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Disposiciéon
Nimero: DI-2019-9613-APN-ANMAT#MSYDS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 27 de Noviembre de 2019

Referencia: 1-0047-2000-000310-18-8

VISTO el Expediente N° 1-0047-2000-000310-18-8 del Registro de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA y

CONSIDERANDO:

Que por las referidas actuaciones la firma LABORATORIOS BAGO 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 sera
elaborada en la Republica Argentina.

Que de la mencionada especialidad medicinal existe un producto similar autorizado para su consumo publico en
al menos un pais incluido en el Anexo I del Decreto N° 150/92 (t.0. 1993).

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

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

Que el INSTITUTO NACIONAL DE MEDICAMENTOS (INAME) emiti6 los informes técnicos pertinentes en
los que constan los Datos Identificatorios Caracteristicos aprobados por cada una de las referidas areas para la
especialidad medicinal cuya inscripcién se solicita, los que se encuentran transcriptos en el certificado que obra
en el Anexo de la presente disposicion.

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

Que se aprobaron los proyectos de rétulos y prospectos 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 y sus modificatorios.

Por ello,

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

DISPONE:

ARTICULO 1°- Autorizase a la firma LABORATORIOS BAGO SA. la inscripcién en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM) de la ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,
ALIMENTOS Y TECNOLOG{A MEDICA de la especialidad medicinal de nombre comercial BA NP13-2018 y
nombre/s genérico/s SAFINAMIDA, la que serd claborada en la Republica Argentina de acuerdo con los datos
identificatorios caracteristicos incluidos en el Certificado de Inscripcion, segun lo solicitado por la firma
LABORATORIOS BAGO S.A.

ARTICULO 2°.-Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de prospecto/s que obran en los documentos
denominados: INFORMACION PARA EL PACIENTE_VERSIONO2.PDF / 0 - 13/08/2019 14:53:16,
PROYECTO DE PROSPECTO_VERSIONO02.PDF / 0 - 13/08/2019 14:53:16, PROYECTO DE ROTULO DE
ENVASE PRIMARIO_VERSIONO1.PDF - 25/09/2018 15:37:20, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
SECUNDARIO_VERSIONO3.PDF / 0 - 13/08/2019 14:53:16, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
SECUNDARIO_VERSIONO4.PDF / 0 - 13/08/2019 14:53:16 .

ARTICULO 3°- En los rétulos y prospectos autorizados deberad 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 caricter previo a la comercializacién de la especialidad medicinal cuya inscripcidn se
autoriza por la presente disposicién, el titular debera notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio de
la elaboracién 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°- La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 1° de la presente disposicion serd de
cinco (5) afios contados a partir de la fecha impresa en él.

ARTICULO 6°.- Registrese. Inscribase el nuevo producto en el Registro de Especialidades Medicinales.
Notifiquese electronicamente al interesado la presente disposicion y los proyectos de rétulos Yy prospectos

aprobados. Girese al Departamento de Registro a los fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido,
archivese.
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

BA NP13-2018
Safinamida 50 mg

Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA

Lea toda la informacién para el paciente detenidamente antes de empezar a usar este
medicamento, porque contiene infermacién importante para usted.

e Conserve esta informacion para el paciente, ya que puede tener que volver a leerla.

¢ Sitiene alguna duda, consulte a su médico.

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

e Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico, incluso si se trata de efectos
adversos que no aparecen en esta informacion para el paciente.

Contenido de la informacion para el paciente

1. QUE ES BA NP13-2018 Y PARA QUE SE UTILIZA

2. QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR A USAR BA NP13-2018
3. COMO USAR BA NP13-2018

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

5. CONSERVACION DE BA NP13-2018

6. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL

1. QUE ES BA NP13-2018 Y PARA QUE SE UTILIZA

BA NP13-2018 contiene el principio activo Safinamida.

Safinamida aumenta los niveles en el cerebro de una sustancia denominada dopamina, la cual
participa en el control de los movimientos. La dopamina esta presente en cantidades reducidas
en el cerebro de pacientes con enfermedad de Parkinson. Los pacientes con esta enfermedad,
en consecuencia, suelen presentar principalmente temblor, rigidez, lentitud en los
movimientos, inestabilidad en la postura o falta de equilibrio.

BA NP13-2018 estd indicado en adultos para el tratamiento de la enfermedad de Parkinson en
estadio medio a avanzado, que experimentan alternancia entre periodos con buena movilidad
(llamados “on”) y periodos con reaparicion de los sintomas de la enfermedad y dificultad para
moverse (llamados“off’). BA NP13-2018 debe administrarse en combinacién con dosis

estables del medicamento levodopa (L-dopa) solo o en combinacién con otros medicamentos
antiparkinsonianos.

2. QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR A USAR BA NP13-2018
No tome BA NP13-2018 si:

* Padece o ha padecido alguna vez alergia a Safinamida o a cualquiera de los demds
componentes de este medicamento.

® Estd en tratamiento con alguno de los siguientes medicamentos: inhibidores de la
monoaminooxidasa (IMAQO), como selegilina, rasagilina, moclobamida, fenelcinaI

ABagé

. Etica ol servicio de la salud
Pagina 1 de 6
S

— ————— — — ———

s de la Ley N* 25,506, o Decreto N* 262812002 y a Dectsto N* 28372003,

e documento electrénico ha sido fimado digitaiments en los téming




isocarboxazida, tranilcipromina (indicados para el tratamiento Fle la enfermedad de Pa}rklnson,
depresion u otros trastornos) o linezolid (antibiético indicado para el tratamiento de
infecciones bacterianas. .

e Estid en tratamiento con medicamentos opioides como meperidina y sus derlv.ados
metadona, propoxifeno o tramadol (indicados como analgésicos potentes para el tratamiento
del dolor). _ o
e Lec han diagnosticado problemas graves en el funcionamiento del higado (insuficiencia
hepatica severa). .

e Padece algln trastorno ocular o afeccion de la retina (capa sensible a la luz ub}cado en la
parte posterior del ojo), por ejemplo, albinismo (falta de pigmentacion de la p1_el u.OJOS),
degeneracion retiniana (pérdida de células de la retina), uveitis (inflamacion en el 1nte.r101j qel
0jo), retinopatia heredada (trastornos de la vision heredados) o retinopatia diabética
progresiva grave (disminucion progresiva de la visién debido a diabetes).

Consulte a su médico antes de empezar a usar BA NP13-2018 si:

e Tiene presion arterial alta.

e Tiene o ha tenido un trastorno de su salud mental como esquizofrenia, trastorno bipolar o
psicosis.

e Padece movimientos anormales involuntarios (discinesia).

e Padece algin trastorno del suefio, somnolencia excesiva o anormal durante el dia o utiliza
medicacion para dormir (benzodiazepinas o hipndticos).

e Padece problemas en el funcionamiento del higado (insuficiencia hepética leve, moderada
0 severa).

Uso de BA NP13-2018 con otros medicamentos

Informe a su médico si estd utilizando o ha utilizado recientemente cualquier otro
medicamento incluso los adquiridos sin receta médica o derivados de hierbas.

En especial, consulte a su médico si toma alguno de los siguientes medicamentos:

¢ Inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAOQ), como selegilina, rasagilina, moclobamida,
fenelcina, isocarboxazida, tranilcipromina. Si durante el tratamiento con BA NP13-2018 le
indican alguno de estos medicamentos consulte antes con su médico.

e Medicamentos denominados inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS)
que normalmente se utilizan para tratar trastornos de ansiedad, depresion o algunos trastornos
de personalidad (por ejemplo, fluoxetina, fluvoxamina, citalopram, escitalopram, sertralina).

¢ Medicamentos denominados inhibidores de la recaptacidon de serotonina y noradrenalina
(IRSN), un tipo de farmacos antidepresivos utilizados en el tratamiento de depresidn y otros
trastornos del humor, como la venlafaxina o desvenlafaxina.

e Antidepresivos triciclicos o tetraciclicos utilizados para el tratamiento de trastornos de
ansiedad, depresidn, trastornos del estado de animo o algunos tipos de dolor crénico (por
gjemplo, amitriptilina, imipramina, nortriptilina, desipramina o amoxapina).

¢ Ciclobenzaprina, un relajante muscular empleado para el tratamiento del dolor y/o
contractura muscular.

e Medicamentos para el tratamiento de la tos o descongestivos indicados en la gripe o
resfrio que contengan dextrometorfano, efedrina o pseudoefedrina.

e Anfetaminas o su derivado, metilfenidato, empleado en el tratamiento del trastorno por
déficit de atencién con hiperactividad.

e Analgésicos potentes para el tratamiento del dolor como meperidina y sus derivados
metadona, propoxifeno o tramadol.

e Isoniazida, empleado para el tratamiento o profilaxis de tuberculosis.

¢ Medicamentos antipsicdticos empleados para el tratamiento de la esquizofrenia o psicosis2
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e Metoclopramida indicado generalmente para el tratamiento de las nduseas y‘v()mitos.
Informe también a su médico si durante el tratamiento con BA NP13-2018 le indican alguno
de estos medicamentos. ‘

Niiios y adolescentes i
No se recomienda el uso de BA NP13-2018 en nifios ni adolescentes menores de 18 afios
debido a la falta de datos sobre seguridad y eficacia en esta poblacion.

