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Referencia: 1-0047-2000-000362-17-1

VISTO el Expediente N° 1-0047-2000-000362-17-1 del Registro de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA y

CONSIDERANDO:

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

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

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

Que la solicitud efectuada encuadra en el Articulo 3° del Decreto N°150/92 (t.0. 1993).

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

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

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

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



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

Que se actua en ejercicio de las facultades conferidas por los Decretos Nros. 1490/92 sus modificatorios.

Por ello,

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

DISPONE:

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

ARTICULO 2°.-Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de prospecto/s que obran en los documentos
denominados: INFORMACION PARA EL PACIENTE_VERSIONO3.PDF / 0 - 08/11/2019 16:23:43,
PROYECTO DE PROSPECTO_VERSIONO03.PDF / 0 - 08/11/2019 16:23:43, PROYECTO DE ROTULO DE
ENVASE PRIMARIO_VERSIONO3.PDF / 0 - 08/11/2019 16:23:43, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
SECUNDARIO_VERSIONOS.PDF /0 - 08/11/2019 16:23:43 .

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

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

ARTICULO 5°.- Establécese que la firma LABORATORIO LKM S.A. debera cumplir con el Plan de Gestion de
Riesgo (PGR) que obra en el documento denominado

PLAN DE GESTION DE RIESGO_VERSIONO1.PDF /0 - 08/11/2019 16:23:43 aprobado.

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

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

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



Notifiquese electronicamente al interesado la presente disposicion, los proyectos de rotulos y prospectos y el Plan
de Gestion de Riesgo (PGR) aprobados. Girese al Departamento de Registro a los fines de confeccionar el legajo
correspondiente. Cumplido, archivese.
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

EGORAN
REGORAFENIB 40 mg
Comprimidos recubiertos
Via Oral

Industria Argentina Venta bajo receta archivada

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar el
medicamento.

Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.
Si tiene alguna duda, consulte a su médico.

Este medicamento se le ha recetado a usted y no debe darselo a otras
personas, aunque tengan los mismos sintomas, ya que puede perjudicarles.

Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si
aprecia cualquier efecto adverso no mencionado en este prospecto, informe a
su médico.

Advertencia:

Regorafenib puede causar dafio al higado, el cual puede ser grave o representar un
peligroc para la vida. Informe a su médico si sufre o alguna vez sufrid alguna
enfermedad del higado. Si presenta alguno de los sintomas siguientes, llame a su
médico inmediatamente: tono amarillento de la piel o los ojos, vomitos, orina de color
oscuro, dolor en la parte superior derecha del estdémago, cansancio extremo,
moretones o sangrado inusual, falta de energia, pérdida del apetito, sintomas parecidos
a la gripe o un cambio en los habitos de suefio.

¢Para cuales condiciones o enfermedades se prescribe este medicamento?

Egoran contiene el principio activo regorafenib. Pertenece a una clase de medicamentos
llamados inhibidores de quinasa. Actlia blogueando la acciéon de una proteina anormal
que envia sefiales a las células del cancer para multiplicarse. Esto ayuda a retardar o
detener la propagacion de las células del céncer.

Egoran se utiliza para tratar:

- el cancer de colon o de recto que se ha diseminado a otras partes del organismo en
pacientes adultos que han recibido otros tratamientos o que no pueden recibir
tratamiento con otros medicamentos (quimioterapia basada en fluoropirimidinas,
terapia anti-VEGF y terapia anti-EGFR)

- los tumores del estroma gastrointestinal (GIST), un tipo de cancer de estdmago e
intestino, que se ha extendido a otras partes del organismo o no es tratable con
cirugia, en pacientes adultos que han recibido tratamiento previo con otros
medicamentos contra el cancer (imatinib y sunitinib)
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- pacientes adultos con cancer de higado que han sido tratados previamente con otro
medicamento contra el cédncer (sorafenib)

éCémo se debe usar este medicamento?

Siga exactamente las instrucciones de administracién de este medicamento indicadas
por su médico. En caso de duda, consulte de nuevo a su médico o farmacéutico.

