
 
 
 
 

República Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2019 - Año de la Exportación

 
Disposición

 
Número: 
 

 
Referencia: EX-2019-21180433-APN-DGA#ANMAT

 

VISTO el Expediente EX-2019-21180433-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administración 
Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica; y

 

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma CELNOVA ARGENTINA S.A. solicita la aprobación de 
nuevos proyectos de rótulos, prospectos e información para el paciente para la Especialidad Medicinal 
denominada DASANOVA / DASATINIB Forma farmacéutica y concentración: COMPRIMIDO 
RECUBIERTO / DASATINIB 20 mg, 50 mg, 70 mg y 100 mg; aprobada por Certificado Nº 57986.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de 
Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposición N°: 5904/96 y Circular Nº 4/13.

Que la Dirección de Evaluación y Registro de Medicamentos ha tomado  la intervención de su 
competencia.

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y sus modificatorios.

 

Por ello:

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:

ARTICULO 1º. – Autorízase a la firma CELNOVA ARGENTINA S.A.  propietaria de la Especialidad 



Medicinal denominada DASANOVA / DASATINIB Forma farmacéutica y concentración: 
COMPRIMIDO RECUBIERTO / DASATINIB 20 mg, 50 mg, 70 mg y 100 mg; el nuevo proyecto de 
rótulos obrante en los documentos IF-2019-68920523-APN-DERM#ANMAT, IF-2019-68920748-
APN-DERM#ANMAT, IF-2019-68921131-APN-DERM#ANMAT, IF-2019-68921320-APN-
DERM#ANMAT, IF-2019-68921584-APN-DERM#ANMAT, IF-2019-68921764-APN-
DERM#ANMAT, IF-2019-68921966-APN-DERM#ANMAT y IF-2019-68922181-APN-
DERM#ANMAT; el nuevo proyecto de prospecto obrante en el documento IF-2019-82380436-APN-
DERM#ANMAT; e información para el paciente obrante en el documento IF-2019-68919764-APN-
DERM#ANMAT.

ARTICULO 2º. – Practíquese la atestación correspondiente en el Certificado Nº 57986, cuando el 
mismo se presente acompañado de la presente Disposición.

ARTICULO 3º. - Regístrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifíquese al interesado, 
haciéndole entrega de la presente Disposición y rótulos, prospectos e información para el paciente. 
Gírese a la Dirección de Gestión de Información Técnica a sus efectos. Cumplido, archívese.
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PROYECTO DE ROTUI.O

(BUSTER)

DASANOVA

DASATINIB

20 mg
Comprimidos recubienos

lndustria Argent¡na Venta Bajo Receta Archivada

FóRMUtA: Dasat¡nib 2O,O mg, Lactosa monohidrato 27,O mE, Celulosa microcristalina 27,0

mB, Croscarmelosa sódica 3,2 mg, Hidrox¡propilcelulosa 2,4 mg, Estearato de maSnes¡o

0,4 mg, Alcohol poliv¡níl¡co 1,3 mg, oióxido de titanio 0,8 m8, Poliet¡lenglicol 0,6 mB, Ialco

0,5 mg.

PO§OLOGIA: Ver prospecto.

USO: Oral

Conservar entre 15'C y 30'C, en su envase ori8¡nal.

Lotel

Vencimiento;

MANTENER FUERA DEt ATCANCE DE TOS NIÑOS

ESPECIAI.IDAD MEDICINAT AUTORIZADA POR ET MINISTERIO DE SATUD Y DESARROLI.O

soctAt
ESTE MEDICAMENTO DEEE SER ADMINISTRADO BAJO PRESCRIPCIóN MÉDICA Y NO

PUEDE REPEIIR§€ SIN UNA NUEVA RECETA MEDICA

ELABORADO ENr Laprida 43, Avellaneda, Prov¡ncla de Buenos Aires, Argent¡na.

CELNOVA ARGENTINA S.A. Talcahuano 461/63 - Villa Martelli -Buenos Aires - Argentina

Direcc¡ón Técn¡car Farmacéut¡ca Laura C¡cilián¡

Teléfono: (011) 4709-9020

fv
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PROYECÍO DE ROTUTO

(BusTER)

DAsANOVA
DASATINIB

50 mg
Compr¡midos recubiertos

lndustria Argentina Venta Bajo Receta Archivada

FóRMULA: Dasat¡nib 5o,o mg, Lactosa monohidrato 67,5 m8, celulosa microcristal¡na 67,5

mg, Croscarme¡osa sódica 8,0 mg, Hidroxipropilcelulosa 6,0 mg, Estearato de ma8nesio

1,0 mB, Alcohol pol¡vinfl¡co 3,2 mg, Dióxido de titanio 2,0 m8, Polietilenglicol 1,6 mg, Talco

!,2 mg.

POSOLOGIA: Ver prospecto.

IJSO: Oral

conservar entre 15"c y 30'C, en su envase or¡8¡nal.

Lote:

Vencim¡ento:

MANTENER FUERA DET ATCANCE DE tOS NIÑOs

ESPECIALIOAO MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD

Y DESARROLLO SOCIAL

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER ADMINISTRADO BAIO PRESCRIPCIóN MÉDICA Y NO

PUEDE REPETIRSE SIN UNA NUEVA RECETA MÉDICA

El-ABORADO EN: Laprida 43, Avellaneda, Prov¡nc¡a de Buenos A¡res, Argent¡na'

CELNOvA ARGENTINA S.A. Talcahuano 461/63 - Villa fvlartelli -Buenos Aires - Argentin¿

Dirección Técnica: Farmacéut¡ca Laura ciciliani

Teléfono: (011) 4709-9020
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PROYECTO DE ROTULO

(BUSTER)

DASANOVA

DASATINIB

70 mg
compr¡midos recubiertos

o

lndusÍia Argent¡na Venta Ba¡o Receta Arch¡vada

FóRMUtA: Dasatin¡b 70,0 mg, l-actosa monoh¡drato 94,5 m& celulosa m¡crocr¡stalina 94,5

mg, croscarmelosa sód¡ca u,2 m& Hldrox¡prop¡lcelulosa 8,4 m& Estearato de magnes¡o

1,4 mg, Alcohol pol¡v¡nílico 4,5 mg, Dióxido de titan¡o 2,8 mg, Pol¡et¡lenglicol 2,3 m& Talco

7,7 rñ9.

POSOLOGIA: Ver prospecto.

USO: Oral

Conservar entre 15"C y 30'C, en su envase or¡ginal.

Lote:

Vencimiento:

MANTENER FUERA DEt ATCANCE DE LOS NIÑOS

ESPECIATIOAO MEDICINAT AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SATUD

Y DESARROLLO SOCIAT

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER ADMINISTRADO BAJO PRESCRIPCIóN MÉDICA Y NO

PUEDE REPETIRSE SIN UNA NUE!'A RECETA MÉDICA

ELABORADO EN: Laprida 43, Avellaneda, Prov¡ncia de Buenos A¡res, Argent¡na.
CELNOVA ARGENTINA S.A. Talcahuano 461/63 - Villa füartelli -Buenos Aires - Argent¡na

Dirección Técnica: Farmacéutica Laura C¡cilian¡

Teléfono: (011) 4709-9020

a

C

l\
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PROYECTO DE ROTULO

(ELrSTERl

DASANOVA

DASATINIB

100 mg
Comprimidos recub¡ertos

lndustria Argent¡na Venta Baio Receta Arch¡vada

FóRMUIA: Dasat¡nib 100,0 mg; Lactosa monoh¡drato 135,0 mg, Celulosa microcr¡stalina

135,0 mg, Croscarmelosa sód¡ca 16,0 m8, Hidroxipropilcelulosa 12,0 m8, Estearato de

magnes¡o 2,0 mg, Alcohol polivinílico 6,4 m8, D¡óx¡do de titanio 4,0 mg, Pol¡et¡lengl¡col 3,2

m& Talco 2,4 mg.

POSOLOGIA: Ver prospecto.

USO; Oral

Conservar entre 15"C y 30"C, en su envase or¡t¡nal.

Lote:

Venc¡miento:

MANTENER FUERA DET ATCANCE DE TO5 NIÑOS

ESPECIATIDAO MEDICINAT AUTORIZADA POR Et MINISTERIO OE SALUD

Y DESARROLLO SOCIAL

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER ADMINISTRADO BAJO PRESCRIPCIóN MÉDICA Y NO

PUEDE REPETIRSE SIN UNA NUEVA RECETA MÉDICA

ELAEORADO EN: Laprlda 43, Avellaneda, Prov¡ncia de Buenos Alres, Argent¡na.
CELNOVA ARG€NTINA S.A. Talcahuano 461/63 - Villa Martelli -Buenos Aires - Argentina

D¡recc¡ón Técn¡car Farmacéutica Laura Cicil¡ani

Teléfono: (011) 4709-9020

a

r 16341
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PROYECfO DE ROTULO

(ESTUCHE)

DASANOVA

DASATINIB

20 mg
Comprim¡dos recub¡€ltos

Venta Bajo Receta Arch¡vada lndustr¡¿ Argentina

o

Cada compr¡mldo recubierto cont¡ene:

Dasat¡nib
Lactosa monohidrato
Celulosa m¡crocr¡stal¡na
croscarmelosa sódica
Hidroxiprop¡lcelulosa
Estearato de magnesio
Alcohol polivinílico
Dióxido de titan¡o
Pol¡etilenglicoi
Talco

20,0 mg
27,O ñE
27,O me

3,2 mB

2,4 mE

0,4 mg
1,3 mg
0,8 mg
0,6 mB

0,5 mg

Posología y modo de admin¡streción: Ver prospecto adjunto

Conserváción: Conservar entre 15"C y 30'C, en su envase orig¡nal

Presentación: Estuche conteniendo 60 Compr¡midos recubiertos.

ESTE MEDICAMENTO DEBE 5ER USADO EXCTUSIVAI\¡ E NTE BAJO PRESCRIPCIÓN MÉDICA Y

NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MÉDICA.

MANTENER FUERA OEL ALCANCE DE LOS NIÑOS.

Espec¡alidad Medicinal Autor¡zada por el M¡n¡sterio de salud y Desarrollo soc¡al

Cert¡f¡cado N" 57.986

ELABORADO EN: Laprida 43, Avellaneda, Prov¡nc¡a de Buenos Aires, Argentina.

CELNOVA ARGENTINA S.A. Talcahuano 461/63 - V¡lla Martell¡ -Buenos Aires - Argentina

Direcc¡ón Técnica: Farmacéutica Laura C¡c¡l¡ani

o Teléfono: (011) 4709-9020

Lote:

Venc¡miento:
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PROYECTO DE ROTUTO

(ESTUCHEI

DASANOVA

DASATINIB

50 m8
Compr¡m¡dos recubiertos

Venta Bajo Receta Arch¡vada

Cada comprim¡do recub¡erto cont¡ene;
Dasat¡n¡b

Lactosa monohidrato
Célulosa m¡crocristalina

croscarmelosa sód¡ca

H¡droxipropilcelulosa
Estearato de magnesio
Alcohol polivinílico
Dióx¡do de titan¡o
Polietilenglicol
Talco

lndustr¡a Argent¡na

a

50,0 mg
61 ,5 mg
67 ,5 ff'E
8,0 mE

6,0 mg
1,0 mg
3,2 mg
2,O mE

1,6 mg
L,2 mE

O

Posología y modo de adm¡nistreción; Ver prospecto adjunto,

Conservac¡ón: Conservar entre 15"C y 30'C, en su envase or¡ginal.

