elevaciones clinicamente relevantes e inexplicables de aminotransferasas, o
si las elevaciones se acompafan de un aumento en la bilirrubina > 2 x LSN, o de sintomas clinicos de dafio
hepatico (p. €j., ictericia), se debe suspender el tratamiento con Ricentan.

Podra considerarse la reanudacion del tratamiento con Ricentan una vez los niveles de enzimas hepaticas
hayan retornado al intervalo normal en pacientes que no han experimentado sintomas clinicos de dafio

hepatico. Se recomienda el asesoramiento de un hepatdlogo.

Concentracion de hemoglobina

La reduccion en la concentracién de hemoglobina se ha asociado con el tratamiento con los antagonistas
del receptor de la endotelina (AREs) incluido macitentan. En estudios controlados con placebo, las
reducciones en la concentracion de hemoglobina relacionadas con macitentan no fueron progresivas, se
estabilizaron después de las primeras 4-12 semanas de tratamiento y permanecieron estables durante el
tratamiento crénico. Se han notificado casos de anemia que precisaron transfusiones de sangre con
macitentan y otros AREs. No se recomienda el inicio de Ricentan en pacientes con anemia severa. Se
recomienda medir las concentraciones de hemoglobina antes del inicio del tratamiento y repetir las

determinaciones durante el tratamiento segun esté clinicamente indicado.

Enfermedad venooclusiva pulmonar

Se han notificado casos de edema pulmonar con vasodilatadores (principalmente prostaciclinas)
cuando se han utilizado en pacientes con enfermedad venooclusiva pulmonar. En consecuencia, si se
producen signos de edema pulmonar con la administracion de macitentan en pacientes con HAP, se

debe considerar la posibilidad de que exista una enfermedad venooclusiva pulmonar.
Insuficiencia renal

Los pacientes con insuficiencia renal moderada o severa ¢ pueden presentar un mayor riesgo de hipotension

y anemia durante el tratamiento con Ricentan. Por tanto, se debe considerar el control de la presién arterial

Pagina 5 de 14

El presente documento electrénico ha sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N° 25.506, el Decreto N° 2628/2002 y el Decreto N° 283/2003.-




LABORATORIO ELEA PHOENIX SA

RICENTAN — Macitentan 10mg — Comprimidos Recubiertos P‘ Elea
Proyecto de prospecto —

Pagina 6 de 14

Y la hemoglobina. No existe experiencia clinica con el uso de macitentan en pacientes con HAP e
insuficiencia renal severa. Se recomienda precaucion en esta poblacién. No hay experiencia en el uso
de macitentan en pacientes sometidos a didlisis, por lo que no se recomienda el uso de Ricentan en esta

poblacion.

Hipertensién arterial pulmonar en pacientes con infeccion por VIH, farmacos y toxinas
Existe experiencia clinica limitada sobre el uso de macitentan en pacientes con hipertension arterial

pulmonar asociada a la infeccion por el VIH, a farmacos y a toxinas.

Interacciones medicamentosas
Estudios in vitro
Las enzimas CYP3A4, CYP2C8, CYP2C9 y CYP2C19 del citocromo P450 intervienen en el

metabolismo de macitentan y la formacién de sus metabolitos. Macitentan y su metabolito activo no tienen

efectos inhibidores o inductores clinicamente relevantes en las enzimas del citocromo P450.
Macitentan y su metabolito activo no son inhibidores de los transportadores de la captacién hepatica o
renal a concentraciones clinicamente relevantes, incluidos los polipéptidos transportadores de aniones
organicos (OATP1B1 y OATP1B3). Macitentan y su metabolito activo no son sustratos relevantes de
OATP1B1 y OATP1B3 penetrando en el higado mediante difusién pasiva.

Macitentan y su metabolito activo no son inhibidores de las bombas de eflujo hepatico o renal a
concentraciones clinicamente relevantes, incluidas la proteina de resistencia a multifarmacos (P-gp,
MDR-1) y los transportadores de expulsion de toxinas y multifarmacos (MATE1 y MATE2-K).
Macitentan no es un sustrato de la P-gp/MDR-1.