La dosis diaria recomendada en adultos es 4 comprimidos de Egoran 40 mg (160 mg
de regorafenib). Su médico puede cambiarle la dosis. Tome la dosis de Egoran que le
haya recetado su médico. En general, su médico le pedird que tome Egoran durante 3
semanas y a continuacion deje de tomarlo durante 1 semana. Esto es 1 ciclo de
tratamiento.

Tome Egoran a la misma hora todos los dias, después de una comida ligera (baja en
grasa). Tome el comprimido entero con agua después de una comida ligera con un
contenido menor del 30% en grasa. Un ejemplo de comida ligera (baja en grasa)
incluiria 1 porcion de cereales (alrededor de 30 g), 1 vaso de leche descremada, 1
tostada con mermelada, 1 vaso de jugo de manzana y 1 taza de café o té (520
calorias, 2 g de grasa). No debe tomar Egoran con jugo de pomelo.

En caso de vomitos tras la administracion de regorafenib, no debe tomar comprimidos
adicionales y debe informar a su médico.

Es posible que su médico necesite reducirle la dosis o decida interrumpir o suspender el
tratamiento permanentemente, si es preciso. En general, tomard Egoran mientras
obtenga beneficios del tratamiento y no sufra efectos adversos inaceptables.

No es necesario ajustar la dosis si tiene un deterioro leve de la funcién hepatica. En
caso de deterioro leve 0 moderado de la funcidon hepatica mientras se encuentra en
tratamiento con Egoran, su médico deberd mantenerle bajo estrecha vigilancia. Si tiene
un deterioro grave de la funcion hepatica, no debe recibir tratamiento con Egoran, ya
que no se dispone de datos sobre el uso de Egoran en pacientes con deterioro grave de
la funcion hepatica.

No es necesario ajustar la dosis si tiene un deterioro leve, moderado o grave de la
funcién renal.

Si toma mas Egoran del que debe

Informe a su médico inmediatamente si ha tomado una dosis mayor que la que se le ha
recetado. Es posible que necesite atencidon médica y que su médico le diga que deje de
tomar Egoran.

Tomar demasiado Egoran puede aumentar la probabilidad de que aparezcan algunos
efectos adversos o de que estos sean mas graves, especialmente:

- reacciones cutaneas (erupcidén, ampollas, enrojecimiento, dolor, hinchazén, picazén o
descamacion de la piel)

- cambios en la voz o ronquera (disfonia)
- movimientos intestinales frecuentes o de consistencia suelta (diarrea)
- llagas bucales (inflamacién de la mucosa)

- boca seca
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- disminucién del apetito
- tensién arterial elevada (hipertension)

- cansancio excesivo (fatiga)

Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al hospital mas cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia:

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ: (011) 4962-6666/2247.
HOSPITAL A. POSADAS: (011) 4654/6648/ 4658-7777.

Si olvid6é tomar Egoran

Si olvida una dosis, tdmela en cuanto se acuerde ese mismo dia. No tome una dosis
doble el mismo dia para compensar las dosis olvidadas el dia anterior. Informe a su
médico de toda dosis que haya omitido.

¢Qué otro uso se le da a este medicamento?

Este medicamento puede ser recetado para otros usos; pida a su médico mas
informacion.

éCudles son las precauciones especiales que debo seguir?
No tome Egoran:

- si es alérgico a regorafenib o a cualquiera de los demas componentes de este
medicamento.

Antes de tomar Egoran:

Indique a su médico si es alérgico a regorafenib, a cualquier otro medicamento o
a alguno de los ingredientes que contienen los comprimidos de regorafenib.

Informe a su médico qué otros medicamentos con y sin receta médica,
vitaminas y suplementos nutricionales estd tomando o tiene planificado
tomar. Aseglrese de mencionar cualquiera de los siguientes: anticoagulantes
("diluyentes de la sangre") como warfarina ,algunos medicamentos antimicéticos como
itraconazol , ketoconazol , posaconazol , y voriconazol , algunos medicamentos para
convulsiones como la carbamazepina , fenobarbit_a[ y fenitoina ,claritromicina ,
irinotecan , rifampicina , o telitromicina . Informe a su médico qué productos a base de
plantas estd tomando, especialmente la hierba de San Juan. No debe tomar la hierba
de San Juan mientras toma regorafenib.