Presentac¡ón: Estuche conteniendo 60 Comprimidos recub¡ertos.

ESfE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAIO PRESCRIPCIóN MÉDICA Y

NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MÉDICA.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS.

Especialidad Medic¡nal Autor¡zada por el Ministerio de Salud y Desarrollo social

Certificado N" 57.986

ELABORADO ENr Laprida 43, Avellaneda, Prov¡ncia de Buenos Aires, Argentina.

CETNOVA ARGENTINA S.A. Talcahuano 461/63 - Villa lvlartelli -Buenos Aires - Argent¡na

Direcc¡ón Técn¡ca: Farmacéutica Laura c¡c¡liani

feléfono: (011) 4709-9020

Lote;

Vencim¡ento:

F
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PROYECTO DE ROÍUTO
(EsrucHE)

DASANOVA

DASATINIB

70 mg
Compr¡midos recub¡ertos

Venta Ba.io Receta Arch¡vada lndustr¡a Argentina

o

Cada compr¡mldo recub¡erto contiene:
Dasat¡n¡b
Lactosa monohidrato
celulosa m¡crocristalina

Croscarmelosa sódica
Hidrox¡propilcelulosa
Estearato de magnesio
Alcohol pol¡viníl¡co
Dióxido de titanio
Poliet¡lenglacol

Talco

70,0 mg
94,5 mE

94,5 mg
L7,2 mE

8,4 mE

1,4 mE

4,5 mE

2,8 mE

2,3 mg
L,7 mE

Posologíe y modo de adm¡nistrac¡ón: Ver prospecto adjunto.

Conservación; Conservar entre 15'C y 30"C, en su envase original.

Presentaclón: Estuche conten¡endo 60 Compr¡midos recubiertos.

ESTE MEDICAMENTO DEBE sER USADO EXCLUSIVAMENTE EAJO PRESCRIPCIóN MÉDICA Y

NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MÉDICA.

MANTENER FUERA DEL ATCANCE OE LOs NIÑOS.

Especialidad Med¡cinal Autor¡zada por el M¡n¡sterio de Salud y Desarrollo Social

Cert¡f¡cado N' 57,986
ELABORADO EN: Lapr¡da 43, Avellaneda, Provinc¡a de Buenos Aires, Artent¡na.
CELNOvA ARGENTINA S.A. Talcahuano 461/63 - V¡lla Martelli -Buenos A¡res - Argent¡na

D¡rección Técnica: Farmacéutica Laura c¡c¡l¡an¡

o Teléfono: (011) 4709-9020

Lote:

Venc¡miento

C
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o

Cada compr¡m¡do recublerto contl€ne:
Dasat¡nib
Lactosa monohidrato
Celulosa m¡crocristalina
croscarmelosa sódica
Hidrox¡propif celulosa
Estearato de ma8nes¡o

Alcohol pol¡vinílico

Dióx¡do de t¡tan¡o
Polietilengl¡col
Tafco

PROYECTO DE ROTULO

(ESTUCHE}

DASANOVA

DASATINIE

100 mg
Comprim¡dos recub¡€rtos

100 mE

135 mB

135 mg
16 mg
12 mg
2mg

6,4 mg
4,O rng
3,2 mE

2,4 mg

lndustria Argentina

o

Posología y modo de administaclón: Ver prospecto adjunto.

conservac¡ón: Conservar eotre 15'C y 30"c, en su envase or¡8inal.

Presentación: Estuche conteniendo 60 Comprimidos recub¡ertos.

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCIóN MÉDICA Y

NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MÉDICA.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS.

Espec¡alidad Medic¡nal Autorizada por el M¡nisterio de Salud y Oesarrollo 50c¡al.

certif¡cado N'57.986
ELABORADO ENi Laprlda 43, Avellaneda, Prov¡ncia de Buenos Aires, Artent¡na'
cEtNovA ARGENTINA S.A. Talcahuano 467163 -villa Martelli -Buenos Aires - Argentina

D¡rección Técn¡ca: Farmacéut¡ca Laura C¡cil¡an¡

Teléfono: (011) 4709-9020

Lote:

Vencimiento:

F

C

Venta Eajo Receta Archivada
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PROYECTO DE PROSPECTO

DASANOVA

DASATINIB 20 mg, 50 mg, 70 mg y 100 mg

Compr¡m¡dos Recubiertos

Venta bajo receta a rch ivada lndustria Argentina

FÓRMULA CUALI.CUANTITATIVA

o
DASANOVA 20 mg

Cada comprimldo recub¡erto contiene:

Dasatin ib

Lactosa monoh¡drato

Celulosa m¡crocr¡stal¡na

Croscarmelosa sódica

H id roxipro pilcelu losa

Estearato de magnesio

Alcohol polivinílico

Dióxido de t¡tan¡o

Polietilenglicol

Talco

20,0 mg

27 ,O mg

27,O mg

3,2 mg

2,4 mg

0,4 mg

1,3 mg

0,8 mg

0,6 mg

0,5 mg

o DASANOVA 50 mg

Cada compr¡mido recubierto cont¡ene:

Dasatin¡b

Lactosa monohidrato

Celulosa microcristalina

Croscarmelosa sódica

H id rox¡pro p¡lcelu losa

Estearato de magnesio

Alcohol polivinílico

Dióxido de titanio

50,0 mg

67 ,5 mg

67,5 mg

8,0 mg

6,0 mg

1,0 mg

3,2 mg

2,O mg e
tu/i zL vi I I6841
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Polietilenglicol

Talco

1,6 mg

L,2 mg

a

DASANOVA 70 mg

Cada comprimido recubierto cont¡ene:

Dasatin¡b

Lactosa monoh¡drato

Celulosa m¡crocr¡stalina

Croscarmelosa sódica

Hidroxipropilcelulosa

Estearato de magnesio

Alcohol poliviníl¡co

Dióxido de titanio

Poliet¡lenEl¡col

Talco

70,0 mg

94,5 mg

94,5 mg

11,2 mg

8,4 mg

1,4 mg

4,5 mg

2,8 mg

2,3 mg

L,7 ñg

a

DASANOVA 100 ms

Cada comprimido recubierto contiene:

Dasatin ¡b

Lactosa monohidrato

Celulosa microcristalina

Croscarmelosa sódica

Hidroxipropilcelu losa

Estearato de magnesio

Alcohol polivinílico

Dióxido de t¡tanio

Po lietilengl¡col

Talco

100 mg

135 mg

135 mg

16 mg

L2 mg

2,0 mg

6,4 mg

4,0 mg

3,2 mg

2,4 mg

ACCIÓN TERAPEUTICA:

AgentÉ Antineoplásico. lnhibidor de la protein qu¡nasa.

Código ATC: 101XE06.

r 0841
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INDICACIONES

DASANOVA está ind¡cado para el tratamiento de pacientes adultos con:

- Leucemia mieloide crónica (LMC) con cromosoma Filadelfia positivo (Ph+) en fase

crónica recién diagnosticada.
- LCM en fase crónica, acelerada o blástica, con resistenc¡a o intolerancia al

trata m¡ento previo, incluido imat¡n¡b.
-Leucemia linfoblástica aguda (LLA) con cromosomas Filadelfia pos¡t¡vo (LLA Ph+) y

LMC linfoblást¡ca, con resistencia o ¡ntolerancia a tratam¡ento prev¡o,

DASANOVA está indicado para el tratamiento de pacientes ped¡átr¡cos con:
- Leucem¡a mieloide crónica (LMC) con cromosoma Filadelfia pos¡t¡vo (Ph+) en fase

crónica recién diagnosticada o Leucemia mieloide crónica (LMC) con cromosoma

Filadelfia positivo (Ph+) en fase crónica res¡stente o intolerante a la terapia previa,

incluyendo imatinib.
- Leucemia linfoblástica aguda (LLA) con cromosomas Filadelf¡a positivo (LLA Ph+)

recién diagnosticada en combinación con quimioterapia.

PROPIEDADES FARMACOTÓGICAs

Mecanismo de acción:
Dasatinib inhibe la actividad de la quinasa BCR-ABL y la familia de quinasas SRC (SRC,

LCK, YES, FYN) junto con un número de otras qu¡nasas oncogénicas seleccionadas,

incluyendo c-KlT, el receptor de quinasas EPHAZ y el receptor PDGFRB. Dasat¡nib es un
potente inh¡b¡dor subnanomolar de la quinasa BCR-ABL con potenc¡a a

concentraciones de 0.6 - 0.8 nanomolares. Se une tanto a la conformación activa

como a la ¡nact¡va de la enzima BCR-ABL.

En estudios publicados ¡n vitro, Dasafinib resultó activo en las líneas de células

leucémicas representando variantes de la enfermedad sensible y res¡stente al imatinib.
Dasatinib pudo superar la res¡stencia al imatinib resultante de una sobreexpresión de

la enzima BCR-ABL, de mutac¡ones de los dominios de la BCR-ABL quinasa, activación

de vías alternativas de señalización incluyendo a la familia de quinasas SRC (LYN, HCK)

y sobreexpresión de genes de res¡stencia a múltiples fármacos. También Dasatin¡b

inhibe la familia de quinasas SRC a concentraciones subnanomolares.
En estud¡os pre clÍnicos publicados rn vivo empleando modelos anímales de leucemia

mieloide crónica, Dasatinib previno la progresión de la LMC a la fase blástica y
prolongó la supervivenc¡a de los ratones portadores de |íneas celulares de LMC

derivadas de pacientes desarrolladas en dist¡ntos lugares, incluyendo el sistema

nervioso central.

FARMACOCI NETICA

Abso¡cíón
Dasat¡nib se absorbe rápidamente luego de la adm¡nistración oral, con

concentrac¡ones máximas en plasma (Cmax) entre 0,5 y 3 horas. Dasat¡n¡b muestra
aumentos en el Area Bajo la Curva (ABC) proporc¡onales a la dosis en el rango deTbsis

(
\
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entre 25 mg a 120 mg/dos veces al día. La v¡da media promedio es de

aproximadamente 5 a 6 horas.

Distribución
Dasat¡nib tienen un volumen de distribuc¡ón aparente de 2.505 litros, lo que sugiere
que el fármaco se distribuye extensamente en el espacio extravascular. A

concentraciones clínicamente relevantes de Dasatinib, la unión a las proteínas

plasmáticas humanas in v¡tro fue de aproximadamente el 96%.