A concentraciones clinicamente relevantes, macitentan y su metabolito activo no interactuan con
proteinas implicadas en el transporte de sales biliares hepaticas, es decir, la bomba de exportacién de
sales biliares (BSEP) y el polipéptido cotransportador de sodio taurocolato (NTCP).

Estudios in vivo

Inductores potentes del CYP3A4: El tratamiento concomitante con rifampicina 600 mg diarios, un
inductor potente del CYP3A4, redujo la exposicién en el estado estacionario a macitentan en un 79%,
pero no afectd a la exposicion al metabolito activo. Se debe considerar la reduccion de la eficacia de
macitentan en presencia de un inductor potente del CYP3A4 como la rifampicina. Se debe evitar la

combinacién de macitentan con inductores potentes del CYP3A4.

Ketoconazol: En presencia de ketoconazol 400 mg una vez al dia, un inhibidor potente del CYP3A4,

la exposicidén a macitentan se incrementé en 2 veces, aproximadamente. El aumento previsto fue de
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manera aproximada 3 veces en presencia de ketoconazol 200 mg dos veces al dia con un modelo
farmacocinético basado en la fisiologia (FCBF). Se deben considerar las incertidumbres de dicho
modelado. La exposicion al metabolito activo de macitentan se redujo en un 26%. Se debe tener
precaucién cuando macitentan se administre de forma concomitante con inhibidores potentes

del CYP3A4.

Warfarina: Macitentan administrado como dosis multiples de 10 mg una vez al dia no tuvo efectos
sobre la exposicién a S-warfarina (sustrato del CYP2C9) o R-warfarina (sustrato del CYP3A4)
después de una dosis Unica de 25 mg de warfarina. El efecto farmacodinamico de warfarina en el
cociente normalizado internacional (INR) no se vio afectado por macitentan. La farmacocinética de

macitentan y su metabolito activo no se vieron afectados por el efecto de la Warfarina.

Sildenafil: En el estado estacionario, la exposicion a sildenafil 20 mg tres veces al dia se increment6
en un 15% durante la administracion concomitante de macitentan 10 mg una vez al dia. Sildenafil, un
sustrato del CYP3A4, no afectd a la farmacocinética de macitentan, mientras que se produjo una
reduccion del 15% en la exposicidén al metabolito activo de macitentan. Estos cambios no se
consideran clinicamente relevantes. En un ensayo controlado con placebo en pacientes con HAP, se

demostré la eficacia y la seguridad de macitentan en combinacién con sildenafil.

Ciclosporina A: El tratamiento concomitante con ciclosporina A 100 mg dos veces al dia, un inhibidor
combinado del CYP3A4 y OATP, no alter6 de forma clinicamente relevante la exposicién en

equilibrio a macitentan y su metabolito activo.

Anticonceptivos hormonales: Una dosis diaria de 10 mg de macitentan no afect6 a la farmacocinética

de un anticonceptivo oral (1 mg de noretisterona y 35 ug de etinilestradiol).

Medicamentos que son sustratos de la proteina de resistencia en cancer de mama (BCRP): Macitentan
10 mg una vez al dia no afecté a la farmacocinética de un medicamento que es sustrato de la BCRP

(riociguat 1 mg; rosuvastatina 10 mg).
Carcinogénesis, mutagénesis y trastornos de fertilidad

Datos pre clinicos

Carcinogénesis: estudios de carcinogenicidad de 2 afios de duracién en animales no revelaron potencial
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carcinogénico con exposiciones 18 y 116 veces superiores a la exposicion en humanos en ratas y ratones,
respectivamente. Se observd dilataciéon tubular testicular en estudios de toxicidad crénica a exposiciones
superiores a 7 y 23 veces la exposicion terapéutica humana, en ratas y perros, respectivamente.

Después de 2 afios de tratamiento, se observé atrofia tubular testicular en ratas con una exposicién 4
veces superior a la humana.

Mutagénesis: Macitentan no fue genotoxico en una bateria estandar de ensayos in vitro e in vivo. Macitentan
no fue fototdxico in vivo después de una dosis Unica con exposiciones de hasta 24 veces la exposicién en
humanos.

