"3015 - ARO DEL BICENTENARIO DEL COMGRESO DE LOS PUEBLOS LIBRES”

DISPOSICION N° 4496

il m'mrr‘a- de Safvd
Seoveiaria de Boliticas,
Rygulecidn & histitutos BUENOS AIRES, 08 DE JUNIO DE 2015.-

AOSLAT

VISTO el Expediente N° 1-0047-0001-000028-14-0 del Registro de
esta ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y

TECNOLOGIA MEDICA vy

CONSIDERANDO:

Que por las referidas actuaciones la firma INGERICS SA solicita se
autorice la inscripcidn 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 ia 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 vy 150/92 (t.o. 1993) y sus normas
complementarias.

Que la solicitud efectuada encuadra en el Articulo 3¢ del Decreto N°

150/92 (t.0. 1993).
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DISPOSICION N° 4496

Afinisterio dt Salud
Secretaviz de Politicas,
Rigulacisn ¢ Instifsos
ADMAT
Que el INSTITUTO NACIONAL DE MEDICAMENTOS (INAME) emitio
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 inscripcién se solicita, los que se encuentran
transcriptos en el certificado que obra en el Anexo de la presente disposicion.
Que asimismo, de acuerdo con o informado, el/los
establecimiento/s que realizard/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 rotulos y prospectos y el Plan de
Gestidn de Riesgo correspondientes.
Que la DIRECCION GENERAL DE ASUNTOS JURIDICOS ha tomado la
intervencion de su competencia.
Que por lo expuesto corresponde autorizar fa inscripcién en el REM
de la especialidad medicinal solicitada.

Que se actua en ejercicio de las facultades conferidas por los

Decretos Nros. 1490/92 y 1886/14.

Por ello,
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTQS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:
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ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma INGERICS SA 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 ABERIC y nombre/s genérico/s ABIRATERONA
ACETATO, la que serd elaborada en la Republica Argentina segun los Datos
Identificatorios Caracteristicos incluidos en el Certificado que, como Anexo,
forma parte integrante de la presente disposicion.
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_VERSIONO1.PDF - 01/10/2014 10:10:41, PROYECTO DE
PROSPECTO_VERSIONO2.PDF - 31/07/2014 11:55:35, PROYECTO DE ROTULC
DE ENVASE PRIMARIO_VERSIONO02.PDF - 31/07/2014 11:55:35, PROYECTO DE
ROTULO DE ENVASE SECUNDARIO_VERSIONQOL.PDF - 10/02/2014 12:05:54.
ARTICULO 3°.- En los rétulos y prospectos autorizados debera figurar la leyenda:
“ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N©”, con exclusién 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 titutar
debera notificar a esta Administracién Nacional la fecha de inicio de la

elaboracién del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion
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técnica consistente en la constatacion de la capacidad de produccion y de control
correspondiente.

ARTICULO 5°.- Establécese que la firma INGERICS SA debera cumplir con el Plan
de Gestién de Riesgo (PGR) que obra en el documento denominado

PLAN DE GESTION DE RIESGO_VERSIONO1.PDF - 31/07/2014 11:55:35
aprobado.

ARTICULO 69.- En caso de incumplimiento de la obligacion prevista en el articulo
precedente, esta Administracion Nacional podrd suspender la comercializacidn
del producto autorizado por la presente disposicién cuando consideraciones de
salud publica asi lo ameriten.

ARTICULO 79.- La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 1° de la
presente disposicion serd de cinco (5) afios contados a partir de la fecha impresa
en él.

ARTICULO 89.- Registrese. Inscribase el nuevo producto en el Registro de
Especialidades Medicinales. Notifiquese electrénicamente al interesado la
presente disposicion, los proyectos de rétulos y prospectos y el Plan de Gestidn
de Riesgo (PGR) aprobados. Girese al Departamento de Registro a los fines de

confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N°¢ 1-0047-0001-000028-14-0
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Prospecto: informacion para el usuario
ABERIC

ACETATO DE ABIRATERONA

250 mg comprimidos

Este medicamento esta sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizara la deteccién de nueva informacién
sobre su seguridad. Puede contribuir comunicando los efectos adversos que pudiera usted tener.

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar este medicamento, porque contiene
informacion importante para usted.

- Conserve este prospecto, ya que puede tener gue volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico. - Este medicamento se le ha recetado
solamente a usted, y no debe darselo a otras personas aunque lengan los mismos sintomas que usted, ya
que puede perjudicarles. - Si experimenta efectos adversos, consulte a su medico o farmacéutico incluso si
se trata de efectos adversos que no aparecen en este prospecto. .

Contenido del prospecto

1. Qué es ABERIC y para qué se utiliza

2. Qué necesita saber antes de empezar a tomar ABERIC
3. Como tomar ABERIC

4. Posibles efectos adversos

5. Conservacion de ABERIC

6. Contenido del envase e informacion adicional

Qué es ABERIC y para qué se utiliza

ABERIC contiene un medicamento llamado acetato de abiraterona. ABERIC hace que su organismo deje de
producir testosterona; de esta forma puede retrasar el crecimiento del cancer de préstata. Se utiliza para el
tratamiento del cancer de prostata en hombres adultos que se ha extendido a olras partes del cuerpo.

Cuando tome este medicamento, su médico le recelara ademas otro medicamento llamado prednisona o
prednisolona, para disminuir la posibilidad de sufrir un aumento de la tension arterial, que acumule

demasiada cantidad de agua en su cuerpo (retencién de liquidos) o que disminuya los niveles de una
sustancia quimica llamada potasio en su sangre.

Qué necesita saber antes de empezar a tomar ABERIC
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No tome ABERIC

- si es alérgico al acetato de abiraterona o a cualquiera de los demas componentes de este medicamento
- si estd embarazada o cree que pudiera estario. ABERIC no se debe utilizar en mujeres.

- si tiene una enfermedad grave en el higado.

No tome este medicamento si algo de lo anterior le aplica a usted. Si iene dudas, consulte a su médico
o farmacéutico antes de tomar este medicamento.

Advertencias y precauciones

Consulte a su médico o farmacéutico antes de empezar a tomar este medicamento:

- si tiene problemas de higado

- si ha tenido la tension arterial alta o insuficiencia cardiaca o niveles bajos de potasio en sangre

- si ha tenido otros problemas de corazén o de los vasos sanguineos

- si tiene un ritmo cardiaco rapido o irregular

- si tiene dificultad para respirar

- si ha engordado rapidamente

- si tiene hinchazdn en los pies, tobillos o piernas

- si ha tomado en el pasado un medicamento conocido como ketoconazol para el cancer de

prostala

- sobre la necesidad de tomar este medicamento con prednisona o prednisolona

- sobre posibles efectos adversos en sus huesos

- si tiene un nivel alto de aztGcar en sangre

Si no esta seguro si algo de lo anterior le aplica a usted, consulte a su médico o farmaceutico antes de
tomar este medicamento.

Anadlisis de sangre

ABERIC puede afectar a su higado aunque no tenga ningln sintoma. Mientras esté tomando este
medicamento, su médico le hara analisis de sangre para controlar los efectos en su higado.
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Otros medicamentos y ABERIC
Consulte a su médico o farmacéutico antes de tomar ningin medicamento.

Informe a su médico o farmacéutico si esta tomando, ha tomado recientemente ¢ podria tener que tomar
cualguier otro medicamento. Esto es importante porque ABERIC puede aumentar los efectos de una serie
de medicamentos incluyendo medicamentos para el corazén, tranquilizantes, medicamentos a base de
plantas medicinales (p. €j., Hierba de San Juan}y otros. Su médico puede considerar cambiar la dosis de
estos medicamentos. Ademas, algunos medicamentos pueden aumentar o disminuir los efectos de ABERIC.
Esto puede dar lugar a efectos adversos o a que ABERIC no actie tan bien como deberia.

ABERIC con alimentos

- Este medicamento no se debe tomar con alimentos (ver, “Cémo tomar este medicamento”).
- La toma de ABERIC con alimentos puede provocar efectos adversos.

Embarazo y lactancia

ABERIC no esta indicado en las mujeres.

- Este medicamento puede ser perjudicial para el feto si lo toma una mujer embarazada, y no se debe
administrar a mujeres durante el pericdo de lactancia del nifio.

- Las mujeres embarazadas o que crean que puedan estarlo deben llevar guantes si necesitan tocar
o manipular ABERIC.

- Si mantiene relaciones sexuales con una mujer en edad fértil, debe utilizar un preservativo y otro
método anticonceptivo eficaz. Si mantiene relaciones sexuales con una mujer embarazada, debe
utilizar un preservativo para proteger al feto.