Metabol¡smo
Dasat¡nib es metabolizado en humanos por múlt¡ples enzimas, implicando la

generación de metabolitos. La concentración plasmática y actividad ¡n v¡tro med¡da,

indican que los metabolitos de dasatinib probablemente no desempeñen un papel

importante en la farmacología observada del fármaco. La pr¡nc¡pal enzima responsable

del metabolismo de dasatinib es CYP3A4.

Eliminación
La vida media promedio de Dasat¡nib es de 3 a 5 horas y el clearance oral promedio

aparente es de 363.8 L/h.
Dasatinib y sus metabolitos son mÍnimamente eliminados por or¡na.

Disfunción Hepática y Renal

La Cmax promedio y el ABC normalizado para pacientes sanos tratados con 70 mg de

dasatinib, disminuyó en 47% y 8% en pacientes con disfunción hepática moderada en

comparación con sujetos sanos, respectivamente. Los pacientes con disfunción
hepátíca grave tuvi€ron una disminución en los valores de Cmax normalizados según la

dosis de 43% y en los valores de ABC normalizados según la dosis de 28%, en

comparación con los individuos de control normales.

Dasatinib y sus metabolitos son excretados minimamente a través del riñón.

Población Ped¡átri€a
La farmacocinética de los comprimidos de Dasatinib fue evaluada en pac¡entes

pediátricos con leucem¡a o tumores sólidos recibiendo la formulación oral.
Los datos recolectados de los estudios publicados muestran que Dasatinib es

rápidamente absorbido. El Tma, promedio fue observado entre las 0.5 y las 6 horas y la
vida media promed¡o se encontró €ntre las 2 y las 5 horas en todos los grupos de
niveles de dosis y edad. La farmacocinét¡ca de Dasatin¡b mostró proporcionalidad

entre los aumentos de dosis y los aumentos correspondientes en la exposición a la
droga en pac¡entes pediátricos. No hubo diferencias farmacocinét¡cas signif¡cativas

entre n¡ños y adolescentes. Las medias geométricas de las dosis normalizadas de

Dasatinib para C,,,, ABCto,r) y ABCI-¡ aparentan ser sim¡lares entre niños y

adolescentes a diferentes niveles de dosis.

POSOLOGfA Y FORMA DE ADMINISTRACIÓN

El tratamiento debe ser iniciado por un médico especializado en el d¡agnóstico y

a

tratamiento de los pacientes con leucemia.

6Brt
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Pocientes adultos:
La dosis inicial recomendada para la leucemia mieloide crónica (LMC) es de 100 mg

adm¡nistrado oralmente una vez al día.

La dosis inicial recomendada para leucemia mieloide crónica (LMC) en fase acelerada,

leucemia mieloide crónica (LMC) en fase mieloblástica o l¡nfoblást¡ca, o LLA Ph+ es de

140 mg administrado oralmente una vez al dÍa.

trico Ph+ LMC - ose

La dosificación para niños y adolescentes está basada en su peso corporal (ver Tabla 1).

Dasat¡n¡b se administra una vez al día oralmente y la dosis debe ser recalculada cada 3

meses en base a los cambios en el peso corporal, o más seguido en el caso de ser

necesar¡o. No se recomienda la formulación en comprimidos para pacientes con un

peso menos a 10 Kg. Los aumentos o reducciones de la dosis se recomiendan en base a

las respuestas y tolerabilidad individual de cada paciente. No hay experiencia en el

tratamiento con dasatinib en niños menores de 1 año.

La dosis inicial diar¡a recomendada de Dasatinib comprimidos en pacientes pediátricos

se muestra en la Tabla 1a cont¡nuación:

Dosis de Dasat¡n¡b comprimidos para pacientes con Ph+ LMC o Ph+ LLA

Peso corporol* Dosis Dioria
10 kg hasta menos de 20 kg 40 mg

20 kg hasta menos de 30 kg 60 mg

30 kg hasta menos de 45 kg 70 ñg
a part¡r de 45 kg 100 mg

* No se recomienda el uso de comprimidos en pac¡entes que pesen menos de L0 k8.

Duroción del trdtamiento:
En los estudios clínicos publicados, el tratamiento con dasatinib en: adultos con Ph+

LMC fase crónica, con LMC en fase acelerada o fase mieloblást¡ca o linfoblást¡ca (fase

avanzada), o Ph+ LLA, y los pacientes ped¡átricos con Ph+ LMC en fase crónica, fue
continuada hasta la progresión de la enfermedad o hasta que no pudo ser tolerado por

el paciente. El efecto de una suspensión en el tratamiento en el resultado de la

enfermedad a largo plazo después de haber alcanzado una respuesta citogenética o

molecular [incluyendo respuesta c¡togenética completa, respuesta molecular mayor y

respuesta molecular 4.5] no ha sido investigada.
En estudios clínicos publicados, el tratamiento con dasat¡nib en pacientes pediátricos

con Ph+ LLA se administró de modo continuo conjuntamente con bloques sucesivos de

quimioterapia de médula ósea, con una duración máxima de dos años. En los pacientes

que recib¡eron un trasplante subsecuente de células madre, dasat¡n¡b puede ser

administrado durante un año más post trasplante.
Los aumentos o reducciones de dosis se recomiendan en base a la respuesta del
paciente y su tolerancia.

o

lncremento gradual de la dosls
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En estud¡os clínicos publicados de pac¡entes adultos con LMC y LLA Ph+, se perm¡t¡ó el

incremento gradual de la dosis a 140 mg una vez al día (LMC en fase crón¡ca) o 180 mg

una vez al día (LMC en fase avanzada y LLA Ph+), en pac¡entes que no habían alcanzado

una respuesta hematológica o citogenét¡ca a la dosis inicial recomendada.

Los aumentos de dosis que se detallan a cont¡nuación en la Tabla 2 se recom¡endan en

pac¡entes pediátricos con Ph+ LMC que no alcanzan una respuesta hematológica,

c¡togenética y molecular en los puntos de t¡empo recomendados en el tratam¡ento

corriente.

Tabla 2: Escalado de dosfs para pacientes pediátricos

Dosis Máximo por día
Dosis lnicíol Escalado

40 mg 50 mg

60 mg 70 mg

70 mg 90 mg

100 mg 120 mg

No se recomienda el escalado de dosis en pacientes pediátricos con Ph+ LLA, dado que

Dasatinib en estos pacientes es adm¡nistrado junto con quim¡oterapia

Tabla 3: Ajustes de la Dosis para Neutropenia Y Trombocitopenia en pacientes

adultos

t. lnterrumpir Dasatinib hasta que RAN >

1,0 x 10e/Ly plaquetas > 50 x 10s/L

2. Reanudar el tratamiento con dasatinib a
la dosis inicíal original
3. Si las plaquetas son < 25 x Loe/Ly/ohay
recurrencia de RAN < 0,5 x 10e/L durante > 7

días, repetir el Paso 1y reanudar el

tratamiento con dasat¡nib con una dosis

reducida de 80 mg una vez al día para el

segundo episodio. Para el tercer episodio,
reducir adic¡onalmente la dos¡s a 50 mg una

vez al día (para pacientes rec¡entemente
diagnosticados) o ¡nterrump¡r dasat¡nib
(para pac¡entes con resistencia o t/

RAN*<0,5x10e/L
Y/o
Plaquetas < 50x
tos lL

LMC en Fase

Crónica
(dosis inic¡al de
100 mg una vez

al día )

Aiustes de ld dosis pora reacciones odversas

Mielosupresión: En estudios clínicos publicados, se controló la m¡elosupres¡ón

mediante la interrupción o reducción de la dosis o la discontinuación del estudio de la

terapia. Las transfus¡ones de plaquetas y de glóbulos roios fueron utilizadas como

tratamiento apropiado. Se ha usado el factor de crecimiento hematopoyét¡co en

pacientes con mielosupresión resistente.

Las normas para las modificaciones de la dosis están resumidas en la Tabla 3.

\
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¡ntolerancia a tratamiento previo,

incluyendo imatinib).

LMC en Fase

Acelerada,
LMC en Fase

Blástica y LtA
Ph+

(dosis inicial de
140 mg una vez

al día)

RAN*<0,5x10s/L
Y/o
Plaquetas < 10 x

LOs lL

1. Comprobar si la c¡topenia está

relac¡onada con la leucemia (aspiración o

biopsia de médula)
2. S¡ la c¡topenia no está relacionada con la

leucemia, interrumpir el tratamiento con

dasat¡n¡b hasta que RAN > 1,0 x 10s/L y

plaquetas > 20 x 10e/L y reanudar el

tratamiento a la dosis inicial original.
3. Si hay recurrenc¡a de citopenia, repetir el

Paso 1y reanudar el tratamiento con

Dasatinib a una dosis reducida de 100 mg

una vez al día (segundo episodio) u 80 mg

una vez al dÍa (tercer episodio).
4. Si la c¡topenia está relacionado con la

leucemia, considere un incremento gradual

de la dosis hasta L80 mg una vez al día.

t
tRAN: Recuento obsoluto de neutróÍ¡los

Tabla 4: Alustes de la Dosis para Neutropen¡a Y Trombocitopenia en pac¡entes

pediátricos con Ph+ LMC en fase crónica

a

1- Si la citopen¡a persiste por más de 3 semanas,

controlar si la citopenia está relacionada con la

leucemia (aspirado o biopsia de médula ósea)

2- Si la citopenia no está relacionada con la

leucemia, suspender el tratamiento hasta que el

RAN > 1.0 x 1OslL y las plaquetas > 75 xTOe/Ly

reanudar a la dosis inicial original o a una dosis

reducida.
3- Si Ia c¡topenia vuelve a producirse, repet¡r el

aspirado/biopsia de médula ósea y reanudar el

tratam¡ento a una dosis reducida.