Informe a su médico si tiene cualquier problema hepatico, incluido el sindrome
de Gilbert, con signos tales como: decoloraciéon amarillenta de la piel y del blanco de
los ojos, orina oscura y confusién y/o desorientacién. El tratamiento con Egoran puede
generar un mayor riesgo de problemas hepaticos. Su médico le realizard analisis de
sangre para vigilar su funcién hepética antes y durante el transcurso del tratamiento
con Egoran. Si tiene un deterioro grave de la funcién hepdtica, no debe recibir
tratamiento con Egoran, ya que no se dispone de datos sobre el uso de Egoran en
pacientes con deterioro grave de la funcién hepatica.
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Informe a su médico si presenta una infeccion con signos tales como fiebre alta,
tos grave con o sin aumento en la produccion de moco (esputo), dolor de garganta
grave, dificultad para respirar, sensacion de ardor/dolor al orinar, irritacion o descarga
vaginal inusual, enrojecimiento, hinchazon, y/o dolor en cualquier parte del cuerpo. Su
doctor puede interrumpir su tratamiento temporalmente.

Informe a su médico si tiene o ha tenido cualquier problema de sangrado y si
esta tomando warfarina, fenprocumon u otro medicamento que haga menos espesa la
sangre para prevenir los coagulos sanguineos. El tratamiento con Egoran puede
generar un mayor riesgo de sangrado. Su médico puede decidir que es necesario
realizarle un andlisis de sangre antes de comenzar a tomar Egoran, Egoran puede
causar sangrados graves en el aparato digestivo, comb, por ejemplo, en el estémago,
la garganta, el recto o el intestino, o en los pulmones, los rifiones, la boca, la vagina
y/o el cerebro.

Informe a su médico si presenta problemas graves de estémago o intestino
(perforaciéon gastrointestinal o fistulas), su médico deberd tomar la decisién de
interrumpir el tratamiento con Egoran.

Informe a su médico si tiene dolor en el pecho o cualquier problema cardiaco.
Su médico comprobard el funcionamiento de su corazén antes de comenzar a tomar
Egoran y durante el transcurso del tratamiento. Busque ayuda médica inmediatamente
si presenta los siguientes sintomas, ya que pueden ser signos de un ataque al corazén
o de una reduccién del flujo sanguineo cardiaco: molestias o dolor en el pecho que
pueden extenderse mas alla del mismo a los hombros, los brazos, la espalda, ei cuello,
los dientes, la mandibula o el estémago y que pueden ir y venir; sensacion de falta de
aire; aparicion sibita de sudoracion con piel fria y himeda, sensacion de mareo o
desmayo.

Informe a su médico si presenta dolor de cabeza grave y persistente,
alteraciones visuales, convulsiones o alteracion del estado mental (como, por

ejemplo, confusién, pérdida de la memoria o desorientacion); pongase en contacto con

su médico inmediatamente.

Informe a su médico si tiene hipertensién arterial. Egoran puede elevar la tension
arterial. Su médico la vigilard antes y durante el transcurso del tratamiento y podria
administrarle un medicamento para tratar la hipertension arterial.

Informe a su médico si tiene una herida que no ha cicatrizado o si tiene, o
alguna vez ha tenido, problemas de hemorragia, presion arterial alta o enfermedad
_cardiaca, renal o hepética. También informe a su médico si le realizaron una cirugia
recientemente.

Informe a su médico si sufre problemas en la piel. Egoran puede causar

enrojecimiento, dolor, hinchazén o ampollas en las palmas de las manos o las plantas

de los pies. Si nota cualquier cambio, pongase en contacto con su médico. Para tratar

los sintomas, puede que su médico le recomiende utilizar cremas y/o almohadillas en

los zapatos y guantes. Si sufre este efecto adverso, es posible que su médico le cambie
la dosis o interrumpa el tratamiento hasta que su situacién mejore.