Embarazo, lactancia

Embarazo

Si esta embarazada, cree que podria estarlo o tiene intencion de quedar embarazada, consulte
a su médico antes de comenzar a utilizar este medicamento.

No existe informacion sobre el uso de Safinamida en embarazadas, por lo tanto, BA NP13-
2018 no se debe usar durante el embarazo excepto que su médico lo considere necesario. Si se
encuentra en edad fértil, debera utilizar métodos anticonceptivos efectivos para evitar el
embarazo mientras esté en tratamiento con BA NP13-2018.

Registro de embarazos

El uso de BA NP13-2018 durante el embarazo debe hacerse por expresa indicacién y bajo
supervision del médico. A fin de contribuir al monitoreo de la seguridad de medicamentos,
tanto los profesionales de la salud como las pacientes embarazadas pueden comunicar el
inicio y la evolucion del tratamiento en casos de embarazo a:

Correo electronico: farmacovigilancia@bago.com.ar

Teléfono: 011-4344-2216.

Lactancia

Si estd amamantando o tiene intencién de amamantar, consulte a su médico antes de utilizar
este medicamento. Es probable que Safinamida pase a la leche materna, no pudiéndose excluir
un riesgo para los lactantes. Por este motivo, BA NP13-2018 no debe utilizarse durante el
periodo de lactancia. Su médico decidira si debe interrumpir la lactancia o bien interrumpir el
tratamiento con Safinamida.

Conduccién de vehiculos y uso de maquinarias

La influencia de Safinamida sobre la capacidad para conducir y utilizar méaquinas es nula o
insignificante. Sin embargo, los pacientes deben tener precaucién a la hora de utilizar
maquinas peligrosas o conducir hasta que estén seguros que Safinamida no les afecta de
ninguna manera. Antes de conducir o utilizar maquinas, pida consejo a su médico.

3. COMO USAR BA NP13-2018

Siga exactamente las instrucciones de administracién de este medicamento indicadas por su
médico, debiendo tomar la dosis exacta y durante el tiempo que su médico le haya indicado.
Como posologia media de orientacién, la dosis de inicio recomendada es de 1 comprimido al
dia de BA NP13-2018 (50 mg/dia). Su médico puede considerar, segiin sus necesidades
clinicas, aumentar la dosis hasta dos comprimidos de BA NP13-2018 una vez al dia (100
mg/dia).

Debe informar a su médico si padece problemas hepaticos, dado que si usted. padece
insuficiencia hepética moderada, su médico podra decidir que no tome mds de 1 comprimido
al dia de BA NP13-2018 (50 mg/dia). Su médico le confirmaré si este es su caso.

Modo de administracién

BA NP13-2018 debe tomarse por via oral junto con agua, con o sin alimentos.

Si toma mas BA NP13-2018 del que debe

S1 ha tomado demasiados comprimidos de BA NP13-2018, podria presentar presién arterial
elevada, ansiedad, confusion, somnolencia, mareo, sienta nduseas, tenga vomitos o desarrolle
movimientos espasmddicos involuntarios. Ante la eventualidad de haber tomado una dosig
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mayor a la que debiera de BA NP13-2018 contacte a su médico, concurra al Hospital mas
cercano o comuniquese con un Centro de Toxicologia, en especial:
e Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez, Tel.: (011) 4962-6666/2247,;
e Hospital Pedro de Elizalde (ex Casa Cuna), Tel.: (011) 4300-2115;
e Hospital Nacional Prof. Dr. Alejandro Posadas, Tel.: (011) 4654-6648 / 4658-7777.
Si olvidé tomar BA NP13-2018 .
Tome la siguiente dosis a la hora habitual. No tome una dosis doble para compensar las dosis
olvidadas. :
Si interrumpe el tratamiento con BA NP13-2018 .
No interrumpa el tratamiento con BA NP13-2018 sin consultarlo primero con su médico.
Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico.

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos, BA NP13-2018 puede producir efectos adversos,
aunque no todas las personas los sufran.

Aunque algunos de los siguientes efectos adversos se han observado en forma poco frecuente
(pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas) o rara (pueden afectar hasta 1 de cada 1000
personas) pueden requerir atencidon o ser graves; por este motivo debe consultar
inmediatamente a su médico si presenta;

e Presion arterial elevada (hipertensioén). Safinamida puede incrementar la presion arterial o
empeorar el cuadro de hipertension arterial existente. Su médico puede requerir controlar su
presion arterial mientras se encuentre en tratamiento con BA NP13-2018.

e Sindrome serotoninérgico. Este sindrome puede ocurrir cuando Safinamida se combina con
otros firmacos y se caracteriza por presentar: agitacion, problemas para controlar sus
movimientos o presencia de contracciones musculares involuntarias, latidos cardiacos
acelerados (palpitaciones), presién arterial alta o baja, sudoracién, fiebre, rigidez,
convulsiones, nauseas, vomitos, diarrea, alucinaciones (ver u oir cosas que no estdn en la
realidad), coma y/u otros cambios en el estado mental. Consulte a su médico si ests utilizando
o ha utilizado recientemente cualquier otro medicamento (ver “Uso de BA NP13-2018 con
otros medicamentos”).