70 ñg

100 mg

* No hay disponibles comprimidos para dosis menorés a 20 mg

Para pacientes pediátricos con Ph+ LMC en fase r:rónica, s¡ la neutropen¡a de Grado > 3

o la tromboc¡topenia vuelve a producirse durante la respuesta hematoló8ica completa,

debe interrumpirse el tratamiento con dasatinib, y puede ser nuevamente cont¡nuado

Dqsis máxima por día
Dosis

inicial
original

Primer nivel
de reducción

de la dosis

20 mg

50 mg 40 mE 20 mg

60 mg 50 mg

80 mg 70 mg

a una dos¡s reducida. Las reducciones de dosis temporarias para grados ¡n medios de

Segundo nivel
de reducción

de la dosis

40 mg

Nir rl - I\4\ 16841
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citopen¡a y de respuesta a la enfermedad deben ser implementadas de acuerdo a las

necesidades.
Para pac¡entes pediátricos con Ph+ LLA no se recom¡endan modificaciones de dosis en

casos de toxicidades hematológicas de Grado 1a 4. Si la neutropen¡a y/o la

trombocitopen¡a generan una demora en el siguiente bloque de tratam¡ento por más

de 14 días, se debe interrumpir dasatinib y reiniciar al mismo nivel de dosis cuando se

inicia el s¡8u¡ente bloque de tratamiento. Si la neutropen¡a Y/o la tromboc¡topenia

pers¡sten y el sigu¡ente bloque de tratamiento se demora otros 7 días, se deberá llevar

a cabo un estudio de la médula ósea para evaluar la celularidad y el porcentaje de

blastos. Si la celularidad de la médula ósea es < 10% el tratamiento con dasatin¡b debe

ser interrumpido hasta que RAN > 500/[L (0.5 x 10'g/L) en cuyo momento el

tratam¡ento puede ser reiniciado a dosis completa. Si la celularidad de la médula ósea

es > 10% puede considerarse la reanudación del tratam¡ento'

Derrame pleural
Si se d¡agnostica un derrame pleural, interrumpir dasatinib hasta que el paciente este

as¡ntomático o haya retornado al estado basal. Si el episodio no melora dentro de una

semana aprox¡mada mente, considerar el uso de d¡urét¡cos, corticoides o ambos

administrados concom¡tantemente. Luego de la resolución del primer episodio,

considerar la re de dasatinib al mismo nivel de dosis. Luego de la resolución de otro

episodio posterior, reanudar dasat¡n¡b con un nivel de reducción de dosis' Luego de la

resolución de un episodio severo (Grado 3 ó 4), el tratamiento puede reestablecerse

adecuadamente con una reducción de dosis de acuerdo a la severidad inicial del

cuadro. /-
(

\

a

Reacciones adversas no-hematológicas
Si se desarrolla una reacc¡ón adversa no hematológica moderada, de Grado 2, con el

uso de Dasatinib, se debe suspender el tratamiento hasta que se haya resuelto o

retornado al nivel basal. Se debe reiniciar con la misma dosis si es el primer ep¡sod¡o, y

si es una reacción adversa recurrente la dosis debe reducirse. Si se produce una

reacción adversa no hematológ¡ca de Grado 3 o 4 con dasatinib, el tratam¡ento debe

ser suspendido hasta que la reacción adversa se haya resuelto. Después de ello el

tratamiento puede ser reiniciado tal como sea adecuado a una dosis reducida,

dependiendo de la severidad inic¡al de la reacción adversa. Para pacientes con LMC en

fase crónica que recibieron 100 mg una vez al día, la reducción de la dosis a 80 mg una

vez por día con reducción poster¡or a 50 mg una vez por dÍa, se recomienda de ser

necesario. Para pacientes con fase avanzada de LMC o LLA Ph+ que recibieron 140 mg

una vez al día, la reducción de la dosis a 100 mg una vez al día con posterior reducción

de 100 mg una vez al día a 50 mg una vez al día, se recomienda, de ser necesario. En

pacientes pediátricos con LMC en fase crónica que presenten reacciones adversas no

hematológicas, debe seguirse la reducción de la dosis recomendada para reacciones

adversas hematológicas que se describen más arriba. En pacientes ped¡átricos con LLA

Ph+ con reacciones adversas no hematológicas, en caso de ser necesario, debe

seguirse un nivel de reducción de dosis, de acuerdo a las recomendaciones de

reducción de la dosis para reacciones adversas hematológ¡cas que se describen más

arriba.

iy'ra ri :i.,1ni
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Reducción de la dosis para el uso concom¡tante con inhibidores potentes del CYP3A4

Debe controlarse uso concomitante de los inhibidores potentes del CYP3A4 y el juSo

de pomelo con dasatinib. De ser posible, se deberá selecc¡onar una medicación

concomitante alternat¡va con ninguno o mínimo potencial de inhibición enzimática. Si

dasat¡nib debe ser administrado con un inhibidor potente de CYP3A4, considerar una

reducción de la dosis de:
-40 mg d¡arios para pac¡entes tomando dasatinib comprimidos 140 mg diarios.

-20 mg d¡ar¡os para pac¡entes tomando dasatinib comprimidos 100 mg d¡arios.

-20 mg diarios para pacientes tomando dasatinib comprimidos 70 mg diarios.

Para pac¡entes tomando dasatinib 60 mg o 40 mg diarios, conslderar interrumpir la

dosis de dasatinib hasta que se discontinúe el inhibidor de CYP3A4. Permitir un

período de depuración de aproximadamente l semana después de que el inhib¡dor sea

suspendido antes de reiniciar el tratamiento con dasatinib.

Si dasatin¡b no es tolerado después de la reducción de la dos¡s, o bien discontinuar el

inhibidor potente de CYP3A4 o interrump¡r dasatin¡b hasta que el inhibidor sea

discontinuado. Permitir un período de depuración de aproximadamente 1 semana

después de que el inh¡b¡dor sea suspendido antes de aumentar Ia dosis de dasatinib.

Poblac esoeciales

Pac¡entes de edad avanzada
No se han observado diferencias farmacocinÉticas clínicamente relevantes

relacionadas con la edad en estos pacientes. No es necesaria ninguna recomendación

de dosis específica en los pac¡entes de edad avanzada.

lnsuf¡c¡en€¡a hepática
Pacientes con insuficiencia hepática leve, moderada o grave pueden recibir la dosis de

inic¡o recomendada. Sin embargo, dasatinib debe ut¡lizarse con precaución en

pacientes con insuficiencia hepática.

lnsuficiencia renal
No se han realizado ensayos clínicos con dasatínib en pacientes con función renal

reducida. Como el aclaramiento renal de dasatinib y sus metabolitos representa <4%,

en pacientes con insuficiencia renal no se espera una disminución del aclaramiento

corporal total.

Forma de administración
Dasatinib debe administrarse oralmente.
No se deben partir, mast¡car o triturar los comprimidos recubiertos con el fin de

mantener la consistencia de la dosis y min¡m¡zar el riesgo de una exposición dérmica.

Los comprimidos deben tragarse enteros. No deben dispersar§e en agua dado que la

exposición en pac¡entes recibiendo una tabla d¡suelta es menor que en aquellos que

tragan un comprimido entero. Puede tomarse con o sin alimentos, ya sea en la
mañana o en Ia noche. No debe tomarse con jugo de pomelo'

a
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CONTRAINDICACIONES
Dasanova está contraind¡cado en pacientes con h¡persensibilidad a dasatinib o a

cualquiera de los excipientes de la fórmula.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

lnteracc¡ones clínicas f elevantes
Dasatinib es un sustrato y un inhib¡dor del citocromo P450 CYP3A4, por lo tanto es

posible la ¡nteracc¡ón cuando es adm¡n¡strado concomita ntemente con otros
productos medicinales que son metabolizados pr¡mar¡amente o que actúan

modulando la actividad del CYP3A4.

El uso concomitante de dasatinib y productos medicinales o sustancias que

potencialmente inhiben el CYP3AS (por ejemplo ketoconazol, itraconazol, er¡trom¡cina,

claritromicina, ritonavir, tel¡tromicina, jugo de pomelo) pueden aumentar la exposic¡ón

a dasatinib. Es por ello que en pacientes recibiendo dasatin¡b, no está recomendada la

coad m¡nistración de un ¡nhib¡dor potente del CYP3A4.

El uso concom¡tante de dasatin¡b y productos medicinales que inducen el CYP3A4 (por

ejemplo dexametasona, fenitoína, carbamazepina, rifampicina, fenobarbital o

preparac¡ones que contienen Hypericum perforotum, tamb¡én conocida como la
Hierba de San Juan) pueden reducir sustanc¡almente la exposición a dasat¡n¡b,

aumentando la probabilidad de riesgo de falla terapéutica. Por lo tanto, en pacientes

que reciben dasat¡nib, deberá seleccionarse la coadm inistración de productos médicos

alternativos con menor potencial para la inducción del CYP3A4.

EI uso concomitante de dasatinib y sustratos del CYP3A4 puede aumentar la expos¡ción

del sustrato de CYP3A4. Por ello se requ¡ere precaución cuando dasatinib es co-

administrado con sustratos del CYP3A4 de rango terapéutico estrecho, tales como

astemizol, terfenadina, c¡saprida, pimozida, quin¡d¡na, bepridil o alcaloides ergóticos
(ergotamina, d ¡h ¡d roe rgota m in a ).

El uso concomitante de dasatinib y un antagonista de h¡stamina-2 (Hz) (por ejemplo

famot¡d¡na), inhibidores de la bomba de protones como el omeprazol, o hidróxido de

aluminio/hidróxido de magnesio pueden reducir la exposición a dasatinib. Por lo tanto
los antagon¡stas H2 y los inhibidores de la bomba de protones no están recomendados
y los productos hidróxido de alu minio/hidróxido de magnesio deben ser administrados
hasta 2 horas antes de o 2 horas después de Ia admin¡stración de dasatinib.

Poblac¡ones especioles
Los pacientes con insuf¡ciencia hepática leve, moderada o severa pueden recibir la

dosis in¡cial recomendada, No obstante se recomienda precaución cuando se

administra dasatinib a pacientes con insuficiencia hepática.

Reacciones adve¡sas imPortantes

Mielosupresión
El tratamiento con dasatiníb está asociado a trombocitopenia, neutropenia y anem¡a.

Su frecuencia es mayor y más temprana en pac¡entes con LMC en fase avanzada o LLA

a

Ph+ que en los pacientes con LMC en fase crónica. En pacientes adultos con L

fase avanzada o LLA Ph+ tratados con dasat¡nib en monoterap¡a, deben llevarse

NiP 2I

MC

L
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recuentos sanguíneos semanales durante los primeros 2 meses, y luego

mensualmente, o según el criterio clínico. En pacientes adultos y ped¡átr¡cos con LMC

en fase crónica, deben llevarse a cabo recuentos sanguíneos completos cada 2

semanas durante 12 semanas, luego de eso cada 3 meses o tal como se indique
clín¡camente. La mielosupres¡ón generalmente fue reversible y habitualmente

manejada suspendiendo dasat¡n¡b temporalmente o reduciendo la dosis. En pacientes

pediátricos con LLA Ph+ tratados con dasatinib en combinación con quimioterapia, el

recuento completo de células sanguíneas debe realizarse previamente al inicio de cada

bloque de quim¡oterapia y de acuerdo a las ind¡caciones clínicas. Durante los bloques

de consolidación de la qu¡m¡oterapia, el recuento completo de células sanguíneas debe

realizarse cada 2 días hasta la recuperación.

Eventos Relacionados con Sangrado
En estudios clínicos publicados, además de causar tromboc¡topen¡a en su¡etos

humanos, dasatinib afectó reversiblemente la activac¡ón plaquetaria in vitro. En todos
los estudios clÍnicos, ocurrieron hemorragias graves en el sistema nerv¡oso central
(SCN), incluso algunas fatales, en < Lo/o de los pac¡entes que recibieron Dasatinib. Se

presentó hemorrag¡a gastrointest¡nal grave, incluso algunas fatales, en el 4% de los

pacientes y generalmente requ¡r¡eron interrumpir el tratam¡ento y transfusiones.

Otros casos de hemorragia grave ocurrieron en el 2o/o de los pacientes. La mayoría de

los eventos de sangrado estuvieron asociados con trombocitopenia grave (Grado 3 ó

41.

Se debe tener precaución con los pacientes que rec¡ben medicamentos que inhiben la

función plaquetaria o anticoagulantes.