Si se encuentra en alguna de estas circunstancias, informe a su médico antes de tomar
Egoran. Es posible que sea necesario tratarlas, asi como realizar pruebas adicionales.
Si sufre efectos secundarios su médico puede cambiar las dosis de sus medicamentos o
supervisar atentamente.
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éQueé dieta especial debo seguir mientras tomo este medicamento?
No coma pomelos ni tome su jugo mientras toma este medicamento.

A menos que su médico le indique lo contrario, continle con su dieta normal.

éSe puede tomar Egoran durante el embarazo?

Informe a su médico si estd embarazada o planea quedar embarazada, o si
planea tener hijos. Usted o su pareja no debe quedar embarazada mientras toma
regorafenib incluso 2 meses después de suspender el tratamiento. Hable con su médico
sobre los métodos anticonceptivos que funcionaran para usted. Si usted o su pareja
queda embarazada mientras toma regorafenib o dentro de los 2 meses siguientes a
suspender el medicamento, llame a su médico. Regorafenib puede dafiar al feto.

Evite quedarse embarazada durante el tratamiento con Egoran, ya que este .
medicamento puede dafiar al bebé nonato.

Tanto las mujeres como los hombres en edad fértil deben usar anticonceptivos
efectivos durante el tratamiento y durante al menos ocho semanas después de la
finalizacion del mismo.

No debe dar el pecho a su bebé durante el tratamiento con Egoran, ya que este
medicamento puede interferir con el crecimiento y el desarrollo del bebé. Informe a su
médico si esta dando el pecho o tiene intencién de hacerlo.

Egoran puede reducir la fertilidad tanto de hombres como de mujeres. Consulte a su
médico antes de tomar Egoran.

éHay algun riesgo en la conduccién y el uso de maquinas?

Se desconoce si Egoran altera la capacidad para conducir y utilizar maquinas. No
conduzca ni use herramientas o maquinas si presenta sintomas relacionados con el
tratamiento que afecten a su capacidad para concentrarse y reaccionar..

Informacion importante sobre algunos de los componentes de Egoran

Este medicamento contiene 55,8 mg de sodio (componente principal de la sal de
mesa/para cocinar) en cada dosis diaria (4 comprimidos). Esto equivale al 3% de la
ingesta diaria maxima de sodio recomendada para un adulto.

Este medicamento contiene 1,68 mg de lecitina (derivada de la soja) por dosis diaria (4
comprimidos).

éCuales son los efectos secundarios que podria provocar este medicamento?

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos
adversos, aunque no todas las personas los sufran. Este medicamento también puede
alterar los resultados de algunos analisis de sangre.

Los efectos adversos mas graves, para los que'se ha observado un desenlace
mortal, son:

- Problemas hepaticos graves, sangrado, perforacion gastrointestinal e infeccion.
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Informe a su médico inmediatamente si presenta alguno de los siguientes
sintomas:

Problemas hepaticos

El tratamiento con Egoran puede generar un mayor riesgo de problemas hepéticos
graves. Solicite ayuda médica inmediatamente si presenta los siguientes sintomas:

- decoloracion amarillenta de la piel y del blanco de los ojos
- orina oscura
- confusion y/o desorientacion

Estos pueden ser signos de una lesion hepatica grave.

Sangrado

Egoran puede causar sangrados graves en el aparato digestivo, como, por ejemplo, en
el estomago, la garganta, el recto o el intestino, o en los pulmones, los rifiones, la
boca, la vagina y/o el cerebro.

Solicite ayuda médica inmediatamente si presenta los siguientes sintomas:
- presencia de sangre en las heces o heces de color negro

- presencia de sangre en la orina

- dolor de estémago

- tos/voémitos con sangre

Estos pueden ser signos de sangrado.