Conduccion y uso de méquinas Es poco probable que este medicamento afecte a su capacidad para
condugir o utilizar herramientas o maquinas.

ABERIC contiene lactosa y sodio

- ABERIC contiene lactosa (un tipo de azucar). Si su médico le ha indicado que padece una intolerancia a
ciertos azlcares, consulte con él antes de tomar este medicamento. - Este medicamento también contiene
aproximadamente 27 mg de sodio en una dosis diaria de cuatro comprimidos, algo que deben tener en
cuenta los pacientes que sigan una dieta pobre en sodio.

Puede aparecer un descenso en el nimero de glébulos rojos de la sangre, reduccion del deseo sexual y
casos de debilidad muscular y/o dolor muscular.

Cémo tomar ABERIC
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Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento indicadas por su médico. En
caso de duda, consulte de nuevo a su médico o farmacéutico. ‘

Cuanto debe tomar
La dosis recomendada es de 1.000 mg, {cuatro comprimidos) una vez al dia.
Como tomar este medicamento

- Tome este medicamento por via oral. No tome ABERIC con alimentos. Tome ABERIC como minimo dos
horas después de tomar cualquier alimento y no tome ningdn alimente hasta al menos una hora después de
tomar ABERIC

- Trague los comprimidos enteras con agua. No parta los comprimidos.- ABERIC se administra junto con un
medicamento lamado prednisona o prednisolona. Tome prednisona o prednisolona siguiendo exactamente
las instrucciones de su médico.- Tendra que tomar prednisona o prednisolona todos los dias mientras esté
tomande ABERIC.

- Si tiene una urgencia médica, es posible que haya que ajustar la cantidad de prednisona o prednisolona
que toma. Su médico le indicara si es necesario modificar |a cantidad de prednisona o prednisolona que
toma. No deje de tomar prednisona o prednisolona a menos que se lo indique su médico.

Es posible también que su médico le recete otros medicamentos mientras esté tomando ABERIC y
prednisona o prednisolona.

Uso en nifios Este medicamento no se debe administrar a nifios ni adolescentes.

Si toma mas ABERIC del que debe

Sitoma méas del que debiera, eonsulte a su medico o acuda al hospital inmediatamente.

Si olvido tomar ABERIC

- Sj olvidd tomar ABERIC o prednisona o prednisclona, tome la dosis habitual al dia siguiente.

- Si alvidd tomar ABERIC o prednisona o prednisolona durante méas de un dia, consulte a su médico
inmediatamente.

Si interrumpe el tratamiento con ABERIC

No deje de tomar ABERIC o prednisona o prednisolona a menos que su médico se o indique.Si tiene
cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su medico o farmaceutico.

Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, ABERIC puede producir efectos adversos, aungue no todas las
personas los sufran.
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Deje de tomar ABERIC y acuda a su médico inmediatamente si presenta algunos de los efectos
siguientes: Debilidad muscular, contracclones musculares o aceleracion del latido cardiaco
{palpitaciones).Pueden ser signos de un nivel bajo de potasio en su sangre.

Otros efectos adversos son: Muy frecuentes (pueden afectar a mas de 1 de cada 10 personas):

Retencion de liquidos en |as piernas o los pies, disminucién del nivel de potasio en sangre, tension arterial
alta, infeccién urinaria, diarrea.

Frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas):Niveles altos de grasas en sangre, elevaciones
en las pruebas de |a funcién hepatica, dolor en el pecho,trastornos del ritmo cardiaco, insuficiencia cardiaca,
taquicardia, infecciones graves llamadas sepsis,fracturas de hueso, indigestion, sangre en la orina, erupcion
cutanea.

Poco frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas):Problemas de Ias glandulas suprarrenales
{relacionados con problemas con la sal y el agua), debilidad muscular y/o dolor muscular.

Raras (pueden afectar hasta 1 de cada 1.000 personas):Irritacion en el puimén (también llamado alveolitis
alérgica).Puede producirse pérdida de densidad del hueso en hombres que reciben tratamiento para el
cancer de proslata. ABERIC en combinacién con prednisona o prednisolona puede aumentar esta pérdida
de densidad ¢sea.

Comunicacién de efectos adversos Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico
o farmacéutico, incluso si se trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto.
También puede comunicarlos directamente a través del sistema nacional de notificacién incluido en el
Anexo V. Mediante {a comunicacion de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas
informacion sobre |la seguridad de este medicamento.

Conservacion de ABERIC - Mantener este medicamento fuera de |a vista y del alcance de los nifios.- No
ulilice este medicamento después de la fecha de caducidad que aparece en la caja y en ia etiqueta del
frasco. La fecha de caducidad es el (ltimo dia del mes que se indica.- Conservar por debajo de 30°C.- Los
medicamentos no se deben tirar por los desagiies ni a la basura. Pregunte a su farmacéutico como
deshacerse de los envases y de los medicamentos que ya no necesita. De esta forma,ayudara a proteger el
medio ambiente.

Contenido del envase e informacién adicional

Composicién de ABERIC - El principio activo es acetato de abiraterona. Cada comprimido contiene 250
mg de acetato de abiraterona. Los demas componentes son celulosa microcristalina, croscarmelosa sodica,
lactosa monohidrato, estearato de magnesio, povidona, silice coloidal anhidra y lauril sulfato sodico

Aspecto del producto y contenido del envase

- Los comprimidos se presentan en un frasco de plastico con un cierre de seguridad a prueba de nifios.
Cada frasco contiene 120 comprimidos. Cada caja contiene un frasco.

Precauciones especiales de conservacién Conservar por debajo de 30°C.
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Medicamento manténgase alejado de los nifios
Presentacion: Frascos por 120 comprimidos
Ingerics SA Laboratorio de Especialidades Medicinales Avda Tte General Donato Alvarez 2574

CABA. Tel Fax 0115543596. Farmacéutico Radl E Casaubon MP 10447, Elaborado en Laprida 43
Avellaneda www.ingerics.com.ar

Fecha de la Gltima revision de este prospecto: Junio 2014

LOPEZ Rogelio Fernando
Administrador Nacional
Ministerio de Salud
AN.MAT.

E’ L

Hrms 'lﬁ:rmaég
CASAUBON Rail Enrique CASAUBON Leandro

Director Técnico Representante Legal
Ingerics SA ingerics SA
33710094409 33710094409
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http://www.ingerics.com.ar

Proyeclo de Prospecto

ABERIC

ABIRATERONA ACETATO

250 mg

Comprimidos

Industria Argentina

Venta Bajo Receta

Nota

Este medicamento esta sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizara la deteccidn de nueva
informacion sobre su seguridad. Se invila a tos profesionales sanitarios a nolificar las sospechas de

reacciones adversas.

COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada comprimido contiene 250 mg de acetato de abiraterona. Excipientes con efecto conocido: Cada
comprimido contiene 189 mg de lactosa y 6,8 mg de sodio. Celulosa microcristalina Croscarmelosa sédica
Lactosa monohidrato Estearato de magnesio Povidona (K29/K32} Silice coloidal anhidra Lauril sulfato de
sodio

Accion Terapéutica Inhibidor de la sintesis de andrégenos. Codigo ATC LO2BX03

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Descripcion

Abiraterona es un analogo de la pregnenolona que inhibe selectivamente, de forma potente e
irreversible la a-hydroxylasa/C17 17, 20 liasa (CYP17A1), una enzima que se expresa en |0s
tejidos tumorales testiculares, suprarrenal, y prostatico. CYP17 cataliza dos reacciones esteroideas
secuenciales pero reguladas de modo independiente:

% K

Tirme : -f*irmal_‘g

CASAUBON Raul Ehrique CASAUBON Leandro

Direclor Técnico Representante Legal
Ingerics SA Ingerics SA
33710094409 33710094409
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. La conversién de pregnenclona y progesterona en sus derivados 17-hidroxi-a por actividad
de 1a 17a-hidroxilasa
. La formacion posterior de la dehidroepiandrosterona (DHEA) y androstenediona por

actividad de la C17, 20 liasa. [ 18 ] La DHEA y androstenediona son andrbgenos y precursores
de la testosterona.