Retención de Líquido
Dasat¡n¡b se asocia con la retenc¡ón de líquido. En los ensayos clínicos publicados, se

informó retención de líquidos grave incluyendo efusión pleural y pericárdica grave.

También se ¡nformaron casos de ascitis grado 3 o 4 y edema generalizado y edema
pulmonar grave.

Los pacientes que desarrollan síntomas sugestivos de derrame pleural como disnea o

tos seca deben ser evaluados mediante radiografía de tórax. El derrame pleural Grado

3 o 4 puede requer¡r toracocentes¡s y terapia de oxígeno. Los eventos de retención de

líquidos generalmente se manejaron con medidas de atención complementaria que

incluyen d¡urét¡cos o tratam¡entos cortos con esteroides. Los pac¡entes de 65 años o

más son más suscept¡bles que los pacíentes jóvenes a sufrir efusíón pleural, disnea, tos

efusión pericárdica y falla cardíaca congestiva, por lo tanto deben ser monitoreados de

cerca.

a

lÉ/ll1

Hipertensión pulmonar arterial (HPA)

En reportes post comercia lización publicados, la HPA ha sido reportada en asociación

con el tratamiento de dasat¡n¡b. En estos casos, la HPA fue reportada luego del inicio
de la terapia, incluyendo después de un año de tratam¡ento o más.

Los pacientes deberían ser evaluados por s¡gnos y síntomas de enfermedad
cardiopulmonar subyacente antes de inic¡ar la terapia con dasatinib. Un

ecocardiograma debería ser realizado al inic¡o del tratamiento en cada pacíenF que

présenta síntomas de enfermedad cardíaca o pac¡entes con factores de riesg\ Para

\
nt
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enfermedades cardÍaca o pulmonar. Pacientes que desarrollan disnea y fatiga luego del

comienzo de la terapia, deben ser evaluados para et¡ologías comunes como derrame
pleural, edema pulmonar, anemia o infiltración pulmonar. Teniendo en cuenta las

recomendaciones para manejo de las Reacciones Adversas no hematológicas, la dosis

de dasat¡n¡b debería ser reducida o interrumpida. S¡ no se encuentra explicación, y no

hay mejora durante la ¡nterrupción o disminución de la dosis, se debe reevaluar el

d¡agnóstico de HPA. Si se confirma el diagnóst¡co de HPA, el dasatinib debe ser

discontinuado perma n ente mente.

Reacciones adversas cardíacas
Los pac¡entes con factores de riesgo (por ej.: hipertensión, hiperlipidemias, diabetes) o

con h¡stor¡al de enfermedad cardíaca (por ej.: intervención percutánea coronaria
previa, enfermedad arter¡al coronaria documentada) deben ser mon¡toreados
cuidadosamente para detectar signos o síntomas correspond ientes a disfunción
cardíaca, tales como dolor de pecho, agitac¡ón y diaforesis.

Si alguno de estos síntomas y signos se presentan, el médico debe interrumpir
inmed¡atamente la administración de dasatinib y considerar la necesidad de una

alternat¡va para el tratamiento específ¡co de la LMC. Después de la desaparición de los

síntomas, se debe realizar una evaluación funcional antes de reiniciar la terap¡a. La

terapia con dasat¡nib debe reiniciarse a la dos¡s ¡nicial en caso de eventos

suaves/moderados (< grado 2); y se debe reinic¡ar con una dosis menor en caso de

eventos severos (> grado 3).

Los pacientes que continúan el tratamiento deber ser mon¡toreados de cerca

per¡ódicamente.

Reactivación de la hepatitis B

Se produjo la reactivación de la hepat¡t¡s B en pacientes que son portadores crónicos

del virus cuando estos pacientes recibieron inhibidores de la BCR-ABL tirosin quinasa.

Algunos casos resultaron en insuficiencia hepática aguda o hepatitis fulm¡nante que

condujo a trasplante hepático o a un desenlace fatal.
Los pacientes deben ser monitoreados acerca de infección con HBV antes de inic¡ar el

tratámiento con dasatinib. Aquellos pacientes que presenten serología pos¡tiva para

hepatit¡s B (incluyendo aquellos con la enfermedad activa) y pacientes que den

a

pos¡tivo el test para ¡nfección por HBV durante el tratam¡ento, d

a

sultare berá n

viil 16841

Prolongación del lntervalo qf
Los datos ¡n vitro sugieren que dasatinib tiene el potencial de prolongar la

repolarizac¡ón ventricular cardíaca (intervalo QT).

Dasatinib debe admin¡strarse con precaución a pacientes que presentan o pueden

desarrollar una prolongación del intervalo QT. Esto incluye a pacientes con

hipocalemia o hipomagnesem¡a, pac¡entes con síndrome congén¡to de prolongación

del intervalo qT, pacientes que toman medicamentos antiarrítm¡cos o cualqu¡er otro
med¡camento que pueda prolongar el intervalo QT y pacientes en terapia acumulativa

con altas dosis de antraciclinas.
La hipocalemia e hipomagnesemia deben corregirse antes de comenzar una terapia

con dasat¡nib.

IF-2019-21423916-APN-DGA#ANMAT

Página 118 de 264



o

expertos en enfermedades hepát¡cas y en el tratamiento de hepat¡tis B antes de iniciar

el tratam¡ento. Aquellos portadores de HBV que requ¡eran tratam¡ento con dasatinib

deberán ser estrechamente monitoreados por s¡8nos y síntomas de infección activa

por HBV a lo largo de toda la terapia y por varios meses después de la final¡zación de la

misma.

Efectos en el crecimiento y desarrollo en los pac¡entes pediátricos

En los estudios clínicos pediátricos publícados de dasat¡n¡b en los pac¡entes pediátricos

con LMC-Ph+ en fase crón¡ca, res¡stentes/intolerantes a imat¡n¡b, y en aquellos

pacientes pediátricos con LMC-Ph+ en fase crónica sin tratamiento previo, y después

de al menos 2 años de tratam¡ento, los eventos adversos relacionados con el

tratamiento asociados con el crecimiento y desarrollo del hueso fueron reportados en

6 pac¡entes (4.6%) uno de los cuales fue severo en intensidad (Retraso en el

crecim¡ento de Grado 3). Estos 6 casos ¡ncluyeron fusión epifisaria retardada,

osteopen¡a, retraso en el crec¡miento y g¡necomast¡a. Estos resultados son difíciles de

interpretar en el contexto de enfermedades crónicas como la LMC y requieren un

seguimiento a largo plazo.

En los estudios clínicos pediátricos publicados de dasat¡nib en combinación con
quimioterapia en pacientes ped¡átricos con LLA PH* de reciente diagnóstico después

de un máximo de 2 años de tratamiento, los eventos adversos relac¡onados al

tratam¡ento asociados con crec¡miento y desarrollo del hueso fueron reportados en 1

pac¡ente (0.6%) y fue osteopen¡a de Grado 1.

Fármacos que pueden aumentar las concentraciones plasmát¡cas de dasatinib
Estudios in Vitro publicados indican que Dasatinib es un sustrato de la enzima CYP3A4.

El uso concom¡tante de dasat¡n¡b y los fármacos que inhiben CYP3A4 (Ketoconazol,

Itraconazol, Er¡tromicina, Claritromicina, Ritonavir, Telitromicina) y el jugo de pomelo,
pueden aumentar la exposición a dasatinib. Por ello, en los pacientes en tratam¡ento
con Dasatinib, la co-administración de ¡nhibidores del CYP3A4 no se recomienda.
A concentrac¡ones clínicamente relevantes, la unión del dasatin¡b a las proteínas

plasmáticas es de aproximadamente 96%, basado en resultados in vitro publicados.

No hay estud¡os disponibles sobre la interacción de dasat¡n¡b con otros medicamentos
que se unen altamente a las proteínas del plasma. Por lo que el potencial

desplazamiento y su relevanc¡a clínica se desconocen.

Fármacos que pueden d¡sm¡nuir las concentraciones plasmát¡cas de dasatinib
Los fármacos que inducen la actividad del CYP3A4 (por ei.: dexametasona, fenitoína,
carbamazepina, fenobarbital, o preparaciones que contienen la Hierba de san J

o

T

¡ /ii8.+ I

Lactosa
Este medicamento cont¡ene lactosa (ver composición cuali-cuantitat¡va). Los pacientes

con problemas hereditarios de ¡ntolerancia a la galactosa, de insuficiencia de lactasa

de LAPP, o problemas de mala absorción de glucosa o galactosa no deben tomar este

medicamento.

INTERACCIONES CON OTROS TARMACOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION

t!
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pueden también aumentar el metabol¡smo y disminuir las concentraciones plasmáticas

de dasatinib.
Por ello no se recomienda el uso concomitante de inductores del CYP3A4 y dasatinib.

En pacientes en los cuales están indicados rifampicina u otros ¡nductores de CYP3A4,

deberán utilizarse otros med¡camentos con menor potencial de inducción enz¡mát¡ca.

Se permite el uso concomitante de dexametasona, un inductor déb¡l de CYP3A4, con

dasatinib. La disminución prev¡sta en el ABC para dasat¡nib es de aproximadamente el

25% con el uso concomitante de dexametasona, lo cual no sería clínicamente

significativa.

Antiácidos
Los datos no clínicos publicados demuestran que la solubilidad de dasatinib depende

del pH.

Cuando los antiácidos se admin¡stran 2 horas antes de la dosis de dasat¡nib, no se

observan camb¡os relevantes en la concentración. Por ello, los antiácidos pueden ser

administrados 2 horas antes o 2 horas después de la administración de Dasatinib.

Fármacos cuyas concentraciones plasmáticas pueden ser alteradas por dasatinib

El uso concomitante de dasatinib y los sustratos del CYP3A4 pueden aumentar la

exposición al mismo.
Por lo tanto, los sustratos de CYP3A4 que t¡enen un índice terapéut¡co estrecho como

astemizol, terfenadina, cisaprida, pimozida, qu¡nid¡na, bepridil, o alcaloides ergót¡cos

(ergotamina, d¡h¡droergotamina) deben ser admin¡strados con cuidado en pac¡entes

que reciben Dasatin¡b.

Los datos in vitro indican un posible riego de interacc¡ón con sustratos del CYP2C8

como las glitazonas.

Población pediátrica

Los estudios de interacción fueron realizados exclusivamente en adultos.

FERTITIDAD, EMBARAZO Y TACTANCIA

Mujeres con capacidad reproductiva/ant¡concepción en varones y mujeres

Tanto los varones sexualmente act¡vos como las mujeres con capacidad reproductiva

emplear métodos efectivos de anticoncepción durante el tratamiento.

a

Embarazo
Resultados basados en experiencia en humanos, hacen suponer que dasatinib puede

causar malformaciones congén¡tas incluyendo defectos del tubo neural, Y¡pfectos

,(

Antagonistas Histam¡no-2/lnhibidores de la Bomba de Protones

La supresión a largo plazo de la secreción de ácido gástrico por antagonistas H2 o

inh¡b¡dores de la bomba de protones (por ej. Famot¡d¡na y omeprazol) probablemente

reduzca la exposición a Dasatinib.