Problemas gastricos e intestinales graves (perforacion o fistula
gastrointestinal)

Solicite ayuda médica inmediatamente si presenta los siguientes sintomas:

- dolor de estbmago (abdominal) grave o dolor de estémago que no desaparece
- voOmitos con sangre

- heces rojas o negras

Estos pueden ser signos de problemas gdstricos o intestinales graves.

Infeccion

El tratamiento con Egoran puede llevar a un mayor riesgo de infecciones,
especialmente de las vias urinarias, nariz, garganta y pulmén. También puede llevar a
un mayor riesgo de infecciones fungicas en la membrana de la mucosa, en la piel, 0 en
el cuerpo. Debe buscar atencién médica inmediatamente si presenta alguno de estos
sintomas:

- fiebre alta

- tos grave con o sin aumento en la produccién de moco (esputo)
- dolor de garganta grave

- dificultad para respirar

- sensacién de ardor/dolor al orinar

- irritacion o descarga vaginal inusual
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- enrojecimiento, hinchazén, y/o dolor en cualquier parte del cuerpo.

Estos pueden ser signos de una infeccion.

Otros efectos adversos de Egoran indicados en funcién de su frecuencia:
Efectos adversos muy frecuentes (pueden afectar a mas de 1 de cada 10 usuarios)

- reduccion del nimero de plaguetas en sangre que se caracteriza por una facil
apariciéon de hematomas o sangrados (trombocitopenia)

- reduccién del nimero de globulos rojos en sangre {anemia)

- disminucion del apetito y de la ingesta de alimentos

- tensidn arterial elevada (hipertensién)

cambios en la voz o ronquera (disfonia)

- movimientos intestinales frecuentes o de consistencia suelta (diarrea)

sequedad o dolor en la boca, dolor en la lengua, llagas bucales (estomatitis y/o
inflamacion de la mucosa)

- sensaciéon de mareo (nauseas)

- vomitos

- concentraciones sanguineas elevadas de bilirrubina, una sustancia producida por el
higado (hiperbilirrubinemia)

- cambios en enzimas producidos por el higado, lo cual puede indicar una alteracién
hepdtica (aumento de las transaminasas).

- enrojecimiento, dolor, ampollas e hinchazon de las palmas de Ias manos o las plantas
de los pies (reaccién cutédnea mano-pie)

- erupcion

- debilidad, falta de fuerza y energia, cansancio excesivo y somnolencia inusual
(astenia/fatiga)

- dolor

- fiebre

- pérdida de peso

Efectos adversos frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 usuarios)

- disminucién del numero de glébulos blancos (leucopenia)

- disminucién de la actividad de la glédndula tiroides (hipotiroidismo)

- concentraciones sanguineas bajas de potasio, fosfato, calcio, sodio o magnesio
(hipopotasemia, hipofosfatemia, hipocalcemia, hiponatremia e hipomagnesemia)

- concentraciones sanguineas elevadas de acido Grico (hlperurlcemla)

- pérdida de liquidos corporales (deshidratacién) '

- dolor de cabeza

- temblor

- trastornos del gusto

- boca seca

- ardores (reflujo gastroesofagico)

- infeccién o irritacién del estdémago e intestinos (gastroenteritis)

- caida del cabello (alopecia)

- piel seca

- erupcién cutadnea con formacion de escamas o descamacion de la piel (erupcién
exfoliativa)

- contracciones repentinas e involuntarias de un musculo (espasmos musculares)

- proteinas en la orina (proteinuria)
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- concentraciones elevadas de ciertas enzimas implicadas en la digestion (aumento de
la amilasa y la lipasa)
- situacién andmala en la coagulacién de la sangre (RIN anémalo)

Efectos adversos poco frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 100 usuarios)

- signos/sintomas de una reaccidn alérgica que podria incluir una erupcién grave
generalizada, sensacién de mareo, fiebre, falta de aliento, ictericia, cambios en las
sustancias quimicas producidas por el higado (reaccién de hipersensibilidad).