¢ Quedarse dormido mientras realiza actividades normales, como conducir un automévil,
realizar tareas fisicas o utilizar maquinaria peligrosa. Puede quedarse dormido repentinamente
sin estar somnoliento o sin previo aviso, lo cual puede ocasionar accidentes. E1 riesgo de este
efecto adverso es mayor si toma otros medicamentos que causan somnolencia. Antes de
comenzar el tratamiento con BA NP13-2018, asegurese de informarle a su médico si toma
algin medicamento para dormir (por ejemplo, benzodiazepinas, hipnéticos). No maneje ni
opere maquinaria hasta que sepa cémo lo afecta BA NP13-2018.

* Sintomas psicéticos. BA NP13-2018 puede causar o empeorar los sintomas psicoticos,
pudiendo presentar alucinaciones (ver o escuchar cosas que no son reales), confusion,
agitacidn o creencias delirantes (creer cosas que no son reales), particularmente si padece un
trastorno psicético pre-existente.

* Comportamiento anormal o compulsivo, por ejemplo ganas inusuales de apostar
(ludopatia), aumento de los impulsos sexuales, pensamientos obsesivos, gastos o compras
compulsivas, atracones. Puede ser conveniente advertirle a sus familiares o cuidadores que
dichos comportamientos pueden llegar a presentarse con Safinamida.

* Problemas en la visién como visién borrosa, punto ciego, visién doble o aversién a la luz.
Los efectos adversos mas frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas) observados
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con Safinamida son: insomnio, sensacion anormal o excesiva de suefio, mareos, dolor de
cabeza, opacidad del cristalino (cataratas), tension arterial baja al levantarse, néusgag y gaidas.
También pueden presentarse movimientos repentinos e incontrolables (discinesia) 0
empeoramiento de los ya existentes, lo cual puede requerir que su médico disminuya la dosis
de la medicacién antiparkinsoniana que utiliza concomitantemente con Safinamida. Consulte
con su médico si presentara este efecto adverso.

5. CONSERVACION DE BA NP13-2018

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 30 °C. Mantener en su
envase original.

No utilice este medicamento después de la fecha de vencimiento que aparece en el envase.

6. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL

Composicién de BA NP13-2018

El principio activo es Safinamida.

Cada Comprimido Recubierto contiene: Safinamida (como Safinamida Mesilato) 50 mg. Los
demas componentes son: Povidona Reticulada, Anhidrido Silicico Coloidal, Estearato de
Magnesio, Celulosa Microcristalina, Carboximetilcelulosa Sodica, Maltodextrina, Dextrosa,
Lecitina, Didxido de Titanio, Silicato de Potasio y Aluminio, Amarillo Ocaso F.C.F
Contenido del envase

Envases conteniendo 30 y 60 Comprimidos Recubiertos, color naranja claro.

AL IGUAL QUE TODO MEDICAMENTO, BA NP13-2018 DEBE SER MANTENIDO
FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Para informacién adicional del producto comunicarse con Laboratorios Bagé — Informacion
de Productos, Direccién Médica: infoproducto@bago.com.ar — 011-4344-2216.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro.
Informacion para el paciente autorizada por la A.N.M.A.T. Disp. Nro.

Ante cualquier inconveniente con el producto, puede llenar la ficha en Ia Pagina Web de

AN.M.A.T.: http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/ o llamar a AN.M.A.T. Responde
0800-333-1234.
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LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF). Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.
Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA). La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.
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PROYECTO DE PROSPECTO

BA NP13-2018
Safinamida 50 mg

Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA

Cada Comprimido Recubierto contiene: Safinamida (como Safinamida Mesilato) 50 mg.
Excipientes: Povidona Reticulada 7,5 mg, Anhidrido Silicico Coloidal 1,25 mg, Estearato
de Magnesio 1,8 mg, Celulosa Microcristalina c.s.p. 125 mg, Carboximetilcelulosa Sédica
0,92 mg, Maltodextrina 0,36 mg, Dextrosa 0,29 mg, Lecitina 0,14 mg, Didxido de Titanio
0,05 mg, Silicato de Potasio y Aluminio 0,14 mg, Amarillo Ocaso F.C.F. 0,003 mg.

ACCION TERAPEUTICA |
Antiparkinsoniano. Inhibidor de la enzima monoaminooxidasa B (MAQO-
B). Cédigo ATC: N04BDO3.