Se debe considerar el uso de antiácidos en lugar de los antagonistas H2 o ¡nh¡b¡dores

de la bomba de protones, en pacientes que reciben tratamiento con Dasatinib.

t

N
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farmacológicos nocivos para el feto, cuando se administra durante el embarazo.

Estudios en an¡males mostraron toxicidad reproduct¡va.
DASANOVA no debe ser utilizado durante el embarazo excepto que la condición clínica

de la mujer requiera del tratamiento con dasatinib. s¡ DASANOVA es utilizado durante
el embarazo, la paciente debe ser informada del riesgo potenc¡al para el feto.

Lactancia
Hay información insufic¡ente o lim¡tada sobre la excreción de dasatinib en la leche

humana o animal.
Los datos fisicoquímicos y farmacodinám¡cos/tox¡cológicos disponibles se refieren a

excreción en la leche materna y por lo tanto los riesgos para el lactante no deben

exclu irse.

La lactanc¡a debe interrumpirse durante el tratam¡ento con dasatinib.

EFECTOS EN LA CAPACIDAD DE CONDUCIR Y OPERAR MAQUINARIAS
DASANOVA t¡ene una mín¡ma influencia en la capacidad de conducir y operar
maquinarias. Los pac¡entes deben ser advertidos de que pueden experimentar
reacciones adversas tales como mareos o visión borrosa durante el tratamiento con
dasatinib. Por lo tanto se recomienda precaución al conducir u operar maquinar¡as.

REACCIONES ADVERSAS

Resumen de Reacciones Adversas
Las s¡gu¡entes reecc¡ones Adversas, excluyendo anormalidades de laboratorio, fueron
reportadas en pacientes en estudios clínicos y en la experiencia post comercial¡zac¡ón
publicados. Estas reacciones son presentadas por Sistema de Clasificación de Órganos
y por frecuencia. Las frecuencias son definidas como; muy común (>ULOI; común
(>1/100 a < L/7O); poco común l>\h.}OO a < Ll].OAl; roro (¿I/LO.OOO a < 1/1.000);
desconocida no puede ser est¡mada a partir de los datos disponibles de post

co m e rc ia lizació n ).
Dentro de cada grupo de frecuencia, las reacciones adversas se presentan en orden de
gravedad decreciente.

Tabla general de reacciones adversasa
lnfecciones e infestaciones
Muy Común lnfección (incluyendo bacteriana, v¡ral, fúngica no específica)

Común Neumonía (incluyendo bacteriana, víral o fÚngica) , infecciones del

tracto respiratorio superior/inflamación, infección por herpes virus
(incluyendo citomegalovirus - CMV), enterocolitis anfecciosa, sepsis

(incluyendo casos poco comunes de desenlace fatal)

Desconocido React¡vac¡ón del virus de la Hepatitis B

Trastornos sanguíneos del sistema linfático
Muy común Mielosupresión (incluyendo anemia, neutropenia, trombocitopenia)
Común Neutropenia febril
Poco común linfoadenopatía, linfopenia
Raro Aplasia medular de células rojas

Desórdenes del sistema inmune
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Hipersensibil¡dad (incluyendo eritema nodoso)Poco común
shock a nafilácticoRaro

Trastornos endócrinos
Poco común H¡potiro¡d¡smo

Hipertiroidismo, tiro¡dit¡sRaro

Trastornos metaból¡cos y de la nutr¡c¡ón
Trastornos del a petito*', hiperuricemiaComú n

5índrome de lisis tumoral,
h ipe rco lesterole m ia

deshidratación, hipoalbuminem¡a,Poco Común

Diabetes mellitusRaro

Trastornos psiquiátricos
Depresión, insomn¡oComún
Ansiedad, estado de confusión, lab¡lidad afectiva, disminución de la
libido,

Poco Común

Dolor de cabezaMuy común
Neuropatía (incluyendo neuropatía periférica), mareos, disgues¡a,

somnolencia.
Com ún

Sangrados SNC*b,

equilibrio
síncope, temblores, amnes¡a, trastornos delPoco Común

Accidente cere brova scu la r, ataque isquémico trans¡torio, convulsión,

neuritis ópt¡ca, parál¡sis del nervio Vll, demencia, atax¡a.
Raro

Común Desórdenes visuales (incluyendo molestias visuales, visión borrosa,

reducción de la agudeza visual), sequ edad de ojo.

lncapacidad visual, conjuntivitis, fotofobia, aumen to del lagr¡meoPoco Común

Trastornos del oído Y laberinto
Com ún

Disminución de la audición, vérti o

Trastornos cardíacos
Falla cardíaca congestiva/disfu nción cardíaca ", efusión pericárdica',

arritm¡a (incluyendo taquicardia), palpitac¡ones.
Común

Poco común lnfarto de miocardio(incluyendo desenlace fatal), prolongación del

¡ntervalo QT en el electroca rdiogra ma, pericardit¡s, arritm¡a

ventricular (incluyendo taquicardia ventricular), angina de pecho,

cardiomegalia

Raro Cor pulmonale, miocarditis, síndrome agudo coronario¡ paro

cardíaco, prolongación del electrocardiograma PR, enfermedad de

las arter¡as coronarias, pleu rocarditis

Desconocido Fibrilación átrial/ aleteo atrial
Trastornos vasculares
Muy común Hemorragia'd

Hipertensión, sofocosComú n

Hipotensión, tromboflebitis, trombosisPoco común
Trombosis de las venas profundas, embolismo, livedo reticularisRaro

Trastornos res ratorios, torácicos y med¡astinicos

Trastornos del Sistema nervioso

Trastornos oculares

Tin¡tus

Poco común

l\,;;
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Efusión pleu ral, disneaM uy común
Edema pulmonar, hipertens¡ón
neumonitis, tos

pulmonar, infiltrac¡ón pulmonar,Común

Hipertensión pulmonar arterial, broncoespasmo, asmaPoco común
Embolismo pulmonar, Síndrome de distress respirator¡o agudoRaro

Desconocido Enfermedad pulmonar interst¡cial
Trestornos gastrointestinales

Diarrea, vómitos, nauseas¡ dolor abdominalMuy común
Común Sangrados gastrointestinal, colitis (incluyendo colitis neutropénica),

gastrit¡s, inflamación de la mucosa (incluyendo

mucos¡t¡s/estomat¡t¡s), dispepsia, distensión abdominal,
const¡pac¡ón, desórdenes del tejido bucal b lando

Poco común Pancreat¡t¡s (incluyendo pancreatitis aguda), úlcera gastrointestinal

superior, esofaguitis, ascitis, fisura anal, disfagia, reflujo
gastroesofágico.

Gastroenteropatía con pérdida de proteína, íleo, fístula a nal

Hemorragia ga st ro inte st¡na I fatalDesconoc¡do

Trastornos hepatobiliares
Poco Común Hepatitis, colecist¡t¡s, colestasis

Trastornos cutáneos y subcutáneos
Muy común Rash cutáneoe

Alopecia, dermat¡tis (incluido eczema), prurito, acné, sequedad de
piel, urticaria, hiperh id rosis.

Com ún

Dermatosis neutrofílica, fotosensibilidad, desórdenes en la

pigmentación, pan¡cul¡t¡s, úlcera de la piel, condición bullosa,

desórdenes de uñas, síndrome eritrod¡sestesia palmar-plantar,

trastornos en el pelo.

Poco común

Raro vasculit¡s leucocitoclástica, fibrosis de piel

Síndrome de Steven JohnsonrDesconocido

Trastornos del músculo esquelét¡co y del tej¡do conectivo
Muy común Dolor músculo esquelét¡co

Artralgia, mialgia, debilidad muscular, rigidez músculo esquelética,
espasmo muscular

Común

Rabdomiól¡sis, osteonecrosis, inflamación muscular, tend¡nitis,
artrit¡s

Poco común

Retraso en la fusión epifisariae, retraso en el crecimientosRaro

Trastolnos renales y urinarios
lnsuficiencia renal
proteinu ria

(incluyendo falla renal), frecuencia urinaria,Poco comú n

Desconocido Síndrome nefrót¡co
Embarazo, puerperio y condiciones perinatales

Raro Aborto
Tfastofnos del sistema reproductivo y mamarlo

Ginecomastia, menstruación irregu la rPoco común
Trastornos generales y en el lugar de la administración

Retención de líquidosh, fatiga, pirex¡a, edema superficial i,Muy común

/
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Común Astenia, dolor, dolor de pecho, edema gene ralizadd, escalofríos,

Poco común Malestar, otros edemas su perficialesk

Raro Trastorno de la marcha

Invest¡gaciones

Comú n Pérdida de peso, aumento de peso.

Poco común Aumento en sangre de la Creat¡nina fosfoquinasa, aumento de la

gamma Glutamil transferasa

Relacionadas al proced¡m¡ento, sobredosis y heridas

Común Contusión.

t

-''lncluye 
disminución del apetito, saciedad temprana, aumento del apet¡to

b lncluye hemorragia del sistema nerv¡oso central, hematoma cerebral, hemorragia
cerebral, hematoma extradural, hemorragia ¡ntracraneal, shock hemorrágico,
hemorragia subaracno¡dea, hematoma subdural y hemorragia subdural.
c lncluye aumento del péptido cerebral natriurético, disfunción ventricular, disfunción

del ventrículo ¡zquierdo, disfunción del ventrículo derecho, falla cardíaca, falla

cardíaca aguda, falla cardíaca crónica, falla cardíaca congestiva, card¡omiopatía,

cardiomiopatia congest¡va, disfunción diastólica, disminución de la fracción de

eyección y falla ventricular, falla ventricular izquierda, falla ventricular derecha e
hipocinesia ventricu la r.
d Excluye sangrado gastrointest¡nal y sangrado de SNC, se encuentran descriptos en los

sistemas de órganos respectivos.
e lncluye erupción medicamentosa, eritema, eritema multiforme. er¡trosis, rash

exfoliativo, er¡tema generalizado, erupción genital, erupcíón cal¡ente, m¡lia, miliaria,
psoriasis pustular, rash, rash er¡tematoso, rash folicular, rash generalizado, rash

macular, rash maculo-papuiar, rash papular, rash prurít¡co, rash pustular, rash

vesicular, exfoliación cutánea, irritac¡ón de la piel, erupción tóxica en la p¡el, urticar¡a

vesiculosa y rash vascu lít¡co.
r Los casos individuales de Síndrome de Steven Johnson fueron reportados en el

período posterior a la comercialización. No puede determinarse s¡ esas reacciones

adversas mucocutáneas estuvieron directamente relacionadas a dasatinib o a los

med¡camentos concomitantes.
I En los estudios pediátricos la frecuenc¡a fue informada como "Común".
h Edema grav¡tacional, edema localizado, edema periférico.
iEdema de conjuntiva, edema ocular, ojo hinchado, edema de párpado, edema facial,

edema labial, edema macular, edema de boca, edema orb¡tal, edema periorbital,

rostro h inchado.
j sobrecarga de líquidos, retención de líquidos, edema gastrointest¡nal, edema
generalizado, hinchazón periférica, edema, edema debido a enfermedad cardíaca,

efusión perinéfrica, edema post procedim¡ento, edema visceral.
k Hinchazón genital, edema en el sitio de ¡ncisión, edema genital, edema peneano,

hinchazón peneana, edema escrotal, hinchazón de la piel, hinchazón testicular,

hinchazón vulvovaginal.