Compromiso de la fertilidad:

La administracién de macitentan a ratas hembra desde el final del embarazo y hasta la lactancia con
exposiciones 5 veces superiores a la exposicion en humanos provocé una reduccion de la

supervivencia de las crias y alteracion de la capacidad reproductiva de la descendencia, expuesta

a macitentan durante la vida intrauterina final y a través de la leche durante el periodo de lactancia.

El tratamiento de ratas jévenes entre el dia 4 y el 114 posnatales provocé una reduccion del aumento

del peso que dio lugar a efectos secundarios en el desarrollo (ligero retraso del descenso testicular,
reduccioén reversible de la longitud de los huesos largos y prolongacién del ciclo estrogénico). Se
observaron un ligero aumento de la pérdida pre y postimplantacién, reduccién del nimero medio de
cachorros y reduccién del peso de los testiculos y el epididimo con exposiciones 7 veces superiores a

la exposicion en humanos. Se registraron atrofia tubular testicular y efectos minimos en las variables
reproductivas y la morfologia espermatica con exposiciones 3,8 veces superiores a la exposicion en

humanos.

Fertilidad, embarazo y lactancia

Uso en mujeres en edad fértil/Contracepcion en hombre y mujeres

El tratamiento con Ricentan. solo se debe iniciar en mujeres en edad fértil cuando se haya descartado
embarazo, se haya proporcionado asesoramiento adecuado sobre la anticoncepcion y se

utilicen métodos anticonceptivos fiables. Las mujeres no se deben quedar embarazadas durante el mes
posterior a la suspensiéon de Ricentan. Se recomienda realizar pruebas de embarazo mensuales durante el

tratamiento con Ricentan para una deteccion temprana de embarazo.

Embarazo

Dado el alto riesgo de mortalidad para la madre y el nifio, la hipertensién arterial pulmonar (HAP) constituye

Pagina 8 de 14

El presente documento electrénico ha sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N° 25.506, el Decreto N° 2628/2002 y el Decreto N° 283/2003.-




LABORATORIO ELEA PHOENIX SA
RICENTAN — Macitentan 10mg — Comprimidos Recubiertos P‘ Elea
Proyecto de prospecto —

Pagina 9 de 14

una contraindicacién para el embarazo. La informacioén sobre el uso de macitentan en embarazo es limitada.
Se desconoce el riesgo potencial para los seres humanos. No hay datos relativos al uso de macitentan en
mujeres embarazadas. Los estudios realizados en animales han mostrado teratogenicidad. Las mujeres
tratadas con macitentan deben ser advertidas sobre el riesgo potencial para el nifio. Macitentan esta

contraindicado en embarazo.

Lactancia
Se desconoce si macitentan se excreta en la leche materna. En ratas, macitentan y sus metabolitos se
excretan en la leche durante la lactancia. No se puede excluir el riesgo para los lactantes. Ricentan no esta

recomendado durante la lactancia.

Fertilidad masculina

Se observo atrofia tubular testicular en animales macho después del tratamiento con macitentan.

Se desconoce la relevancia de este hallazgo para los humanos, aunque no puede

descartarse un deterioro de la espermatogénesis. Macitentan como otros ARE podria producir un efecto

adverso en la espermatogénesis. Advierta a los hombres sobre los potenciales efectos sobre la fertilidad.

Empleo en pediatria

Ricentan no debe administrarse a nifios menores de 12 afos.

Efectos sobre la capacidad para conducir u operar maquinarias:

La influencia de macitentan sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es pequefa. No se
han realizado estudios de los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas. No obstante,
pueden ocurrir efectos no deseados (como cefalea, hipotension) que pueden influir sobre la capacidad

del paciente para conducir y utilizar maquinas.

REACCIONES ADVERSAS

Las reacciones adversas notificadas con mayor frecuencia son nasofaringitis (14%), cefalea (13,6%) y
anemia (13,2%). La mayoria de las reacciones adversas que se produjeron fueron de
intensidad leve a moderada.

La seguridad de macitentan se ha evaluado en un ensayo controlado con placebo a largo plazo en
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742 pacientes con HAP sintomatica. La media de la duracién del tratamiento fue de 103,9 semanas en

el grupo de macitentan 10 mg, y de 85,3 semanas en el grupo de placebo. En la tabla siguiente se

muestran las reacciones adversas asociadas a macitentan obtenidas a partir de este estudio clinico.