INDICACIONES

BA NP13-2018 esté indicado para el tratamiento de pacientes adultos con enfermedad de
Parkinson idiopética en estadio medio o avanzado con fluctuaciones motoras, como terapia
complementaria a una dosis estable de levodopa (L-dopa) sola o en combinacién con otros
medicamentos antiparkinsonianos

Safinamida no ha demostrado ser eficaz como monoterapia para ¢l tratamiento de la
enfermedad de Parkinson.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES -

Accion farmacolégica

Safinamida presenta un mecanismo de accién dopaminérgico y otro no dopaminérgico. Por
un lado, inhibe en forma reversible y con alta selectividad a la enzima monoaminooxidasa
B (MAO-B) (presenta 1000 veces mas selectividad en comparacion con la MAQ-A), por lo
cual disminuye el catabolismo de la dopamina, aumentando los niveles extracelulares en el
cuerpo estriado. Ademds, inhibe canales de sodio (Na+) dependientes del voltaje por lo
cual modula la liberacién estimulada de glutamato. No se ha establecido hasta qué punto
los efectos no dopaminérgicos contribuyen al efecto global de Safinamida.
Electrofisiologia cardiaca

A una dosis de 350 mg (3,5 veces la dosis maxima recomendada), Safinamida no prolonga
¢l intervalo QT corregido para la frecuencia cardiaca (QTec).

Farmacocinética

La farmacocinética de Safinamida es lineal en un rango de 50 mg a 300 mg (3 veces la
dosis diaria méxima recomendada). No se observa dependencia del tiempo.

Absorcién

1
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Safinamida se absorbe rapidamente tras una dosis oral individual o mﬁltiple_. T.ras una .d.osm
en ayunas alcanza su concentracion maxima en 1,8-2,8 horas. La_ biodisponibilidad
absoluta es elevada (95 %), lo que indica que Safinamida se absorbe casi por completo tras
la administracién oral y que el metabolismo de primer paso es insignificante.

Si bien cuando se administra junto con los alimentos se observa un ligero retraso en el
tiempo en que alcanza su concentracién maxima (tméx) en relacion a la administracion en
ayunas, no se observa una modificacién significativa en el Area Bajo la Curva (ABC (0-
inf)) ni en la concentracién méxima alcanzada (Cmax) (ver “POSOLOGIA /
DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION”).

Distribucion

El volumen de distribucion es de aproximadamente 165 litros, es decir 2,5 veces el
volumen corporal, lo cual indica una amplia distribucién extravascular. La unién a las
proteinas plasmaticas de Safinamida es del 88-90 %.

Biotransformacion

Safinamida se elimina casi exclusivamente a través del metabolismo (la eliminacion
urinaria de Safinamida sin modificar es <10 %), mediante tres vias metabolicas principales.
Una via involucra la oxidacién hidrolitica por amidasas hepaticas que da lugar a la
formacién del metabolito primario “4cido de Safinamida”. Las amidasas presentes en la
sangre, el plasma, el suero, los jugos gastricos y los jugos intestinales, asi como las
carboxilesterasas humanas hCE-1 y hCE-2 no son responsables de la biotransformacién de
Safinamida en este metabolito. Otra via conlleva la escision oxidativa del enlace de éter
que forma safinamida O-desbencilada. Por ultimo, el acido N-desalquilado se forma por
escision oxidativa del enlace de amina de la Safinamida o de su metabolito primario. El
4cido N-desalquilado se conjuga con el 4cido glucurdnico, lo cual produce acil
glucurénido. Ninguno de los metabolitos de Safinamida es farmacoldgicamente activo.
Safinamida se metaboliza predominantemente por enzimas no microsomales (amidasas
citosolicas / MAOA).

Safinamida no induce ni inhibe de forma significativa a las enzimas del citocromo P450,
CYP2A6, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 y 3A3/5 en concentraciones sistémicas
clinicamente relevantes (Cméx de Safinamida libre 0,4 mcmolar a 100 mg/dia). Los
estudios de interaccion entre firmacos realizados con ketoconazol, levodopa y sustratos de
CYPIA2 y CYP3A4 (cafeina y midazolam) no detectaron efectos clinicamente
significativos en la farmacocinética de Safinamida, levodopa, cafeina o midalozam.
Transportadores

Estudios preliminares in vitro han mostrado que Safinamida no es sustrato de los
transportadores glucoproteina P (gp-P), proteina resistente al cancer de mama (BCRP),
transportadores de aniones organicos polipéptidos OAT1BI, OAT1B3, OATP1A2 ni
OAT2P1. El metabolito 4cido de safinamida no es sustrato de OCT2 ni OAT], pero si de
OAT3. La interaccidn tiene el potencial de reducir el aclaramiento del 4cido de safinamida
y aumentar su exposicion. Sin embargo, la exposicién sistémica de este metabolito es baja
(1/10 de Safinamida original). Dado que se transforma en metabolitos secundarios y
terciarios, no es probable que esta interaccion tenga relevancia clinica.