Como resultado de esta inhibicion potente del CYP17, abiraterona elimina la produccién de
andrégenos en todos los 6rganos endocrings, incluidos los testiculos, las glandulas suprarrenales y
el propic tumor,

Propiedades farmacodinamicas Grupo farmacoterapéutico: Tratamiento endocrino, antagonistas de
hormonas y agentes relacionados,codigo ATC: L02BX03

Mecanismo de accién

El acetato de abiraterona (ABERIC) se convierte in vivo a abiraterona, un inhibidor de la biosintesis de los
andrégenos. En concreto, abiraterona es un inhibidor selectivo de la enzima 17a- hidroxilasa/C17,20-liasa
(CYP17). La expresion de esta enzima es necesaria para la biosintesis de andrégenaos en los tejidos
testiculares, suprarrenales y tejidos prostaticos tumorales. EI CYP17 cataliza la conversion de pregnenolona
y progesterona a los precursores de la testosterona, DHEA y androstenediona, respectivamente, por 17a-
hidroxilacién y rotura del enlace C17,20. La inhibicién del CYP17 produce también un aumento de la
produccién de mineralocorticoides por las glandulas suprarrenales. El carcinoma de préstata sensible a los
androgenos responde al tratamiento que reduce los niveles de androgenos. Los tratamientos de deprivacién
de andrégenos, como el tratamiento con analogos de la LHRH o la orquiectomia, disminuyen la produccion
de andrégenos en los testiculos, pero no afectan a la produccion de andrégenos en las glandulas
suprarrenales o en el tumor. El tratamiento con ABERIC reduce la testosterona sérica hasta niveles
indetectables {utilizando analisis comerciales) cuando se administra conjuntamente con analogos de la
LHRH {u orquiectomia).

Farmacodinamia

ABERIC reduce la concentracion sérica de testosterona y otros andrdgenos hasta niveles inferiores a los
logrados con solo analogos de la LHRH o con orquiectomia. Esto es consecuencia de la inhibicion selectiva
de la enzima CYP17 necesaria para la biosintesis de androgenos. El antigeno prostatico especifico (PSA)
aclia como un biomarcador en pacientes con cancer de prostata. En un estudio clinico fase Ili con
pacientes en los que habia fracasado la quimioterapia previa con taxanos, el 38 % 10 de los pacientes
tratados con Abiraterona , frente al 10 % de los que recibieron placebo, registraron una reduccién de al
menos el 50 % respecto a los valores basales del PSA.

Propiedades farmacocinéticas

Tras la administracién de acetato de abiraterona, se ha estudiado la farmacocinética de abiraterona y del
acetato de abiraterona en sujetos sanos, pacientes con cancer de préstata avanzado metastasico y sujetos
sin cancer con insuficiencia hepatica o renal. El acetato de abiraterona se convierte rapidamente in vivo a
abiraterona, un inhibidor de la biosintesis de andrégenos .
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Absorcién Tras la administracién oral de acetato de abiraterona en ayunas, se tarda aproximadamente 2
horas en alcanzar la concentracion plasmatica méxima de abiraterona. La administracion de acetato de
abiraterona con alimentos, en comparacién con la administracién en ayunas, aumenta hasta en 10 veces
(AUC) y hasta en 17 veces (Cmax) la exposicion sistémica media de abiraterona, dependiendo del
contenido graso de la comida. Si se considera la variacion normai en el contenido y la composicién de las
comidas, la administracién de ABERIC con las comidas puede dar lugar a exposiciones muy variables. Por
lo tanto, ABERIC no se debe tomar con alimentos. Se debe tomar al menos dos horas después de las
comidas y no se debe ingerir ningin alimento por lo menos hasta una hora después de su administracion.
Los comprimidos se deben tragar enteros con agua .

Distribucion La unién a proteinas plasmaticas de 14C-abiraterona en el plasma humano es del 99,8 %. El
volumen aparente de distribucion es de aproximadamente 5,630 1, lo que indica que |a abiratercna se
distribuye ampliamente a los tejidos periféricos.

Biotransformacion Tras la administracion oral de acetato de 14C-abiraterona , el acelato de abiraterona se
hidroliza a abiraterona, que experimenta un metabolismo que incluye sulfatacion, hidroxilacion y oxidacién
principalmente en el higado. La mayor parte de la radiactividad circulante {aproximadamente el 92 %) se
encuentra en forma de metabolitos de abiraterona. De los 15 metabolitos detectables, dos metabolitos
principales, el sulfato de abiraterona y el N-oxido de sulfato de abiraterona, representan cada uno de ellos
aproximadamente el 43 % de la radiactividad total.

Eliminacidn

La semivida media de |a abiraterona en el plasma es de aproximadamente 15 horas, segun los datos
obtenidos en sujetos sanos. Tras la administracion oral de 1.000 mg de acetato de 14C-abiraterona,
aproximadamente el 88 % de la dosis radiactiva se recupera en las heces y et 5 % aproximadamente en la
orina. Los principales compuestos presentes en las heces son acetato de abiraterona inalterado y
abiraterona (aproximadamente el 55 % y el 22 % de la dosis administrada, respectivamente}.

Pacientes con insuficiencia hepatica La farmacocinética del acetato de abiraterona se ha evaluado en
pacientes con insuficiencia hepatica preexistente leve o moderada {(Clases A y B de Child-Pugh,
respectivamente) y en sujetos control sanos. La exposicion sistémica a |a abiraterona después de una dosis
oral Gnica de 1.000 mg aumenté en aproximadamente un 11 % y un 260 % en pacientes con insuficiencia
hepatica preexistente leve y moderada, respectivamente. La semivida media de |a abiraterona se prolonga a
aproximadamente 18 horas en pacientes con insuficiencia hepatica leve y a aproximadamente 19 horas en
pacientes con insuficiencia hepatica moderada. No es necesario ajustar la dosis en pacientes con
insuficiencia hepéatica preexistente leve. Se debe evaluar con precaucion el uso de ABERIC en pacientes
con insuficiencia hepatica moderada en los cuales el beneficio debe superar claramente el posible riesgo.
ABERIC no se debe utilizar en pacientes con insuficiencia hepatica grave . En los pacientes que desarrollan
hepatotoxicidad durante el tratamiento, es posible que haya que interrumpir el mismo y ajustar la dosis .

Pacientes con insuficiencia renal Se compard la farmacocinética del acetato de abiraterona en pacientes
con enfermedad renal cronica terminal en tratamiento estable con hemadialisis con sujetos control pareados
que tenian una funcién renal normal. La exposicion sistémica ala abiraterona después de una dosis oral
Gnica de 1.000 mg no aumentd en sujetos con enfermedad renal crénica en didlisis. La administracion en
pacientes con insuficiencia renal, incluso grave, no precisa una reduccion de la dosis . Sin embargo, no hay

Pagina 3 de 18

g Tig s
=E’ ':ﬁ;-c El presente documento electrénico ha sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N” 25.506, el Decrato N® 2628/2002 y el Decreto N* 283/2003.-



experiencia clinica en pacientes con cancer de prostata e insuficiencia renal grave. Se recomienda
precaucion en estos pacientes.

Datos preclinicos sobre seguridad

En todos los estudios de toxicidad en animales, las concentraciones de testosterona circulante se redujeron
de forma significativa. Como resultado, se observé una reduccién del peso de los érganos y cambios
morfoldgicos y/o histopatolégicos en los drganos reproducteres, las glandulas suprarrenales, |a hipdfisis y
las glandulas mamarias. Todos los cambios fueron total o parcialmente reversibles. Los cambios en los
érganos reproductores y los érganos sensibles a los androgenos son compatibles con ta farmacologia de
abiraterona. Todos los cambios hormonales relacionados con el tratamiento fueron reversibles o remitieron
tras un periodo de recuperacion de 4 semanas.

En estudios de fertilidad en ratas macho y hembra, el acetato de abiraterona redujo la fertilidad, lo que fue
totalmente reversible en 4 a 16 semanas tras la suspensicn del acetato de abiraterona. En un estudio de
toxicidad para el desarrollo en |a rata, acetato de abiraterona afectd al embarazo, incluyendo una
disminucion del peso fetal y de la supervivencia. Se observaron efectos en |os genitales externos, si bien
acetato de abiraterona no fue teratogénico.

En estos estudios de toxicidad para la fertilidad y desarrollo realizados en ratas, todos los efectos estuvieron
relacionados con la actividad farmacologica de abiratercna. Ademés de los cambios en los drganos
reproductores observados en todos los estudios toxicologicos realizados en animales, tos datos de los
estudios no clinicos no muestran riesgos especiales para los seres humanos segun los estudios
convencionales de farmacologia de seguridad, toxicidad a dosis repetidas y genotoxicidad. Acetato de
abiraterona no fue carcinégeno en un estudio de 6 meses en ratén transgénico (Tg.rasH2). En un estudio de
carcinogénesis de 24 meses en rata, acetato de abiraterona aumentd la incidencia de neoplasias de célula
intersticial de testiculos. Este hallazgo se considera relacionado con la accién farmacologica de abiraterona
y especifico de rata. Acetato de abiraterona no fue carcindgeno en ratas hembras.