. Las frecuencias de apariciébn de las reacciones adversas se definen como: muy frecuentes (21/10);
frecuentes (>1/100 a <1/10); poco frecuentes (=1/1.000 a <1/100); raras (=1/10.000 a <1/1000); muy raras

(<1/10.000); no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles).

Tabla 1 -Reacciones adversas al medicamento durante los ensayos clinicos

Sistema de Clasificacion de

Organos

Frecuencia

Reaccion adversa

Infecciones e infestaciones

Muy frecuentes

Nasofaringitis, bronquitis

Frecuentes

Faringitis, gripe, infeccion

urinaria, gastroenteritis.

Trastornos de la sangre y del

Muy frecuentes

Anemia, hemoglobina disminuida

inmunolégico

sistema linfatico Frecuentes Leucopenia, Trombocitopenia.
Trastornos hepatobiliares Frecuentes Aminotransferasas elevadas.
Trastornos del sistema | Raras Reacciones de hipersensibilidad

(p.ej., angioedema, prurito,

erupcion)
Trastornos del sistema nervioso | Muy Frecuentes Cefalea
Trastornos vasculares Frecuentes Hipotensién

Trastornos respiratorios,

toracicos y mediastinicos

Muy frecuentes

Congestién nasal

Trastornos generales y
alteraciones en el lugar de

administracion

Muy frecuentes

Edema, retencion de liquidos
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Descripcion de las reacciones adversas seleccionadas

Hipotension

La hipotension se ha asociado al uso de AREs incluido macitentan. En un estudio doble ciego a largo
plazo en pacientes con HAP, la hipotension se notificd en el 7,0% y el 4,4% de los pacientes de

macitentan 10 mg y placebo, respectivamente. Estos datos corresponden a 3,5 acontecimientos/100
pacientes-afo entre los tratados con macitentan 10 mg frente a 2,7 acontecimientos/100 pacientes-afo entre
los tratados con placebo.

Edemas

Se ha asociado el edemal/retencion de liquidos al uso de AREs incluido macitentan. En un estudio

doble ciego a largo plazo en pacientes con HAP, la incidencia de AA de edema en los grupos de
macitentan 10 mg y placebo fue 21,9% y 20,5%, respectivamente. En un estudio doble ciego en

pacientes con fibrosis pulmonar idiopatica, la incidencia de AA de edema periférico en los grupos de
tratamiento con macitentan y placebo fue 11,8% y 6,8%, respectivamente. En dos ensayos clinicos

doble ciego en pacientes con Ulceras digitales asociadas a esclerosis sistémica, las incidencias de AA

de edema periférico oscilaron en un rango de 13,4% a 16,1% en los grupos de macitentan 10 mg y de
6,2% a 4,5% en los grupos placebo.

Anomalias analiticas

Aminotransferasas hepaticas

La incidencia de elevaciones de aminotransferasas (ALT/AST) > 3 x LSN fue del 3,4% con
macitentan 10 mg y del 4,5% con placebo en un estudio doble ciego en pacientes con HAP. Se
produjeron elevaciones > 5 x LSN en el 2,5% de los pacientes de macitentan 10 mg frente al 2% de
los pacientes con placebo.

Hemoglobina

En un estudio doble ciego en pacientes con HAP, macitentan 10 mg se asocié a una reduccién media
en la hemoglobina frente a placebo de 1 g/dl. Se notifico una reduccién en la concentracion de
hemoglobina desde el inicio hasta menos de 10 g/dl en el 8,7% de los pacientes tratados con macitentan 10
mgy en el 3,4% de los pacientes tratados con placebo.

Leucocitos

En un estudio doble ciego en pacientes con HAP, macitentan 10 mg se asocié a una reduccién de
0,7 x 10%1 en el recuento leucocitario medio respecto al inicio frente a la ausencia de cambio en los

pacientes tratados con placebo.
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Trombocitos
En un estudio doble ciego en pacientes con HAP, macitentan 10 mg se asocié a una reduccién en el
recuento medio de plaquetas de 17 x 109! frente a una reduccién media de 11 x 10%1 en pacientes

tratados con placebo.