- ataque al corazén, dolor en el pecho (infarto de miocardio e isquemia miocardica)

- cifras de tension arterial gravemente elevadas que provocan dolor de cabeza,
confusion, visidn borrosa, nauseas, vamitos y desmayos (crisis hipertensiva)

- inflamacién del pancreas caracterizado por dolor en el adrea del estdbmago, nduseas,
vOmitos, y fiebre (pancreatitis)

- trastornos de las ufias (cambios en las ufias tales como surcos y/o ufias quebradizas)

- erupciones cutdneas multipies (eritema multiforme)

Efectos adversos raros (pueden afectar a hasta 1 de cada 1.000 usuarios)

- ciertos cédnceres de piel (queratoacantoma/carcinoma cutaneo de células escamosas)
- dolor de cabeza, confusién, convulsiones y pérdida visual asociada con o sin
hipertension arterial (sindrome de encefalopatia posterior reversible / PRES)

- reacciones graves en la piel y/o las membranas mucosas entre las que se pueden
encontrar ampollas dolorosas y fiebre, incluido un desprendimiento extenso de la piel
(sindrome de Stevens-Johnson y necrolisis epidérmica toxica)

Si tiene alguno de los efectos secundarios, hable con su médico. Esto incluye cualquier
posible efecto secundario que no se haya mencionado en este prospecto.

Conservacion
Conservar en su envase original, a temperatura ambiente menor de 30°C.

Precauciones especiales de almacenamiento: Mantenga el frasco cerrado
herméticamente después de abrirlo por primera vez. Se ha demostrado que, una vez
abierto el frasco, el medicamento se mantiene estable durante 7 semanas. Después de
ese momento, el producto debe descartarse.

Presentacion
Estuches conteniendo un frasco con 28 comprimidos recubiertos.

Estuches conteniendo tres frascos con 28 comprimidos recubiertos cada uno.

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.
No se lo recomiende a otras personas.”

“Este medicamento debe ser administrado s6lo bajo prescripcion y vigilancia
médica y no puede repetirse sin una nueva receta médica”

MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
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ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MEDICO
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD

Elaborado por: LABORATORIO LKM S.A.
Lynch 3461/63, CABA, Argentina.

Direccion Técnica: Dr. Eduardo Bruzzone- Farmaceutico

Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha
que esta en la Pagina Web de la ANMAT:

http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp

o llamar a ANMAT responde: 0800-333-1234

Fecha Gltima revision..../...../......

CHIALE Carlos Alberto
. : CUIL 20120911113 .
7&
7& 7,.1 anmaot

anmat anMmat

RUTOWICZ Patricia Elsa GUIDA Andrea Cecilia

CUIL 27180974925 CUIL 27237804118
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EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR Y UTILIZAR MAQUINAS

No se han realizado estudios de los efectos de regorafenib sobre la capacidad para conducir y
utilizar maquinas. Si los pacientes presentan sintomas que afecten a su capacidad para
concentrarse y reaccionar durante el tratamiento con regorafenib, se recomienda que no
conduzcan ni utilicen maquinas hasta que remita el efecto.

SOBREDOSIFICACION

La dosis mas alta de regorafenib estudiada clinicamente fue 220 mg por dia. Las reacciones
adversas mas frecuentemente observadas con esta dosis fueron alteraciones dermatoldgicas,
disfonia, diarrea, mucositis, boca seca, disminucién del apetito, hipertensidn y fatiga.

No existe un antidoto especifico para la sobredosis de regorafenib. En caso de sospecha de
sobredosis, se debe interrumpir inmediatamente la administracion de regorafenib, Consultar
con el médico tratante a efectos de implementar el tratamiento adecuado. El paciente debe
quedar bajo observacidn hasta su estabilizacién clinica.-

EN CASO DE SOBREDOSIS O INGESTION ACCIDENTAL, CONSULTE INMEDIATAMENTE A SU
MEDICO O CONCURRA AL HOSPITAL MAS CERCANO O

COMUNIQUESE CON LOS CENTROS DE TOXICOLOGIA:
HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ: (011) 4962-6666/2247.
HOSPITAL A. POSADAS: (011) 4654/6648/ 4658-7777.