Safinamida inhibe a la BCRP de forma transitoria en el intestino delgado. En
concentraciones de 50 mcmolar, Safinamida inhibe a OATP1A2 y OATP2PI1. Las
concentraciones relevantes en plasma de Safinamida son significativamente inferiores. Por
lo tanto, es poco probable que se produzca una interaccién de relevancia clinica derivada
de 1a administracion conjunta de sustratos de estos transportadores. El dcido de safinamida
no inhibe a OCT2, MATE1 ni MATE2-K en concentraciones de hasta 5 mcmolar.
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Eliminacion

Safinamida sufre una transformacién metabolica practicamente completa (<10 % de la
dosis administrada se encontré sin modificar en la orina). La radioactividad relacionada
con la sustancia se excreta en gran medida en la orina (76 %) y en menor medida en las
heces (1,5 %) transcurridas 192 horas. La vida media de eliminaciéon final de la
radioactividad total es de aproximadamente 80 horas.

El aclaramiento total es de 4,6 I/h, lo que permite clasificar a Safinamida como una
sustancia de bajo aclaramiento. La vida media de eliminacién de Safinamida es de 20-30
horas. El estado estacionario se alcanza en una semana.

Poblaciones especiales

Pacientes de edad avanzada

Existen datos clinicos limitados sobre el uso de Safinamida en pacientes de edad avanzada
(> 75 afios). Estos datos sugieren que la farmacocinética de Safinamida no se ve afectada
por la edad.

Sexo

El sexo no afecta a la farmacocinética de Safinamida.

Etnia

La etnia no afecta a la farmacocinética de Safinamida.

Insuficiencia renal

La insuficiencia renal moderada o severa no altera la exposicion a Safinamida en
comparacién con los sujetos sanos (ver “POSOLOGIA / DOSIFICACION - MODO DE
ADMINISTRACION”).

Insuficiencia hepdtica

La exposicion a Safinamida en pacientes con insuficiencia hepética leve aumenta
ligeramente (30 % del ABC), mientras que en los pacientes con insuficiencia hepatica
moderada, la exposicién se incrementa en un 80 % aproximadamente (ver “POSOLOGIA /
DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION™).

Efectos farmacocinéticos y farmacodinamicos

Distintos modelos farmacocinéticos poblacionales desarrollados a raiz de estudios de
pacientes con enfermedad de Parkinson indican que los efectos farmacocinéticos y
farmacodindmicos de Safinamida no dependen de la edad, el sexo, el peso, 1a funcidn renal
ni la exposicién a levodopa. Esto indica que, en funcién de estas variables, no es necesario
ajustar la dosis.

Los andlisis conjuntos de los datos de reacciones adversas procedentes de estudios
controlados de pacientes con enfermedad de Parkinson indican que la administracién
concomitante de Safinamida con una amplia categoria de medicamentos utilizados con
frecuencia en esta poblacién de pacientes (antihipertensivos, hipocolesterolemiantes
betabloqueantes, antiinflamatorios no esteroides, inhibidores de la bomba de protones,

antidepresivos, etc.) no se asocia a un mayor riesgo de reacciones adversas (ver
“Interacciones medicamentosas”™).

POSOLOGIA / DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION

La dosis se establecerd individualmente de acuerdo con el criterio médico y el cuadro
clinico del paciente.

Como posologia media de orientacién se recomienda:

El tratamiento con Safinamida se debe iniciar con 50 mg diarios (1 comprimido recubierto
de BA NP13-2018). Esta dosis diaria se puede incrementar a 100 mg/dia (2 comprimidos
recubiertos de BA NP13-2018) en funcién de las necesidades clinicas del paciente.
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No se ha demostrado que dosis de Safinamida superiores a 100 rng/('ll'a brinden un
beneficio adicional, mientras que aumentan el riesgo de presentar reacciones adversas.
Safinamida ha demostrado ser efectivo solo en combinacion con levodopa.

Si se olvida de tomar una dosis, se debe tomar la proxima dosis al dia siguiente a la hora
habitual. .
En el caso de suspender el tratamiento, si el paciente se encontrara tomandg Saﬁnamlda
100 mg diarios deberé reducirse la dosis disminuyendo la misma a 50 mg diarios durante-
una semana antes de suspenderlo definitivamente (ver “ADVERTENCIAS Y
PRECAUCIONES”).

Poblaciones especiales

Pacientes de edad avanzada

No es necesario modificar la dosis en pacientes de edad avanzada.