Experiencia postmarketing:

Luego de la autorizacion para la comercializacion, y en uso individual de Macitentan se han identificado
casos de edema y retencion de liquido que se desarrollaron tras semanas de tratamiento, algunas requirieron
intervencion farmacolégica con diurético u hospitalizacién por insuficiencia cardiaca descompensada.
Hipotensidn sintomatica.

Alteraciones en aminotransferasas (ALT y AST).

También se reportaron congestion nasal, reacciones de hipersensibilidad como angioedema, prurito y
erupciones cutaneas.

Debido a que estas reacciones fueron reportadas voluntariamente de una poblacién de un tamano incierto,

no se puede estimar la frecuencia o establecer una relacién causal con la droga en exposicion:

Notificacion de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello permite
una supervision continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamento
"Ante cualquier inconveniente con el producto puede llenar la ficha que esta en la Pagina Web de la ANMAT:

http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT responde 0800-333-1234"

SOBREDOSIFICACION
Macitentan se ha administrado en una dosis Unica de hasta 600 mg en individuos sanos.

Los signos y sintomas observados como eventos adversos tras su administracion en dosis elevadas fueron
cefalea, nauseas y vomitos. Teniendo en cuenta su mecanismo de accion, la sobredosis también podria

provocar hipotension.
En caso de sobredosis, se deben adoptar medidas habituales de soporte, segun proceda. Debido al alto

grado de union a proteinas de macitentan, es improbable que la dialisis resulte efectiva
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Ante la eventualidad de una sobredosificaciéon, concurrir al Hospital mas cercano o comunicarse con los

Centros de Toxicologia:

Hospital de Pediatria “Dr. Ricardo GUTIERREZ” Tel: (011) 4962-6666/2247,

Hospital “Dr. A. Posadas” Tel: (011) 4654-6648/4658-7777

Centro Nacional de Intoxicaciones Tel: 0800-333-0160

Para otras consultas: Centro de atencion telefonica de Laboratorio Elea Phoenix: 0800-333-3532
CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO

Conservar a temperatura ambiente hasta 25°C.

Este medicamento contiene lactosa. Los pacientes con problemas hereditarios poco frecuentes de
intolerancia a galactosa, deficiencia de Lapp Lactasa o mala absorcion de glucosa 6 galactosa no deben

tomar este medicamento.

PRESENTACION/ES

RICENTAN se presenta en envases con 30 comprimidos recubiertos.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION Y VIGILANCIA
MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MEDICA.

No utilice este medicamento si la etiqueta o el envase esta dafado.
No utilice este medicamento después de la fecha de caducidad que aparece en el estuche.
La fecha de caducidad es el ultimo dia del mes que se indica.

Conservar en envase original, para protegerlo de luz y la humedad.

“Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede contactarse al centro de atencién al cliente
de Laboratorio Elea Phoenix 0800 333 3532. O bien llenar la ficha que esta en la Pagina Web de la ANMAT:

www.anmat.gov.ar/farmacovigilacia/Notificar.asp o llamar a la ANMAT responde 0800-333-1234".
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Adelante con tu vido

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud

Certificado N°:

Directora Técnica: Laura A. B. Hernandez — Farmacéutica.

Laboratorio Elea Phoenix S.A., Avda. Gral. Lemos N° 2809, Los Polvorines, Provincia de Buenos Aires,

Argentina.

Para mayor informacién comunicarse con el Centro de Atencién telefénica 0800-333-3532.

www.elea.com

Fecha de ultima revision: .../.............
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TORRES Veroénica Gabriela
CUIL 27255374821

-, LIMERES Manuel Rodolfo

/ CUIL 20047031932
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FERNANDEZ Rodolfo Omar
CUIL 23339526079
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DISPOSICION N° 5426

DICINA DR. CESAR MILSTEIN
FE3%  Ministerio de Salud
w5 Argentina

.