CONSERVACION

Conservar en su envase original, a temperatura ambiente menor de 30°C.

Precauciones especiales de almacenamiento: Mantenga el frasco cerrado
herméticamente después de abrirlo por primera vez. Se ha demostrado que, una vez abierto
el frasco, el medicamento se mantiene estable durante 7 semanas. Después de ese
momento, el producto debe descartarse.

PRESENTACION
Estuches conteniendo un frasco con 28 comprimidos recubiertos.

Estuches conteniendo tres frascos con 28 comprimidos recubiertos cada uno.
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MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD CERTIFICADO

Elaborado por: LABORATORIO LKM S.A.
Lynch 3461/63, CABA, Argentina
Direccién Técnica: Dr. Eduardo Bruzzone - Farmacéutico

Fecha ultima revision....../...../.......

/8. /n

anMmat anmat
RUTOWICZ Patricia Elsa GUIDA And ili
CUIL 27180974925 CUIL 272r%7réaoa4ﬁ:1e glha

Pagina 21 de 21

mento electronico ha sido firmado digitaiments en

5,508, ol Decreto N* 262812002 y ol Decreto N° 253/2003



PROYECTO DE ROTULO PRIMARIO

EGORAN
REGORAFENIB 40 mg
Comprimidos recubiertos
Via oral
Industria Argentina Venta bajo receta archivada
Lote N° Vencimiento

FORMULA CUALI -CUANTITATIVA

Cada comprimido de Regorafenib 40 mg contiene:

Regorafenib 40,0 mg
Celulosa microcristalina 100,0 mg
Croscarmelosa sédica 154,0 mg
Povidona K 30 160,0 mg
Di6xido de silicio coloidal 2,41 mg
Estearato de Magnesio 3,60 mg
Opadry HPII 85F28751 13,00 mg
Oxido de hierro rojo 0,40 mg
Oxido de hierro amarillo 0,10 mg

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION: ver prospecto adjunto.

Conservar en su envase original, a temperatura ambiente menor de 30°C.

Contenido: envase conteniendo 28 comprimidos recubiertos

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.
No se lo recomiende a otras personas.”

“Este medicamento debe ser administrado sélo bajo prescripcién y vigilancia
médica y no puede repetirse sin una nueva receta médica”

MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD

Vs. 01
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Elaborado por: LABORATORIO LKM S.A.
Lynch 3461/63, CABA, Argentina
Direccién Técnica: Dr. Eduardo Bruzzone — Farmacéutico

ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MEDICO
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

EGORAN
REGORAFENIB 40 mg
Comprimidos recubiertos
Via Oral

Industria Argentina Venta Bajo Receta Archivada

LOTE N° Vencimiento

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA

Cada comprimido recubierto de Regorafenib 40 mg contiene:

Regorafenib 40,0 mg
Celulosa microcristalina 100,0 mg
Croscarmelosa sédica 154,0 mg
Povidona K 30 160,0 mg
Di6xido de silicio coloidal 2,41 mg
Estearato de Magnesio 3,60 mg
Opadry HPII 85F28751 13,00 mg
Oxido de hierro rojo 0,40 mg
Oxido de hierro amarillo 0,10 mg

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION: Ver prospecto adjunto.

Contenido: estuche conteniendo un frasco con 28 comprimidos recubiertos.
Conservar en su envase original, a temperatura ambiente menor de 30°C.
“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personas.”

“Este medicamento debe ser administrado sélo bajo prescripcién y vigilancia médica y
no puede repetirse sin una nueva receta médica”

MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD

Vs. 01
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Miristerio de Salud y Desarrollo 5\‘?{?[}3
Presidencia de la Nacion

@

Q n‘ ‘ .Ot Secretaria de
Gobierno de Salud
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29 de noviembre de 2019

DISPOSICION N° 9611

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

CERTIFICADO N° 59123

TROQUELES
EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000362-17-1

Datos Identificatorios Caracteristicos de la Forma Farmacéutica Troquel
REGORAFENIB 40 mg COMO REGORAFENIB MONOHIDRATO 41,49 mg - COMPRIMIDO 659300
RECUBIERTO