Indicaciones terapéuticas

ABERIC esta indicade con prednisona o prednisolona para:el tratamiento del cancer de préstata
metastasico resistente a la castracién en hombres adulios que sean asintomaticos o levemente
sintomaticos tras el fracaso del tratamiento de deprivacion de androgenos en los cuales la
quimioterapia no esta aun clinicamente indicada - El fratamiento del cancer de prostata
metastasico resistente a la castracion en hombres adultos cuya enfermedad ha progresado
durante o tras un régimen de quimioterapia basado en docetaxel

Posologia y forma de administracion

La dosis recomendada es de 1.000 mg (cuatro comprimidos de 250 mg) en una sola dosis diaria que no se
debe tomar con. La toma de los comprimidos con alimentos aumenta la exposicion sistémica a abiraterona
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ABERIC se debe tomar en combinacién con prednisona o prednisolona a dosis bajas. La dosis
recomendada de prednisona o prednisolona es de 10 mg al dia.Se debe mantener la castracién médica con
un analogo de la LHRH durante el tratamiento en los pacientes no sometidos a castracion quirdrgica.

Se debe medir las concentraciones séricas de lransaminasas antes de iniciar el tratamiento, cada dos
semanas durante los tres primeros meses de tratamiento y posteriormente una vez al mes. Una vez al mes
se debe monitorizar la presion arterial, el potasio sérico y la retencion de liquidos. Sin embargo, se debe
monitorizar a los pacientes con un riesgo significative de insuficiencia cardiaca congestiva cada 2 semanas
durante los primeros tres meses de lratamiento y posteriormente una vez al mes

En los pacientes con hipopotasemia preexistente o en aquellos que desarrollan hipopotasemia durante el
tratamiento con ABERIC, se debe considerar mantener el nivel de potasio del paciente 2 4,0 mM.

£n cuanto a los pacientes que presenten toxicidades de Grado 2 3, incluyendo hipertensién, hipopotasemia,
edema y otras toxicidades no relacionadas con los mineralocorticoides, se debe suspender el tratamiento y
establecer un control médico apropiado. El tratamiento con ABERIC no se debe reanudar hasta que los
sintomas de |a toxicidad se hayan resuelto a Grado 1 0 a la situacion basal.

Si se olvida una dosis diaria de ABERIC, prednisona o prednisolona, se debe reanudar el tratamiento al dia
siguiente con las dosis diarias habituales.

Hepatoloxicidad

En pacientes que desarrollan hepatotoxicidad durante el tratamiento (elevacién de la alanina
aminotransferasa [ALT] o elevacion de la aspartato aminotransferasa [AST] méas de 5 veces por encima del
limite superior de la normalidad [LSN]), se debe suspender ¢l tratamiento inmediatamente.. Una vez que las
pruebas de la funcion hepética vuelvan a los valores basales del paciente, el tratamiento podré reanudarse
con una dosis reducida de 500 mg (dos comprimidos) una vez al dia. En los pacientes que reanuden el
tratamiento, se debe monitorizar las transaminasas séricas como minimo una vez cada dos semanas
durante tres meses y, posteriormente, una vez al mes. Si la hepalotoxicidad reaparece con la dosis reducida
de 500 mg al dia, se debe interrumpir el tratamiento.

Si los pacientes desarrolian hepatotoxicidad grave (ALT o AST 20 veces por encima del limite superior de |a
normalidad) en cualquier momento durante el tratamiento, se debe suspender €| mismo y no se debe
reanudar en estos pacientes.

Insuficiencia hepética No es necesario ajustar la dosis en los pacientes con insuficiencia hepética leve
preexistente, Clase A de Child-Pugh. La insuficiencia hepéatica moderada (Clase B de Child-Pugh), ha
mostrado que aumenta la exposicion sistémica a abiraterona aproximadamente cuatro veces después de
una dosis Unica oral de 1.000 mg de acetato de abiraterona (ver seccidn 5.2). No hay datos clinicos de
sequridad ni eficacia de dosis multiples de acetato de abiraterona administrados a pacientes con
insuficiencia hepatica moderada o grave (Child-Pugh Clase B o C}. No se pueden predecir ajustes de dosis.
Se debe evaluar con precaucion el uso de ABERIC en pacientes con insuficiencia hepalica moderada, en
los cuales el beneficio debe superar claramente el posible riesgo . ABERIC no se debe utilizar en pacientes
con insuficiencia hepatica grave
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Insuficiencia renal No es necesario ajustar la dosis en pacienles con insuficiencia renal (ver seccion 5.2).
Sin embargo, no existe experiencia clinica en pacientes con cancer de prostata e insuficiencia renal grave,
por lo que se recomienda precaucion en estos pacientes .

Poblacién pediatrica No existe una indicacion especifica para este medicamento en la poblacidn pediatrica,
puesto que e cancer de prostata no esta presente en nifios ni adolescentes.

Forma de administracién ABERIC se debe tomar por lo menos dos horas después de las comidas y no
ingerir ninguin alimento hasta por lo menos una hora después. Los comprimidos se deben tragar enteros con
agua.

Contraindicaciones

- Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes. Insuficiencia hepética grave [Clase C de
Child-Pugh . ABERIC no se debe utilizar en mujeres. Acetato de abiraterona esté contraindicado en mujeres
embarazadas o que puedan estarlo .

Advertencias y precauciones especiales de empleo

Hipertensién, hipopotasemia, retencidn de liquidos e insuficiencia cardiaca por exceso de
mineralocorticoides. ABERIC puede causar hipertension, hipopotasemia y retencian de liquidos como
consecuencia del aumento de las concentraciones de mineralocorlicoides resultantes de la inhibicion del
CYP17 . La administracion simultanea de un corticosteroide suprime el efecto de 1a hormona
adrenocorticotrépica (ACTH), reduciendo con ello la incidencia y la gravedad de estas reacciones adversas.
Este medicamento se debe administrar con precaucién a pacientes con enfermedades subyacentes que
puedan verse agravadas por elevaciones de la presion arterial, hipopotasemia (p. €j., pacientes tratados con
glucésidos cardiacos) o retencion de liquidos (p. €j..pacientes con insuficiencia cardiaca), angina de pecho
grave o inestable, infarlo de miocardic reciente o arritmia ventricular y pacientes con insuficiencia renal
grave.

ABERIC se debe utilizar con precaucion en pacientes con antecedentes de enfermedad cardiovascular. Los
ensayos fase |ll realizados con ABERIC excluyeron a pacientes con hipertensién no controlada.cardiopatia
clinicamente significativa evidenciada por infarto de miocardio, o episodios trombéticos arteriales en los
iltimos 6 meses, angina grave o inestable, insuficiencia cardiaca de Clase Il o IV de la New York Heart
Association (NYHA) o insuficiencia cardiaca de Clase llalV o fraccion de eyeccidn cardiaca < 50%. En los
estudios se excluyeron los pacientes confibrilacion auricular u otras arritmias cardiacas con necesidad de
tratamiento médico. No se ha establecido la seguridad en pacientes con fraccién de eyeccidn ventricular
izquierda (FEVI) < 50 % o insuficiencia cardiaca de Clase 11l o IV de la NYHA o insuficiencia cardiaca de
Ciase il a IV de la NYHA.

Antes de tratar a pacientes con un riesgo significativo de insuficiencia cardiaca congestiva (p.¢j. historial de
insuficiencia cardiaca, hipertension no controlada, o episodios cardiacos tales como cardiopatia isquémica),
se debe considerar la obtencién de una evaluacién de la funcion cardiaca {p.€j..electrocardiograma). Antes
del tratamiento con ABERIC, se debe tratar la insuficiencia cardiaca y optimizar la funcion cardiaca. Se debe
corregir y controlar la hipertension, la hipopotasemia y la retencién de liquidos. Durante el tratamiento, se
debe monilorizar la presién arterial, 1a potasemia, la retencion de liquidos (aumento de peso, edema
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periférico) y ofros signos y sintomas de insuficiencia cardiaca congestiva cada dos semanas durante 3
meses, posteriormente una vez al mes y se deben corregir las anomallas. Se debe evaluar la funcion
cardiaca coma esta clinicamente indicado, establecer su manejo adecuado y considerar suspender el
tratamiento con ABERIC si hay un descenso clinicamente significativo en la funcién cardiaca

Hepatotoxicidad e Insuficiencia hepatica

En ensayos clinicos controlados se observaron importantes elevaciones de las enzimas hepaticas que
obligaron a suspender el tratamiento o a modificar la dosis . Se debe medir las concentraciones de
transaminasas séricas antes de iniciar el tratamiento, cada dos semanas durante los tres primeros meses de
tratamiento y posteriormente una vez al mes. Si aparecen sintomas o signos clinicos indicativos de
hepatotoxicidad, se debe medir inmediatamente las transaminasas séricas. Si en cualquier momento la ALT
o la AST aumentan mas de 5 veces por encima del limite superior de la normalidad, se debe interrumpir
inmediatamente el tratamiento y monitorizar muy estrechamente ja funcién hepatica. Una vez gue las
pruebas de la funcién hepatica vuelvan al valor basal del paciente, se podréa reanudar el tratamiento a dosis
reducidas . :

Si los pacientes desarrollan hepatotoxicidad grave (ALT o AST 20 veces por encima del limite superior dela
normalidad) en cuaiquier momento durante el tralamiento, se debe suspender el mismo y no se debe
reanudar en estos pacientes.