Insuficiencia hepdtica

El uso de Safinamida esta contraindicado en pacientes con insuficiencia hepatica severa
(Child-Pugh C) (ver “CONTRAINDICACIONES”). No es necesario ajustar la dosis en
pacientes con insuficiencia hepatica leve. En los pacientes con insuficiencia hepatica
moderada se recomienda administrar la dosis mds baja de 50 mg/dia. Si la insuficiencia
hepatica del paciente progresa de moderada a severa, se debe interrumpir el tratamiento
con Safinamida.

Insuficiencia renal

No es necesario modificar la dosis en pacientes con insuficiencia renal.

Poblacion pedidtrica

No se ha establecido la seguridad y eficacia de Safinamida en nifios y adolescentes
menores de 18 afios, dado que no se dispone de datos.

Modo de administracién

BA NP13-2018 se administra por via oral.

Los comprimidos recubiertos se pueden administrar con o sin alimentos. Se recomienda
tomarlos con agua.

CONTRAINDICACIONES

* Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes de la formulacién.
¢ Tratamiento concomitante con otros inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAO),
incluyendo linezolid, dado que esta combinacién puede resultar en un incremento de la
presion  arterial, incluyendo crisis hipertensivas (ver “ADVERTENCIAS Y
PRECAUCIONES”). ‘

* Tratamiento concomitante con farmacos opioides (por ejemplo, meperidina y sus
derivados metadona, propoxifeno, o tramadol).

e Uso en pacientes con insuficiencia hepatica severa (ver “POSOLOGIA /
DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION?).

® Uso en pacientes con albinismo, degeneracion retiniana, uveitis, retinopatia hereditaria
o retinopatia diabética proliferativa grave.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Advertencia general

En general, Safinamida se puede utilizar junto con inhibidores selectivos de la recaptacion
de serotonina (ISRS) a la menor dosis eficaz, aunque con precaucion debido al riesgo de
presentar sintomas serotoninérgicos. Se debe evitar el uso concomitante de Safinamida con

los ISRS fluoxetina o fluvoxamina. Si el tratamiento concomitante es necesario, estos
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medicamentos se deben utilizar en dosis bajas (ver “Interacciones medicameqtosas”).
Antes de iniciar el tratamiento con Safinamida debe haber transcurrido un perlodq de
reposo farmacoldgico de los ISRS administrados previamente correspondiente a cinco
vidas medias. .

Debe haber transcurrido un minimo de 7 dias entre la interrupcion del tratamlentg con
Safinamida y el inicio del tratamiento con los inhibidores de la MAO o fadmacos op}?ldes
como meperidina y sus derivados (ver “CONTRAINDICACIONES y
“ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES”).

Hipertensién ' ‘
Safinamida puede causar hipertension o exacerbar la hipertension arterial existente. La
incidencia de hipertension fue de 7% en pacientes tratados con Safinamida 50 mg, 5%
tratados con Safinamida 100 mg y 4% en los pacientes con placebo. En consecuencia, se
debera controlar a los pacientes para detectar hipertensién arterial de inicio nuevo o
exacerbacion de la hipertension preexistente luego de iniciar el tratamiento con
Safinamida. Si se mantiene la elevacion de la presién arterial puede ser necesario ajustar la
dosis de la medicacion. ,

Si Safinamida es administrado concomitantemente con medicamentos simpaticomiméticos,
incluidos los descongestivos nasales, orales y oftalmicos de venta con receta o sin receta, y
antigripales debe realizarse un control estricto de la presion arterial (ver “Interacciones
medicamentosas™).

Safinamida es un inhibidor selectivo de la enzima MAO-B a las dosis recomendadas de 50
mg 6 100 mg al dia. La selectividad para inhibir la MAO-B disminuye por encima de las
dosis diarias recomendadas. Por lo tanto, Safinamida no debe usarse a dosis diarias que
superen las recomendadas debido a los riesgos de hipertension, exacerbaciéon de la
hipertensién existente o crisis hipertensivas.

No se requiere restriccion en la dieta de la tiramina durante el tratamiento con las dosis
recomendadas de Safinamida. Sin embargo, en pacientes que toman la dosis recomendada
de Safinamida la administracién concomitante de ciertos alimentos que contienen
cantidades muy altas (es decir, mas de 150 mg) de tiramina podria causar hipertensién
severa, como resultado de una mayor sensibilidad a la tiramina. Se debe advertir a los
pacientes que eviten la ingesta de dichos alimentos (ver “Interacciones medicamentosas”).
La isoniazida tiene cierta actividad inhibidora de la enzima MAO. Se debe controlar
estrictamente la presién arterial y la restringir la tiramina de la dieta en pacientes tratados
concomitantemente con isoniazida y Safinamida.