SOBREDOSIS

Debido a que dasatinib está asociado a la m¡elosupresión severa, los pacientes q

ingieran más de la dosificación recomendada deben supervisarse de cerca por

o

K
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presentan mielosupresión y se les debe proporcionar el tratamiento complementario

adecuado.

Ante la eventualidad de una sobredosificacíón concurrir al Hosp¡tal más cercano o

comunicarse con los Centros de Toxicología:
Hospital de Pediatría R¡cardo Gutiérrezi (OtLl 4962-6656/2247
Hosp¡tal A. Posadas: (011) 4654-664814658-7717 - Línea Gratu¡ta Nac¡onal 0-800-333-

0160.

CONDICIONES DE ALMACENAMIENTO
Conservar entre 15 y 30eC, en su envase original.

o ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENÍE BAJO PRESCRIPCIÓN

MÉDICA Y No PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MÉDICA.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ATCANCE OE tOS NIÑOS.

Especialidad Medicinal Autor¡zada por el Minister¡o de Salud y Desarrollo Social

Certificado N" 57.986

ELAEORADO EN: Lepr¡da 43, Avellaneda, Provincia de Buenos A¡res, Argentina.
CELNOVA ARGENTINA s.A. Talcahuano 461/63 - Villa Martelli -Buenos Aires -
Argentina

Direcc¡ón Técnica: Farmacéutica Laura Ciciliani

Teléfono: (011) 4709-9020

"Ante cualquier ¡nconven¡ente con el producto el paciente puede llenar la ficha que

está en Ia Página Web de la ANMAT:o htto://www.anmat,gov.arlfarmacovi silancia/Not¡ficar.asD

o llamar a ANMAT Responde

0800-333-1234"

Última revisión: Marzo 2019

PRESENTACIÓN

Envases conteniendo 30 ó 60 comprimidos recubiertos de Dasanova.

t,
I
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DASANOVA

DASATINIB

20, 50. 70 Y 100 mg

Compr¡midos recubiertos

INTORMACIÓN PARA Et PACIENTE

venta bajo receta arch ivada lndustria Argentina

Leer todo este prospecto cuidadosamente antes de recibir el med¡camento, porque

contiene información importante para U§ted.

- Conserve este prospecto. Es probable que necesite leerlo otra vez'

- Si tiene alguna otra pregunta, consulte a su méd¡co.

- Si t¡ene algún efecto secundar¡o, hable con su médico. Esto ¡ncluye efectos

secundarios que no figuran en este prospecto.

- Esta medicación ha sido prescr¡pta para Ud., no la recomiende a otros ya que

puede dañarlos, incluso si los síntomas son similares a los suyos.

Que cont¡ene este prospecto:
1. Qué es Dasanova y para que se usa.

2. Qué debo saber antes de tomar DASANOVA

3. Cómo se toma Dasanova.

4. Pos¡bles efectos secu ndarios.

5. Cómo almacenar Dasanova.

6. Contenido del estuche y otra información.

1. Qué es Dasanova y para que se usa

Dasanova contiene la sustancia activa dasat¡nib. Este medicamento es ut¡lizado para

tratar la leucemia m¡eloide crónica (LMC) en adultos, adolescentes y niños a part¡r del

año de edad. La leucemia es un cáncer de los glóbulos blancos. Estas células blancas

sanguíneas son las que ayudan al organismo a luchar contra la infección. En las

personas que padecen LMC, las células blancas llamadas granulocitos com¡enzan a

crecer descontrolada mente. DASANOVA inhibe el crecimiento de estas células

leucémicas.

Dasanova también es util¡zado para tratar la leucemia linfob¡ástica aguda (LLA) con

cromosomas Filadelfia positivo (Ph+) en adultos, adolescentes y niños de hasta 1 año

de edad, y LMC linfoblástica en adultos, que presentan resistencia a la terapia previa.

En pacientes con LLA los glóbulos blancos denominados linfocitos se multiplican

demas¡ado rápido y v¡ven demas¡ado tiempo. Dasanova inhibe el crecim¡ento de estas

células leucémicas.

medicamento, consulte a su médico.

2. Qué debo saber antes de tomar DASANOVA

o

si tiene alguna duda sobre cómo actúa Dasanova o por qué se le ha recetado este
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No tome OASANOVA si

- No tome Dasanova si es alérgico a dasatinib o algunos de los ingredientes que

contiene este medicamento. Consulte la lista completa de ingredientes en el prospecto.

S¡ usted fuera alérg¡co, consulte a su médico.

Advertencias y Precauciones

Antes de tomar Dasanova, dígale a su médico si:

- Tiene problemas hepáticos o cardíacos, o tuvo alguna vez.

- Si tiene dificultades para respirar, dolor en el pecho o tos cuando está tomando

DASANOVA: esto puede ser síntoma de retención de líquidos en los pulmones o en el

pecho (lo cual puede ser más frecuente en pac¡entes de 65 años o más de edad), o

debido a los cambios en los vasos sanguíneos que nutren los pulmones

- Si Usted tuvo alguna vez o puede estar teniendo ahora una infección por Hepat¡t¡s B.

Esto es porque DASANOVA puede hacer que la hepatitis B se reactive, lo cual puede

resultar fatal en algunos casos. Los pacientes deben ser cu¡dadosamente monitoreados
por su médico acerca de los sintomas y signos de esta ¡nfección antes de in¡ciar el

tratamiento.
- Si es intolerante a la Lactosa, dado que DASANOVA contiene lactosa como uno de sus

excipientes,
- Si t¡ene alguna otra enfermedad previa.

- Si ud. está embarazada. DASANOVA no debe utilizarse durante el embarazo excepto

que sea estrictamente necesario. Su médico le explicará los posibles riesgos de tomar

DASANOVA durante el embarazo.

Tanto varones como mujeres tomando DASANOVA serán informados acerca del uso de

métodos ant¡concept¡vos eficaces durante el tratamiento.
- Si usted está amamantando. Su médico le indicará suspender la lactancia mientras

esté tomando DASANOVA.
- S¡ está tomando med¡camentos para hacer la sangre menos espesa o para prevenir

coágulos.
- Si está amamantando. Dasatinib no debe ser usado en mujeres que están

amamantando.

Su médico controlará regularmente su estado para evaluar si DASANOVA está teniendo

el efecto deseado. También se le efectuarán regularmente análisis sanguíneos m¡entras

esté tomando DASANOVA.

Niños y Adolescentes
No dar este medicamento a niños menores de 1año de edad' La experiencia con este

grupo de edad es limitada. El crecimiento del hueso y el desarrollo deben ser

estrictamente monitoreados en los niños que toman DASANOVA'

Otros medicementos
Cuéntele a su médico todas las medicinas que toma, las que ha tomado recientemente

o si pudiera tomar necesitar tomar otras incluyendo las que tome sin prescripción

méd¡ca, vitam¡nas y hierbas. Dasatinib es metabolizado por el hígado y pu nterfer¡r
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con el efecto de las otras medicinas y las otras med¡cinas pueden afectar la acción de

Dasatinib, cuando son tomadas conjuntamente.

Los siguientes medicamentos no deben ser usados junto con DASANOVA

- Ketoconazol e ¡traconazol (medicamentos para las infecciones por hongos)

- Antibiót¡cos como eritromicina, claritrom¡cina, telitromicina
- R¡tonav¡r que es un medicamento antiviral
- Fenitoína, carbamazepina, fenobarbital, medicamentos para tratar la epilepsia.

- R¡fampic¡na, un medicamento para el tratam¡ento de la tuberculosis.
- Famotidina, omeprazol, medicamentos para bloquear los ácidos del estómago.

- [a Hierba de San Juan (Hypericum perforotuml, una preparación herbácea de venta

libre, utilizada para tratar la depresión y otras estados.

No tome medicamentos que neutralizan los ácidos estomacales (ant¡ácidos tales como

hidróxido de aluminio o hidróxido de magnesio) en las 2 horas previas o dos horas

posteriores a la toma de DASANOVA.

No tome DSANOVA con jugo de pomelo o habiendo comido pomelo.

Conducción y manejo de maquinarias
Tenga especial cuidado cuando maneje u opere maquinarias en el caso que

experimente efectos secundarios tales como mareos y v¡s¡ón borrosa.

3. Cómo se toma Dasanova
DASANOVA solo le será prescripto por un médico con experiencia en el tratam¡ento de

la leucemia. Siempre tome este medicamento exactamente como su médico le d¡jo. Si

usted no esta seguro, verifique con su médico. Dasanova está prescripto para adultos y

n¡ños a partir de 1 año de edad.

La dosis inicial recomendada para pacientes con LMC es de 100 mg una vez por día.

La dosis inicial recomendada para pacientes con LMC en fase acelerada o en crisis

blástica tl-A Ph+ es de 140 mg una vez por día.

La dosis para niños con LMC en fase crónica o t[A Ph+ está basada en el peso

corporal.
DASANOVA se administra oralmente una vez al día. DASANOVA comprimidos no está

recomendado para pacientes con peso menor a 10 Kg.

La dosis inicial de DASANOVA para los niños se calcula de acuerdo al peso corporal tal

como se muestra en la Tabla a continuación:

Peso Corporal (Kg) Dosis Diaria (mg)

10 a menos de 20 Kg 40 mg

20 a menos de 30 Kg 60 mg

30 a menos de 45 Kg 70 mg

a partir de 45 Kg 100 mg

No hay recomendación de dosis para niños menores a 1años de edad

o
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Su médico le sugerirá una dosis mayor o menor o inclusive puede suspender el

tratamiento brevemente, dependiendo de cómo Ud. este respondiendo al

tratam¡ento. Para tomar dosis mayores o menores, puede ser necesario recurrir a la
combinación de comprimidos de distintas dosis.

Tome sus comprimidos a la misma hora todos los días. Los comprimidos deben tragarse

enteros, No los rompa ni aplaste ni mast¡que, tampoco los disuelva, ya que no puede

estar seguro en cualquiera de estos casos de haber recibido la dos¡s correcta. Puede

tomar los comprimidos junto con las comidas.

lnstrucción especial de manipulación de Dasanova

En el caso poco probable de que los comprim¡dos se rompan, se recomienda a quien lo

manipule, excepto al paciente, usar guantes al man¡pular Dasanova.

Durante cuánto tiempo tomar Dasanova

Tome Dasanova diariamente hasta que su doctor le diga que debe parar. Asegúrese de

tomar Dasanova durante el tiempo que le fue prescr¡pto.

Si toma más Dasanova de lo debido
Sí acc¡dentalmente tomo dos comprimidos, infórmele a su médico inmediatamente.
Deberá requerir atención médica.