SERRESE Fernando Ezequiel
CUIL 20351122480
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ANEXO

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

CERTIFICADO N° 59123

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

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

NO de Legajo de la empresa: 7026

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: EGORAN

Nombre Genérico (IFA/s): REGORAFENIB
Concentracion: 40 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Formula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
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Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central
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porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
REGORAFENIB 40 mg COMO REGORAFENIB MONOHIDRATO 41,49 mg

Excipiente (s) ]

CELULOSA MICROCRISTALINA 100 mg NUCLEO 1
CROSCARMELOSA SODICA 154 mg NUCLEO 1

POVIDONA K 30 160 mg NUCLEO 1 )

DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 2,41 mg NUCLEO 1
ESTEARATO DE MAGNESIO 3,6 mg NUCLEO 1

OXIDO DE HIERRO ROJO (CI 77491) 0,4 mg CUBIERTA 1
OXIDO DE HIERRO AMARILLO (CI N977492) 0,1 mg CUBIERTA 1
POLIETILENGLICOL 2,6 mg CUBIERTA 1

DIOXIDO DE TITANIO 3,25 mg CUBIERTA 1

ALCOHOL POLIVINILICO 5,2 mg CUBIERTA 1

TALCO 1,95 mg CUBIERTA 1

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

Envase Primario; FRASCO PEAD CON TAPA + DESECANTE

Contenido por envase primario: ENVASE CONTENIENDO 28 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS.

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: ESTUCHE CONTENIENDO UN FRASCO CON 28
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

ESTUCHE CONTENIENDO TRES FRASCOS CON 28 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
CADA UNO.

Presentaciones: 28, 84
Periodo de vida util: 24 MESES
Conservacion a temperatura ambiente: Hasta 30° C

Otras condiciones de conservacion: CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL, A
TEMPERATURA AMBIENTE MENOR DE 30°C.

FORMA RECONSTITUIDA

Tel, {+54-111 4340-0800 - hitp://www.anmat.gov.ar - Republica Argertina
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Tiempo de conservacion: No corresponde

Forma de conservacion, desde: No corresponde Hasta: No corresponde
Otras condiciones de conservacion: No corresponde

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA

Cédigo ATC: LO1XE21

Acci6n terapéutica: Farmacos antineopldsicos, inhibidor de proteinguinasas.
Via/s de administracion: ORAL

Indicaciones: Regorafenib estd indicado para el tratamiento de pacientes con
cancer colorrectal metastésico (CRC) que han sido tratados previamente con
quimioterapia basada en fluoropirimidina, oxaliplatino e irinotecan, una terapia
anti-VEGF, vy, si existe KRAS de tipo salvaje, una terapia anti-EGFR. Regorafenib
estd indicado para el tratamiento de pacientes con tumor estromal gastrointestinal
(GIST) localmente avanzado, no extirpable o metastasico que ha sido previamente
tratado con mesilato de imatinib y malato de sunitinib. Regorafenib estd indicado
para el tratamiento de pacientes con carcinoma hepatocelular que han sido
previamente tratados con sorafenib.

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

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social Namero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF . planta
LABORATORIO LKM S.A. 2243/18 - 2179/18 LYNCH 3461/63 CIUDAD REPUBLICA
AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.
b)Acondicionamiento primario:
Razén Social Numero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Replblica Argentina
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LABORATORIO LKM S.A. 2243/18 - 2179/18 LYNCH 3461/63 CIUDAD REPUBLICA
AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.
c)Acondicionamiento secundario:
Razén Social Nimero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIO LKM S.A, 2243/18 - 2179/18 GRAL. VILLEGAS SAN JUSTO - REPUBLICA
1320/1510 BUENOS ARGENTINA
AIRES

El presente Certificado tendrd una validez de cinco (5) afiosa partir de la

fecha del mismo.

Expediente N°: 1-0047-2000-000362-17-1

CHIALE Carios Alberto
CUIL 20120911113
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