Los pacientes con hepalitis virica acltiva o sintomatica fueron excluidos de los ensayos clinicos; en
consecuencia, no existen datos que respalden el usa de ABERIC en esta poblacién. No hay datos sabre 1a
seguridad ni eficacia clinica de dosis multiples de acetato de abiraterona cuando se administra a pacientes
con insuficiencia hepatica moderada o grave (Clase B o C de Child-Pugh). Se debe evaluar con precaucion
el uso de ABERIC en pacientes con insuficiencia hepalica moderada, en los cuales el beneficio debe
superar claramente el posible riesgo . ABERIC no se debe utilizar en pacientes con insuficiencia hepatica
grave.

Retirada de corticosteroides y respuesta a situaciones de estrés Se recomienda precaucién y monitorizar la
insuficiencia adrenacortical si los pacientes dejan de tomar prednisona o prednisolona. Si se mantiene el
tratamiento con ABERIC después de retirar los corticosteroides, se debe controlar en los pacientes 1a
aparicion de sintomas por exceso de mineralocorticoides (ver mas arriba). En pacientes tratados con
prednisona o prednisolona gue se vean sometidos a mas estrés de lo habitual, puede estar indicado un
aumento de la dosis de corticosteroides antes, durante y después de la situacion estresante.

Densidad 6sea En los hombres con céncer de prostata melastasico avanzado {cancer de prostata resislente
a castracion) la densidad dsea puede estar reducida. El uso de ABERIC en combinacién con un
glucocorticoide puede aumentar este efecto.

Uso previo de ketoconazol En pacientes previamente tratados con ketoconazol para cancer de préstata se
pueden esperar menores tasas de respuesta.

Hiperglucemia El uso de glucocorticoides puede aumentar la hiperglucemia, por lo que se debe medir con
frecuencia la glucemia en pacientes diabéticos.
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Uso con quimioterapia No se ha establecido la seguridad ni la eficacia de! uso concomitante de ABERIC con
quimiocterapia citotoxica .

Intolerancia a los excipientes Este medicamento contiene lactosa. Los pacientes con intolerancia hereditaria
a galactosa, insuficiencia de lactasa de Lapp o malabsorcion de glucosa-galactosa no deben tomar este
medicamento. Este medicamento también contiene mas de 1 mmol (0 27,2 mg) de sodio por dosis de cuatro
comprimidos, 1o que deberé tenerse en cuenta en el tratamiento de pacientes con dietas pobres en sodio.

Posibles riesgos

En hombres con cancer de prostata metastasico resistente a la castracion puede aparecer anemiay
disfuncién sexual incluyendo a aquellos en tratamiento con ABERIC.

Efectos sobre el musculo esquelético Se han notificado casos de miopalia en pacientes tratados con
ABERIC. Algunos pacientes tuvieron rabdomidlisis con insuficiencia renal. La mayoria de los casos se
desarrollaron en el primer mes de tralamiento y se recuperaron tras la relirada del tratamiento con ABERIC.
Se recomienda precaucion en los pacientes tratados simultaneamente con medicamentos asociados con
casos de miopatia/rabdomidlisis.

Interacciones con otros medicamentos Debido al riesgo de disminucion de la exposicién a ABERIC, durante
el tratamiento se deben evitar los inductores potentes del CYP3A4 a menos que no exista alternativa
terapedtica .

Interaccidn con otros medicamentos y otras formas de interaccion

La administracion con alimentos aumenta significativamente la absorcion del acetato de abiraterona. No se
ha eslablecido |a eficacia y la seguridad de ABERIC cuande se administra con alimentos. ABERIC no se
debe lomar con alimentos . En un estudio realizado para evaluar los efectos del acetato de abiraterona
(administrado conjuntamente con prednisona) en una sola dosis de dextrometorfano, un sustrato del
CYP2DB, la exposicién sistémica (AUC) de dextrometorfano aumenté en aproximadamente 2,9 veces.

El AUC24 del dextrorfano, el metabolito activo de dextrometorfano, aumentd aproximadamente un 33 %. Se
recomienda precaucion cuando se administre ABERIC conjuntamente con medicamentos activados o
metabolizados por el CYP2DE, en especial medicamentos con un indice terapéulico estrecho. Se debe
considerar la reduccion de la dosis de medicamentos con un indice terapéutico estrecho que sean
metabolizados por el CYP2D6. Algunos ejemplos de medicamentos metabolizados por el CYP2D6 son
metoprolol, propranoldl, desipramina, venlafaxina, haloperidol, risperidona, propafenona, flecainida, codelna,
oxicodona y tramadol (estos lres dltimos medicamentos requieren el CYP2D6 para formar sus metabolilos
analgésicos activos). Segun los datos obtenidos in vitro, ABERIC es un inhibidor de la enzima
metabolizadora hepatica CYP2CB8. Entre los ejemplos de medicamentos metabolizados por el CYP2C8 se
incluyen paclitaxel y replaglinida. No hay datos clinicos sobre el uso de ABERIC con farmacos que scn
sustratos de! CYP2C8.

En un estudio clinico de interaccion farmacocinética en sujetos sanos pretratados con rifampicina, un

inductor potente del CYP3A4, 600 mg una vez al dia durante 6 dias seguido de una Unica dosis de acetato
de abiraterona de 1000 mg, el AUC plasmatica media de abiraterona se redujo un 55%.
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Se recomienda evitar los inductores potentes del CYP3A4 (p.¢j., fenitoina, carbamazepina, rifampicina,
rifabutina, rifapentina, fenobarbital, Hierba de San Juan [Hypericum perforatum)]) durante el tratamiento a
menos que no exista alternativa terapedtica. En un estudio clinico donde se diferencié induccion de
inhibicién en interaccién farmacocinética en sujetos sanos, la co-administracién con ketoconazol, un potente
inhibidor del CYP3A4, no tuvo un efecto clinico significativo en la farmacocinética de abiraterona.

Fertilidad, embarazo y lactancia

Mujeres en edad fértii No hay datos relativos al uso de ABERIC en mujeres embarazadas, por 10 que no se
debe utilizar este medicamento en mujeres en edad fértil.

Anticoncepcién en hombres y mujeres Se desconoce si la abiraterona o sus metabolitos estan presentes en
el semen. Si el paciente mantiene relaciones sexuales con una mujer embarazada, debe utilizar un
preservativo. Si el paciente mantiene relaciones sexuales con una mujer en edad fértil, debe ulilizar
preservativo conjuntamente con otro metodo anticonceptivo eficaz. Los estudios realizados en animales han

mostrado toxicidad para la reproduccién .
Embarazo

ABERIC no se debe utilizar en mujeres. Acetato de abiraterona esta contraindicado en mujeres
embarazadas o que puedan eslarlo .

Lactancia ABERIC no esta indicado en mujeres.

Fertilidad La abiraterona afecté a la fertilidad de ratas macho y hembra, pero estos efectos fueron
totalmente reversibles .

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas
La influencia de ABERIC sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es nula o insignificante.
Reacciones adversas

Resumen del perfil de seguridad

Las reacciones adversas mas frecuentes observadas son edema periférico, hipopotasemia, hipertension e
infeccion urinaria. Otras reacciones adversas importantes incluyen, trastornos cardiacos, hepatotoxicidad,
fracturas y alvedolitis aleérgica,

ABERIC puede causar hipertension, hipopotasemia y retencién de liquidos como consecuencia
fammacodinamica de su mecanismo de accién. En los ensayos clinicos, las reacciones adversas esperadas
a los mineralocorticoides se observaron con mas frecuencia en los pacientes tratados con ABERIC que en
los que recibieron placebo: hipopotasemia 21 % frente al 11 %; hipertension 16 % frente al 11 % y retencidn
de liquidos (edema periférico) 26 % frente al 20 %, respectivamente. En los pacientes tratados con
Abiraterona, se observé hipopotasemia Grado 3 y 4 de CTCAE (version 3.0) e hipertension arterial Grado 3

y 4 de CTCAE (versién 3.0} enel 4 %y el 2 % de los pacientes, respectivamente. Las reacciones a los
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mineralocorticoides generalmente se controlaron bien con tratamiento médico. Ef uso simultaneo de un
corticosteroide reduce la incidencia y la intensidad de estas reacciones adversas .