S¡ se olv¡dó de tomar Dasanova

No tome una doble dosis para compensar la dosis olvidada. Tome la s¡8u¡ente dosis en

el horario que le corresponde.
Si tiene alguna duda sobre el uso de este medicamento. Consulte con su médico.

4. Posibles efectos secundar¡os
Al igual que todos los medicamentos, Dasanova puede producir efectos adversos,

aunque no todas Ias personas los sufran.

los sigu¡entes pueden ser signos de efectos adversos serios.
. si t¡ene dolor de pecho, dificultad al respirar, tos y fatiga
o Si tiene una hemorragia inesperada o formación de moretones sin haberse

golpeado
o Si observa sangre en vóm¡tos, heces o en orina, o tiene heces negras
¡ Si tiene síntomas de infección, como fiebre o escalofríos ¡ntensos
. S¡ presenta fiebre, dolor en la boca o garganta, o descamaciones de la piel y/o

las membranas mucosas.

Contacte a su méd¡co ¡nmed¡atamente s¡ nota alguno de estos síntomas

Efectos adversos muy frecuentes {pueden afectar a más de 1 en 10 pefsonas)

r lnfeccíones (incluyen bacterianas, virales y fúngicas)
r Corazón y pulmones: falta de aliento
¡ Problemas digestivos: diarrea, sent¡rse o estar enfermo (nauseas, vómitos)

o

¡ Piel, cabello, ojos, generales: rash, fiebre, hinchazón de la cara, manos

dolor de cabeza, cansancio o debilidad, hemorragia.
s¡
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. Dolor: dolor muscular, dolor abdominal
o Análisis de laboratorio puede ev¡denciar: recuento bajo de plaquetas, recuento

bajo de glóbulos blancos (neutropenia), anemia, líquido alrededor de los

pulmones

Efectos Adversos frecuentes (pueden afectar hasta 1 en 10)

¡ lnfecciones: neumonía, infección viral por herpes (incluyendo citomegalovirus -
CMV), ¡nfecc¡ones de las vía respiratorias super¡ores, infección ser¡a en sangre o

en tejidos (incluyendo casos no comunes con desenlaces fatales)
¡ Corazón y pulmones: palp¡taciones, arritmia cardíaca, insuficiencia cardíaca

congestiva, debilidad del músculo cardíaco, hipertensión, hipertensión en

arter¡as que sumin¡stran sangre a los pulmones, tos.
r Problemas digestivos: alterac¡ones en el apet¡to, alteraciones del gusto,

abdomen hinchado o distendído, inflamación del colon, constipación,

ulceraciones en la boca, acidez, aumento de peso, pérdida de peso, gastritis

. P¡el, cabello, ojos, generales: hormigueos en la piel, picor, piel seca, acne,

inflamación de la piel, ru¡do persistente en los oídos, pérdida de cabello,

sudoración excesiva, trastornos visuales (incluyendo visión borrosa y

alteraciones en la visión), ojo seco, hematoma, depresión, ¡nsomnio, rubor,

mareos, contus¡ones, anorexia, somnolencia, edema generalizado
e Dolor: dolor en las art¡culac¡ones, debilidad muscular, dolor de pecho, dolor de

manos y pies, escalofríos r¡g¡dez en los músculos y articulaciones, dolores

musculares.
o Análisis de laboratorio puede evidenciar: líquido alrededor del corazón, líquido

en los pulmones, arr¡tmia, neutropen¡a febril, sangrado Sastrointestinal, niveles

altos de de ácido úrico en sangre.

Efectos adversos no frecuentes (pueden afectar hasta 1en 100 personas!

o Corazón y pulmones: ataque al corazón (incluyendo desenlace fatal),

inflamación del saco fibroso que recubre al corazón, ritmo irregular del corazón,

dolor de pecho debido a la falta de suministro de sangre al corazón (angina),

presión arter¡al baja, estrechamiento de las vías respiratorias que pueden

causar d¡ficultad para resp¡rar, asma, aumento de la presión en las arterias de

los pulmones.
o Problemas digestivos: inflamación del páncreas, ulcera péptica, inflamación del

tubo digestivo, hinchazón abdominal, desgarro en la piel del canal anal,

d¡ficultad para tragar, inflamación de la vesícula biliar, obstrucción de los

conductos biliares, refluio gastroesofágico (u estado en el cual los ácidos y otros
conten¡dos estomacales vuelven hac¡a la garganta).

¡ Piel, pelo, ojos, en general: reacciones alérgicas incluyendo bultos blandos rojos

en la piel (eritema nodoso), ansiedad, confus¡ón, cambios de humor, deseo

sexual disminuido, desmayos, temblores, inflamación del ojo que causa

enrojecimiento o dolor, enfermedad de la piel caracter¡zada por placas rojas

blandas bien definidas con la aparición repentina de fiebre y recuento de

glóbulos blancos elevado (dermatosis neutrofílica), pérdida de la audición,

sensibilidad a la luz, insufic¡encía visual, lagrimeo, alteraciones en el de

o

la p¡el, inflamación de los tejidos grasos debajo de la piel, úlceras e pi
de
el,
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ampollas en la p¡el, alteraciones de las uñas, trastornos en el cabello, trastorno

de manos y pies, insuficiencia renal, cambio en la frecuencia urinaria,

agrandamiento de las mamas en los hombres, menstruación irregular, debilidad

general y malestar, disminución de la función tiroidea, pérdida del equilibrio al

caminar, osteonecrosis (una enfermedad donde una disminución del flulo

sanguíneo a los huesos, puede causar pérdida del hueso y la muerte del mismo),

artritis, hinchazón de la piel en cualquier parte del cuerpo.
¡ Dolor: inflamación de las venas que puede causar enrojecimiento, sens¡b¡lidad e

hinchazón, inflamación del tendón.
¡ Cerebral: pérdida de Ia memoria
¡ Análisis de laborator¡o puede evidenciar: resultados anormales en las pruebas

de sangre y función renal alterada, pos¡blemente causado por los productos de

desecho del tumor (síndrome de lisis tumoral), niveles baios de albúmina en la

sangre, bajos niveles de linfocitos sanguíneos, aumento del colesterol

sanguÍneo, hinchazón de los ganglios linfáticos, sangrado en el cerebro,

irregularidad de la actividad eléctrica del corazón, agrandamiento del corazón,

la inflamación del hígado, proteínas en la orina, aumento en la creatina

fosfoquinasa (una enzima que se encuentra predom¡nantemente en el corazón,

el cerebro y los músculos esqueléticos), aumento de la Troponina (una enzima

princ¡palmente encontrada en el corazón y el músculo esquelético), aumento de

la gamma Glutam¡l transferasa (una enzima que se encuentra principalmente en

el hígado).

Efectos adversos raros (pueden afectar 1 de cada 1.000 perconas)

. Corazón y pulmones: agrandamiento del ventrículo derecho en el corazón,

inflamación del músculo cardíaco, condic¡ones resultantes de la obstrucción del

sum¡nistro de sangre al músculo del corazón (síndrome coronar¡o agudo), paró

cardíaco (detención del flujo sanguineo desde el corazón), enfermedad

coronaria, inflamación del tejido que recubre el corazón y los pulmones,

trombos sanguíneos, trombos sanguíneos en el pulmón.

r Problemas digestivos: pérdida de nutrientes v¡tales, tales como la proteínas, del

tracto digest¡vo, obstrucción intest¡nal, fístula anal, insuficienc¡a renal, diabetes'

o Piel, cabello, ojos, generales: convulsiones, inflamación del nervio óptico que

puede causar una pérdida completa o parc¡al de visión, moteado azul-púrpura

de la piel, función tiroidea anormalmente elevada, inflamación de la glándula

tiroides, atax¡a, dificultad para caminar, aborto espontáneo, inflamación de los

vasos sanguíneos de la piel, fibrosis dérmica.
r Cerebro: accidente cerebrovascular, episodio temporal de la disfunción

neurológica causada por la pérdida de flujo sanguíneo, parálisis del nervio facial,

demencia.
. Sistema lnmune: reacción alérgica severa.

. Tejido muscu loesquelético y tejido conectivo: fusión retardada de las

terminaciones redondeadas que forman las articulaciones (epífisis), crecimiento

lento o retardado.
o Análisis de laboratorio puede evidenciar: ¡n§ufic¡encia en la producción de

o

glóbulos rojos
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Otros efectos secundar¡os que se han reportado con frecuencia no conocida (no

pueden ser estimados a part¡r de los datos d¡sponibles):
¡ lnflamación en los pulmones.

. Sangrado del estómago o de los intestinos que pueden causar muerte.

. Recurrencia (react¡vación) de la infección por el virus de la hepatitis B si usted

ya tuvo hepatitis B.

. Una reacción con fiebre, ampollas en la piel y ulceración de las membranas

muco5a5.
¡ Enfermedad renal con síntomas que incluyen edema y resultados anormales

de los ensayos de laboratorio tales como proteinur¡a y baja proteinemia.

Su médico comprobará si hay algunos de estos efectos durante su tratamiento.

Si exper¡menta efectos adversos, consulte a su médico. Esto incluye cualquier efecto

adverso no mencionado en este prospecto.

5. Como almacenar Dasanova

Mantener fuera del alcance y de la vista de los n¡ños.

Conservar a temperatura entre 15-30 9C, en su envase original.

que contiene Dasanova
- El princ¡pio act¡vo es Dasan¡tib. Cada comprimido recubierto contiene 20 mg,50 mg,

70 mg y 100 mg.
- Los demás componentes son lactosa monohidrato, celulosa microcristalina,

croscarmelosa sódica, hidroxipropilcelulosa, estearato de magnesio y Opadry blanco.

Como es Dasanova y el contenido del estuche

El estuche contiene la cant¡dad de blisters correspond¡ente a cada presentac¡ón y un

prospecto.

Los compr¡midos de todas las presentac¡ones (20 mg, 50 mg 70 mg y 100 mg) son

blancos y ranurados.

"Ante cualquier ¡nconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha que

está en la Página Web de la ANMAT:

htto://www.a n mat. sov.a r/farmacovig ilancia/Not¡ficar.asp

o llamar a ANMAT Responde

0800-333-1234"

Especialidad Medic¡nal Autorizada por el M¡n¡sterio de Salud y Desarrollo Soci

- Arioderada
rtina S.A.
N 1684''

Certificado N" 57.986

6. Contenido del estuche y otra informaclón

MANTENER ESTE Y TODOS TOS MEDICAMENTOS IUERA DET ALCANCE DE TOS NIÑOS

"ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCTUSIVAMENTE EAJO PRESCRIPCIÓN

MÉDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MÉDICA".

Fcn¡ fvla
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CELNOVA ARGENÍINA S.A. Talcahuano 46t163 - Villa Martelli -Buenos Aires -
Argentina

Dirección Técnica : Farmacéutica Laura Cic¡liani

Teléfono: (011) 4709-9020
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República Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2019 - Año de la Exportación

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Número: 

Referencia: EX-2019-21180433 INF PAC
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