26 de julio de 2021

CERTIFICADO DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO
DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM)

CERTIFICADO N° 59496

TROQUELES

EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000610-20-9

Datos Identificatorios Caracteristicos de la Forma Farmacéutica

Troquel

MACITENTAN 10 mg - COMPRIMIDO RECUBIERTO

666826

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Republica Argentina

SIERRAS Roberto Daniel
CUIL 20182858685
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Sede Central
Av. de Mayo 869
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Buenos Aires, 26 DE JULIO DE 2021.-

DISPOSICION N° 5426

ANEXO

CERTIFICADO DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO

DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM)
CERTIFICADO N° 59496

El Administrador Nacional de la Administracion Nacional de Medicamentos,
Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que se autorizd la
inscripcién en el Registro de Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo

producto con los siguientes datos identificatorios caracteristicos:
1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO
Razoén Social: LABORATORIO ELEA PHOENIX S.A.

NO de Legajo de la empresa: 6465

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: RICENTAN

Nombre Genérico (IFA/s): MACITENTAN
Concentracion: 10 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Féormula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Republica Argentina
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porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
MACITENTAN 10 mg

Excipiente (s)

LACTOSA MONOHIDRATO 46,2 mg NUCLEO 1
CELULOSA MICROCRISTALINA 15,8 mg N,L'JCLEO 1
ALMIDON GLICOLATO DE SODIO 5 mg NUCLEO 1
POLIVINILPIRROLIDONA 2,1,mg NUCLEO 1
POLISORBATO 80 0,5 mg NUCLEO 1

ESTEARATO DE MAGNESIO 0,4 mg NUCLEO 1
ALCOHOL POLIVINILICO 1,264 mg CUBIERTA 1
DIOXIDO DE TITANIO 0,8 mg CUBIERTA 1
POLIETILENGLICOL 4000 0,656 mg CUBIERTA 1
TALCO 0,48 mg CUBIERTA 1

Origen y fuente del/de los Ingrediente/s Farmacéutico/s Activo/s: SINTETICO O
SEMISINTETICO

Envase Primario: BLISTER ALU/PVC-PE-PVDC

Contenido por envase primario: BLISTERS DE 5 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS O
BLISTERS DE 10 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS O

BLISTERS DE 15 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: 6 BLISTERS DE 5 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
o)

3 BLISTERS DE 10 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS O
2 BLISTERS DE 15 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
Presentaciones: 30

Periodo de vida util: 24 MESES

Conservacién a temperatura ambiente: Hasta 25° C

Otras condiciones de conservacion: NO CORRESPONDE

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Republica Argentina
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FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservacién: No corresponde

Forma de conservacién, desde: No corresponde Hasta: No corresponde

Otras condiciones de conservacion: No corresponde

Condicion de expendio: BAJO RECETA

Cddigo ATC: CO02KX04

Ministerio de Salud

-' Argentina

Accidn terapéutica: Antihipertensivo para la hipertension arterial pulmonar.

Via/s de administracion: ORAL

Indicaciones: RICENTAN esta indicado en el tratamiento a largo plazo de la
hipertensién arterial pulmonar (HAP) en pacientes adultos clasificados como clase
funcional (CF) II a III de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) para reducir la
progresién de la morbilidad y el riesgo de muerte.

3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S

Etapas de elaboracion de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social Numero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIO ELEA 2959/18 AV GRAL. LEMOS 2809 LOS REPUBLICA
PHOENIX S.A. POLVORINES - | ARGENTINA
BUENOS
AIRES
b)Acondicionamiento primario:
Razén Social Numero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIO ELEA 2959/18 AV. GRAL LEMOS 2809 | LOS REPUBLICA
PHOENIX S.A. POLVORINES - | ARGENTINA
BUENOS
AIRES

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Republica Argentina
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c)Acondicionamiento secundario:
Razén Social Numero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta

LABORATORIO ELEA 2959/18 AV. GRAL. LEMOS 2809 | LOS REPUBLICA

PHOENIX S.A. POLVORINES - | ARGENTINA
BUENOS
AIRES

El presente Certificado tendra una validez de 5 afios a partir de la fecha del

mismo.

Expediente N°: 1-0047-2000-000610-20-9

LIMERES Manuel Rodolfo
CUIL 20047031932
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