Resumen tabulado de reacciones adversas

En los estudios de pacientes con cancer de prostata avanzado metastasico que estaban tomando un
analogo de la hormona liberadora de hormona luteinizante (LHRH), o que se hablan sometido a una
orquiectomia, se administré ABERIC a una dosis de 1.000 mg diarios en combinacién con prednisona o
prednisolona a dosis bajas {10 mg al dia). Las reacciones adversas observadas en ensayos clinicos y
durante la experiencia postcomercializacién se enumeran a continuacién en orden de frecuencia. Las
categorias de frecuencia se definen de la siguiente manera: muy frecuentes (2 1/10); frecuentes (= 1/100 a
< 4/10); poco frecuentes (= 1/1.000 a < 1/100); raras {2 1/10.000 a < 1/1.000); muy raras (< 1/10.000).

Las reacciones adversas se enumeran en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo de .
frecuencia.

Reacciones adversas identificadas postcomercializacion
Infecciones e infestaciones muy frecuentes: infeccion urinaria frecuentes: sepsis
Trastornos endocrinos poco frecuentes: insuficiencia adrenal

Trastornos del metabolismo y de la nutricion muy frecuentes: hipopotasemia frecuentes:
hipertrigliceridemia

Trastornos cardiacos frecuentes: insuficiencia cardiaca®, angina de pecho, arritmia, fibrilacion auricular,
taquicardia

Trastornos vasculares muy frecuentes: hipertensién
Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos raras. alveolitis alérgicaa
Trastornos gastrointestinales muy frecuentes: diarrea frecuentes: dispepsia

Trastornos hepatobiliares frecuentes: elevacion de la alanina aminotransferasa, elevacion de la aspartato
aminotransferasa

Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo frecuentes: exantema

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo poco frecuentes: miopatia, rabdomiolisis
Trastornos renales y urinarios frecuentes: hematuria

Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracién muy frecuentes: edema periférico

Lesiones traumaticas, intoxicaciones y complicaciones de procedimientos terapéuticos frecuentes:
fracturas™
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* La insuficiencia cardiaca incluye insuficiencia cardiaca congesliva, disfuncién ventricular izquierda y
disminucién de la fraccion de eyeccion.

** Fracturas incluyen todas las fracturas excepto la fractura patologica.
Experiencia postcomercializacion.

En pacientes tratados con Abiraterona se observaron las siguientes reacciones adversas Grado 3de
CTCAE (versién 3.0): 3 % hipopotasemia; 2 % de infecciones urinarias, elevacion de la alanina
aminotransferasa, hipertension, elevacién de la aspartato aminotransferasa, y fracturas; edema periférico,
insuficiencia cardiaca y fibrilacion auricular, un 1 % en cada caso. En < 1 % de los pacientes se observd
hipertrigliceridemia  Grado 3 de CTCAE (versién 3.0) y angina de pecho. En < 1 % de los pacientes se
observo edema periférico Grado 4 de CTCAE (versién 3.0), hipopotasemia, infeccion urinaria, insuficiencia
cardlaca y fracturas.

Notificacion de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacién. Ello permite
una supervision continuada de a relacién beneficiofriesgo del medicamento. Se invita a los profesionales
sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del sistema nacional de notificacion de
Farmacovigilancia ANMAT o directamente en nuestra pagina web www.ingerics.com.ar/ farmacovigiancia

Sobredosis

La experiencia de sobredosis con ABERIC en humanos es limitada. No existe ningun antidoto especifico. En
caso de sobredosis, se debe interrumpir la administracion y adoptar medidas de apoyo general, incluyendo
la monitorizacion de arritmias, hipopotasemia y signos y sintomas debidos a la retencion de liquidos. Se
debe evaluar también ia funcién hepatica.

Precauciones especiales de conservacion Conservar por debajo de 30°C.
Medicamento manténgase alejado de los nifios
Presentacion: Frascos por 120 comprimidos

Ingerics SA Laboratorio de Especialidades Medicinales Avda Tte General Donato Alvarez 2574
CABA. Tel Fax 0115543596. Farmacéutico Raul E Casaubon MP 10447. Elaborado en Laprida 43

Avellaneda www.ingerics.com.ar

Informes periédicos de seguridad (IPS) £l Titular de la Autorizacién de Comercializacién (TAC)
presentara los informes periddicos de seguridad para este medicamento de conformidad con las exigencias
establecidas por la ANMAT Decreto 5358/2012 ANMAT Setiembre de 2012

CONDICIONES O RESTRICCIONES EN RELACION CON LA UTILIZACION SEGURA 'Y EFICAZ DEL
MEDICAMENTO
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Plan de Gestién de Riesgos (PGR) Ingerics realizara las actividades e intervenciones de
farmacovigilancia necesarlas segun lo acordado en la version de este PGR incluida o no en la Autorizacién
de Comercializacion y en cualquier actualizacién del PGR que se acuerde posteriormente.Se presentara un
PGR actualizado: Cuando se modifique el sistema de gestién de riesgos, especialmente como resultado de
nueva informacién disponible que pueda conllevar cambios relevantes en el perfil beneficio/riesgo, 0 como
resultado de la cansecucién de un hito importante (farmacovigilancia o minimizacion de riesgos).Si coincide
Ja presentacion de un IPS con la actualizacion del PGR, ambos documentos se pueden presentar
conjuntamente.

Toda informacion que surja de cualquier version del PGR formara parte de nuevas versiones de [0S
Prospectos

Version Julio 2014 °
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Prospecto: informacion para el usuario
ABERIC

ACETATO DE ABIRATERONA

250 mg comprimidos

Este medicamento esta sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizara la deteccion de nueva informacion
sobre su seguridad. Puede contribuir comunicando los efectos adversos gue pudiera usted tener.

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar este medicamento, porque contiene
informacién importante para usted.

- Conserve este praspecto, ya que puede tener que volver a leerlo.
- Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico. - Este medicamento se le ha recetado
solamente a usted, y no debe darselo a otras personas aunque tengan los mismos sintomas que usted, ya

que puede perjudicarles. - Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico o farmacéutico incluso Si
se trata de efectos adversos que no aparecen en este prospecto. .

Contenido del prospecto

1. Qué es ABERIC y para qué se utiliza

2. Qué necesita saber antes de empezar a tomar ABERIC

3. Como tomar ABERIC

4, Posibles efectos adversos

5. Conservacion de ABERIC

6. Contenido del envase e informacién adicional

Qué es ABERIC y para qué se utiliza

ABERIC contiene un medicamento lamado acetato de abiraterona. ABERIC hace que su organismo deje de
producir testosterona; de esta forma puede retrasar el crecimiento del cancer de prostata. Se utiliza para el
tratamiento del cancer de préstata en hombres adultos que se ha extendido a otras partes del cuerpo.
Cuando tome este medicamento, su médico le recetara ademas otro medicamento lamado prednisona o
prednisolona, para disminuir la posibilidad de sufrir un aumento de 1a tensién arterial, que acumule
demasiada cantidad de agua en su cuerpo (retencién de liquidos) o que disminuya los niveles de una

sustancia quimica llamada potasio en su sangre.

Qué necesita saber antes de empezar a tomar ABERIC
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No tome ABERIC

- si es alérgico al acetalo de abiraterona o a cualquiera de los demas componentes de este medicamento
- si esta embarazada o cree qgue pudiera estarlo. ABERIC no se debe utilizar en mujeres.

- si tiene una enfermedad grave en el higado.

No tome este medicamento si algo de lo anterior le aplica a usted. Si tiene dudas, consulte a su médico
o farmacéutico antes de tomar este medicamento.

Advertencias y precauciones

Consulte a su médico o farmacéutico antes de empezar a tomar este medicamento:

- si iene problemas de higado

. si ha tenido la tensién arterial aita o insuficiencia cardiaca o niveles bajos de potasio en sangre

- si ha tenido otros problemas de corazén o de los vasos sanguineos

- si tiene un ritmo cardiaco rapido o irregular

- §i tiene dificultad para respirar

- si ha engordado rapidamente

- si liene hinchazon en los pies, tobillos o piernas

- si ha tomado en el pasado un medicamento conocido como ketoconazol para el cancer de

préstata

- sobre la necesidad de tomar este medicamento con prednisona o prednisolona

- sobre posibles efectos adversos en sus huesos

- si tiene un nivel alto de azdcar en sangre

Si no esta seguro si algo de lo anterior le aplica a usted, consulte a su médico o farmacéutico antes de
tomar este medicamento.

Analisis de sangre

ABERIC puede afectar a su higado aunque no tenga ningun sintoma. Mientras esté tomando este
medicamento, su médico le hara analisis de sangre para controlar los efectos en su higado.
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Otros medicamentos y ABERIC
Consulte a su médico o farmacéutico antes de tomar ninglin medicamento.

Informe a su médico o farmacéutico si esta tomando, ha tomado recientemente o podria tener que tomar
cualquier otro medicamento. Esto es importante porque ABERIC puede aumentar los efectos de una serie
de medicamentos incluyendo medicamentos para el corazén, tranquilizantes, medicamentos a base de
plantas medicinales (p. ej., Hierba de San Juan) y olros. Su médico puede considerar cambiar la dosis de
estos medicamentos. Ademas, algunos medicamentos pueden aumentar o disminuir los efecios de ABERIC.
Esto puede dar lugar a efectos adversos o a que ABERIC no aclie tan bien como deberia.

ABERIC con alimentos

- Este medicamento no se debe tomar con alimentos (ver, "Cémo tomar este medicamento”).
- La toma de ABERIC con alimentos puede provocar efectos adversos.

Embarazo y lactancia

ABERIC no esta indicado en las mujeres.

. Este medicamento puede ser perjudicial para el feto si lo toma una mujer embarazada, y no se debe
administrar a mujeres durante el periodo de lactancia del nifio.

- Las mujeres embarazadas o que crean que puedan estarlo deben llevar guantes si necesitan tocar
o manipular ABERIC.

- Si mantiene relaciones sexuales con una mujer en edad fértil, debe utilizar un preservativo y otro
método anticonceptivo eficaz. Si mantiene relaciones sexuales con una mujer embarazada, debe
utilizar un preservativo para proteger al feto.

Conduccion y uso de maquinas Es poco probable que este medicamento afecte a su capacidad para
conducir o utilizar herramientas o maguinas.

ABERIC contiene lactosa y sodio

. ABERIC contiene lactosa (un tipo de azucar). Si su médico le ha indicado que padece una intolerancia a
ciertos azlicares, consulte con él antes de tomar este medicamento. - Este medicamento también contiene
aproximadamente 27 mg de sodio en una dosis diaria de cuatro comprimidos, algo que deben tener en
cuenta los pacientes que sigan una dieta pobre en sodio.

Puede aparecer un descenso en el numero de glébulos rojos de la sangre, reduccion del deseo sexual y
casos de debilidad muscular y/o dolor muscular.

Como tomar ABERIC
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Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento indicadas por su médico. En
caso de duda, consulte de nuevo a su médico o farmaceutico.

Cuanto debe tomar
La dosis recomendada es de 1.000 mg, (cuatro comprimidos) una vez al dia.
Cdmo tomar este medicamento

- Tome este medicamento por via oral. No tome ABERIC con alimentos. Tome ABERIC como minimo dos
horas después de tomar cualquier alimento y no tome ningun alimento hasta al menos una hora después de
tomar ABERIC

- Trague los comprimidos enteros con agua. No parta los comprimidos.- ABERIC se administra junto con un
medicamento llamado prednisona o prednisolona. Tome prednisona o prednisolona siguiendo exactamente
las instrucciones de su médico.- Tendra que tomar prednisona o prednisolona todos los dias mientras esté
tormando ABERIC.

- Si tiene una urgencia médica, es posible que haya que ajustar la cantidad de prednisona ¢ prednisolona
que toma. Su médico le indicar4 si es necesario modificar fa cantidad de prednisona o prednisolona que
toma. No deje de tomar prednisona o prednisolona a menos gue se lo indique su médico.

Es posible también que su médico le recete otros medicamentos mientras esté tomando ABERIC y
prednisona o prednisolona.

Uso en nifios Este medicamento no se debe administrar a nifios ni adolescentes.

Si toma mas ABERIC del que debe

Si toma mas del que debiera, consulte a su médico o acuda al hospital inmediatamente.

Si olvido tomar ABERIC

- Si olvidd tomar ABERIC o prednisona o prednisolona, tome la dosis habitual al dia siguiente.

- Si olvidé tomar ABERIC o prednisona o prednisolona durante mas de un dia, consulte a su médico
inmediatamente.

Si interrumpe el tratamiento con ABERIC

No deje de tomar ABERIC o prednisona o prednisolona a menos que su médico se lo indique.Si tiene
cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico o farmacéutico.

Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, ABERIC puede producir efectos adversas, aunque no todas las
personas los sufran.
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Deje de tomar ABERIC y acuda a su médico inmediatamente si presenta algunos de los efectos
siguientes: Debilidad muscular, contracciones musculares o aceleracion del latido cardiaco
(palpitaciones).Pueden ser signos de un nivel bajo de potasio en su sangre.

Otros efectos adversos son: Muy frecuentes (pueden afectar a mas de 1 de cada 10 personas):

Retencion de liquidos en las piernas o los pies, disminucion del nivel de potasio en sangre, tensién arterial
alta, infeccion urinaria, diarrea.

Frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas):Niveles altos de grasas en sangre, elevaciones
en las pruebas de la funcién hepatica, dolor en el pecho,trastornos del ritmo cardiaco, insuficiencia cardiaca,
taquicardia, infecciones graves llamadas sepsis,fracturas de hueso, indigestion, sangre en la crina, erupcién
cutanea.

Poco frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas):Problemas de las glandulas suprarrenales
(relacionados con problemas con la sal y el agua), debilidad muscular y/o dolor muscular.

Raras {pueden afeclar hasta 1 de cada 1.000 personas):irritacion en el puimén (también llamado alveolitis
alérgica).Puede producirse pérdida de densidad del hueso en hombres que reciben tratamiento para el
céancer de préstata. ABERIC en combinacion con prednisona o prednisolona puede aumentar esta pérdida
de densidad 6sea.

Comunicacion de efectos adversos Si experimenta cualguier tipo de efecto adverso, consulte a su medico
o farmacéutico, incluso si se trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto.
También puede comunicarlos directamente a través del sistema nacional de notificacion incluido en el
Anexo V. Mediante la comunicacion de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas
informacién sobre la seguridad de este medicamento.

Conservacion de ABERIC - Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los nifios.- No
utilice este medicamento después de la fecha de caducidad que aparece en la caja y en la etiqueta del
frasco. La fecha de caducidad es el ultimo dia del mes que se indica.- Conservar por debajo de 30°C.- Los
medicamentos no se deben tirar por los desagies ni a la basura. Pregunie a su farmacéutico como
deshacerse de los envases y de los medicamentos que ya no necesita. De esta forma,ayudara a proteger el
medio ambiente.

Contenido del envase e informacion adicional

Composicién de ABERIC - El principio activo es acetato de abiraterona. Cada comprimido contiene 250
mg de acetato de abiraterona. Los demas componentes son celulosa microcristalina, croscarmelosa sodica,
lactosa monohidrato, estearato de magnesio, povidona, silice coloidal anhidra y lauril sulfato sédico

Aspecto del producto y contenido del envase

- Los comprimidos se presentan en un frasco de plastico con un cierre de seguridad a prueba de nifos.
Cada frasco contiene 120 comprimides. Cada caja contiene un frasco.

Precauciones especiales de conservacion Conservar por debajo de 30°C.
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Medicamento manténgase alejado de los nifios

Presentacion: Frascos por 120 comprimidos

Ingerics SA Laboratorio de Especialidades Medicinales Avda Tte General Donato Alvarez 2574
CABA. Te! Fax 0115543596. Farmacéutico Radl E Casaubon MP 10447, Elaborado en Laprida 43

Avellaneda www.ingerics.com.ar

Fecha de la tltima revision de este prospecto: Junic 2014

LOPEZ Rogelio Fernando
Administrador Nacional
Ministerio de Salud
A.N.M.A.T.
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ABERIC

ABIRATERONA ACETATO

Comprimidos
250 mg

Industria Argentina

Venta Bajo receta Archivada

Lote
Vencimiento

Codigo de Barras

Composicion cualitativa y cuantitativa

Cada comprimido contiene 250 mg de acetato de abiraterona , Excipientes: ¢.s.p

Conservacion: A temperatura ambiente menor 30 C. Conservar en su envase original.
MEDICAMENTO MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
ESTE MEDICAMENTO DEBE EXPENDERSE BAJO RECETA MEDICA Y NO PUEDE VOLVER A

INGERICS SA

REPETIRSE DE NO MEDIAR UNA NUEVA RECETA

Avda Tte Gral D Alvarez 2574 Ciudad de Buenos Aires

Tel fax 011 4554-3596 Director Técnico Farm Raul E Casaubon www.ingerics.com.ar

Elaborado en Laprida 43 Avellaneda Pcia de Buenos Aires

\id

fhrma

CASAUBON Raul Enrigue
Director Técnico

Ingerics SA

33710094409

LOPEZ Rogelio Fernando
Administrador Nacional
Ministerio de Salud
A.N.M.A.T.

CASAUBON Leandro
Representante Legal

Ingerics SA
33710094409
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ABERIC

ABIRATERONA ACETATO

Comprimidos

250 mg

Industria Argentina

Venta Bajo receta Archivada

Lote

Vencimiento

Codigo de Barras

Composicidn cualitativa y cuantitativa

Cada comprimido contiene 250 mg de acetato de abiraterona ,

Acetato de Abiraterona 250 mg, Lactosa Monohidrato 200 mg, Croscaramelosa Sédica 40.90 mg,
Povidona 35.75 mg, Lauril Sulfato de Sodio 28.60 mg, Celulosa Microcristalina 141 mg, Didxido de
Silicio Cololidal 7.15 mg, Estearato de Magnesio 10.73

Lacfosa:

Este medicamento contiene Jactosa . Los pacientes con problemas hereditarios raros de

intolerancia a la galactosa, la deficiencia de lactasa de Lapp o malabsorcion de glucosa-galactosa

no deben tomar este medicamento.

ABERIC Comprimidos se presenta en envases por 120 comprimidos para el publico en Frascos de
PEAD con tapa a rosca; 500 y 1000 comprimidos para uso hospitalario
Conservacion: A temperatura ambiente menor 30 C. Conservar en su envase original.
MEDICAMENTO MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
ESTE MEDICAMENTO DEBE EXPENDERSE BAJO RECETA MEDICA Y NO PUEDE VOLVER A
REPETIRSE DE NO MEDIAR UNA NUEVA RECETA
INGERICS SA
Avda Tte Gral D Alvarez 2574 Ciudad de Buenos Aires
Tel fax 011 4554-3596 Director Técnice Farm Radl E Casaubon www.ingerics.com.ar

Elaborado en Laprida 43 Avellaneda Pcia de Buenos Aires LOPEZ Rogelio Fernando

Administrador Nacional
Ministerio de Salud
AN.M.AT,.
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CASAUBON Radl Enrigue
Director Técnico

ey
CASAUBON Leandro
Representante Legal

Ingerics SA Ingerics SA
33710094409
33710094409
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12 de junio de 2015
DISPOSICION N° 4496

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

CERTIFICADO N° 57712

TROQUELES
EXPEDIENTE N° 1-0047-0001-000028-14-0

Datos ldentificatorios Caracteristicos de la Forma Farmacéutica Troquel

ABIRATERONA ACETATO 250 mg - COMPRIMIDO 635268

Tal [+54-11} 4340-0800 - http://www.anmpt.gov.sr - Replblica Argenting

Tecnologin Médich INAME INAL Edificio Central
Av. Belgrano 1480 av. cB20ip2 3.982 E£sthdos Unkdos 25 Av. de Mayo 869

E"’ _fb.’ {f El presenie documenla elec{réntco ha s:do Frmado dngualmeme en Ios 1érmmas de la Ley N' 25 506 el Decreto N‘ 2628/2002 y el Decre!o N* 283f2003.-



BARLAROQ Claudia Alicia
Bioquimica
Direccién de Gestion de

. o , Informacién Técnica
Thrmeil ANMAT
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Buenos Aires, 08 DE JUNIO DE 2015.-
DISPOSICION N° 4496
ANEXO
CERTIFICADO DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO
DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM)
CERTIFICADO N° 57712

El Administrador Nacional de la Administracion Nacional de Medicamentos,

Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que se autorizé 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

Razdn Social: INGERICS SA

N° de Legajo de la empresa: 7397

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: ABERIC

Nombre Genérico (IFA/s): ABIRATERONA ACETATO

Concentracion: 250 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO

Formula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o

porcentual

Tet, (+56-11) 4340-0800 - bitp:/ Jwww.anmnt.gov.ar + fephbiica Argentina

Teznotogfa Médica INAME INAL edifictd Gantral
Av. Belgrano 1480 Av, Caseros 2161 Estados Unkdos 25 Av. de Hayo 869
{C1093AAP), CABA (C12B4AAD), CABA {CLI01AAA), CABA (C1O84AAD), CABA
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Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
ABIRATERONA ACETATO 250 mg

Excipiente (s)

LACTOSA MONOHIDRATO 200 mg NUCLEO:
CROSCARMELOSA SODICA 40,9 mg NUCLEQ
POVIDONA 35,75 mg NUCLEO ]

LAURIL SULFATO DE SODIO 28,6 mg NUCLEO
ESTEARATO DE MAGNESIO 10,7 mg NUCLEQ
DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 7,15 mg NUCLEO
CELULOSA MICROCRISTALINA 141 mg NUCLEQ

Solventes: No corresponde

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

Envase Primario: FRASCO PEAD CON TAPA

Contenido por envase primario: PRESENTACION 120: CADA FRASCO DE PEAD
CONTIENE 120 COMPRIMIDOS

PRESENTACION 600: 5 FRASCOS CONTENIENDO 120 COMPRIMIDOS CADA UNO
PRESENTACION 1200: 10 FRASCOS CONTENIENDO 120 COMPRIMIDOS CADA 1
Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: PRESENTACION 120 COMPRIMIDOS:1 FRASCO
POR ENVASE SECUNDARIO

PRESENTACION 600 COMPRIMIDOS:5 FRASCOS POR ENVASE SECUNDARIO
PRESENTACION 1200 COMPRIMIDOS: 10 FRASCOS POR ENVASE SECUNDARIO

Presentaciones: 120, 600 DE USO EXCLUSIVO HOSPITALARIO, 1200 DE USO
EXCLUSIVO HOSPITALARIO

Pariodo de vida ttil: 24 MESES
Forma de conservacion: Desde 15 °C hasta 30 °C

Otras condiciones de conservacion: No corresponde

Yl {+54-13} 4340-0800 - htxp://www.anmat.gov.ar + Replhblica Argenting
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Tiempo de conservacion: No corresponde

Forma de conservacion: No corresponde

Otras condiciones de conservacion: No corresponde
Condicidon de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA
Codigo ATC: L0O2BX03

Clasificacién farmacoldgica: AGENTES ANTINEOPLASICOS
Via/s de administracion: ORAL

Indicaciones: Indicado con prednisona ¢ prednisolona para: Tratamiento del cancer
de prostata metastasico resistente a la castracion en hombres adultos que sean
asintomaticos o levemente sintomaticos tras el fracaso del tratamiento de
deprivacién de andrdgenos en los cuales la quimioterapia no esta adn clinicamente
indicada. Tratamiento del cancer de prostata metastasico resistente a la castracion
en hombres adultos cuya enfermedad ha progresado durante o tras un régimen de
quimioterapia basado en docetaxel.

3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S
Etapas de elaboracidn de la Especialidad Medicinal:

a) Elaboracién hasta el granel y/o semielaborado:

Razdn Social Niamero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais

autorizante y/o BPF planta

ECZANE PHARMA 7438/12 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - | REPUBLICA
BUENOS ARGENTINA
AIRES

b) Acondicionamiento primario:

Razén Social NUmero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais

autorizante y/o BPF planta

Tosk [+58431F 4368 DEOD - BELp 1/ Fwwis i mat.gov.ar » Replistica Argentina
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ECZANE PHARMA 7438/12 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - | REPUBLICA
BUENOS ARGENTINA
AIRES

c) Acondicionamiento secundario:

Razén Social Namero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
ECZANE PHARMA 7438/12 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - | REPUBLICA
BUENOS ARGENTINA
AIRES

El presente Certificado tendra una validez de Cinco (5) afios a partir de la

fecha del mismo.

Expediente N°: 1-0047-0001-000028-14-0

LOPEZ Rogelio Fernando
Administrador Nacional
Ministerio de Salud
A.NMAT.

Tel, (#54+-11) 4340-0800 ~ http:/ fwrww.anmat.gov.ar - Replbiica Argonting
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