Sindrome serotoninérgico

Han habido casos de sindrome serotoninérgico potencialmente mortal en pacientes tratados
con Safinamida concomitante con inhibidores de la MAO (incluidos inhibidores selectivos
de la MAO-B), opiéceos (por ej emplo meperidina y sus derivados, metadona, propoxifeno,
tramadol), inhibidores de la recaptacién de serotonina (ISRS), inhibidores de la recaptacion
de serotonina y noradrenalina (IRSN), antidepresivos triciclicos, antidepresivos
tetraciclicos, antidepresivos triazolopiridinicos, ciclobenzaprina (un relajante muscular
derivado de los antidepresivos triciclicos), metilfenidato, anfetamina y sus derivados (ver
“Interacciones medicamentosas”).

Los sintomas del sindrome serotoninérgico pueden incluir cambios en el estado menta]
(agitacion, alucinaciones, delirio y coma), inestabilidad autonémica (taquicardia,
hipertensién arterial, mareos, diaforesis, rubor, hipertermia), sintomas neuromusculares
(temblor, rigidez, mioclonia, hiperreflexia, falta de coordinacion), convulsiones y/o
sintomas gastrointestinales (nduseas, vémitos, diarrea).
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Trastornos del control de los impulsos (TCI) ’
Los trastornos del control de los impulsos (TCI) se pueden presentar en pacientes que es_tgn
recibiendo tratamiento con agonistas dopaminérgicos y/o medicamentos con accion
dopaminérgica. Algunos casos de TCI, han ocurrido en pacientes tratados con_inhibidrores
de la MAO. Sin embargo, el tratamiento con Safinamida no se ha asociado aun a
incremento en la aparicién de TCL

Se debe informar tanto a los pacientes como a los cuidadores del riesgo de presentar
sintomas conductuales caracteristicos de los TCI, incluidos casos de compulsion,
pensamientos obsesivos, ludopatia, aumento de la libido, hipersexualidad, comportgmiento
impulsivo, y de compras o gastos compulsivos. En caso de presentar dichas alteraciones en
la conducta se debera considerar reducir la dosis o discontinuar el tratamiento con
Safinamida.

Somnolencia diurna

Se han reportado casos donde los pacientes tratados con medicamentos con accién
dopaminérgica se han quedado dormidos mientras realizaban las actividades de la vida
diaria, incluida la conduccién de vehiculos o maquinaria, lo que, en algunas ocasiones, ha
provocado accidentes. Los pacientes refirieron no haber percibido somnolencia excesiva
antes del evento o incluso sentirse alertas inmediatamente antes del mismo.

Se han informaron casos de inicio repentino de suefio en pacientes tratados con Safinamida
100 mg/dia.

Si los pacientes desarrollaran somnolencia diurna o episodios de quedarse dormido durante
actividades que requieren plena atenciéon (por ejemplo, conducir un vehiculo o
maquinaria), podrd considerarse la discontinuacién del tratamiento con Safinamida. En
caso de decidir continuar el tratamiento, se deberd advertir a los pacientes que eviten
conducir o realizar cualquier otra actividad potencialmente peligrosa.

Alucinaciones / Comportamiento psicético

Los pacientes con algun trastorno psicético mayor presentan un incremento del riesgo de
exacerbar su psicosis debido a que Safinamida produce un aumento en el tono
dopaminérgico central. Adicionalmente, los medicamentos utilizados en el tratamiento de
la psicosis con accién antagonista dopaminérgica pueden exacerbar los sintomas de la
enfermedad de Parkinson (ver “Interacciones medicamentosas™).

Se debe considerar reducir la dosis o suspender el tratamiento con Safinamida en aquellos
pacientes que presentasen alucinaciones o comportamiento psicético durante el mismo.
Discinesia

Safinamida, utilizada como complemento de levodopa, puede potenciar los efectos
adversos de la misma y agudizar la discinesia previa, lo cual puede hacer necesario una
disminucién de la dosis de levodopa. Este efecto no se observé cuando se utiliza
Safinamida como complemento de medicamentos agonistas dopaminérgicos en los
pacientes con enfermedad de Parkinson en estadio inicial.

La incidencia de discinesia fue 21% en los pacientes tratados con Safinamida 50 mg, 18%
con Safinamida 100 mg y 9% con placebo. Hubo una mayor incidencia de interrupcién del
tratamiento debido a la presencia de discinesia en pacientes con enfermedad de Parkinson

tratados con Safinamida 50 mg 6 100 mg (1%), en comparacién con el placebo (0%) (ver
“REACCIONES ADVERSAS”)

Sintomas asociados a la interrupcion del tratamiento

Se ha informado un complejo de sintomas que se asemeja al sindrome neuroléptico
maligno (caracterizado por temperatura elevada, rigidez muscular, alteracion de la
conciencia ¢ inestabilidad autonémica), sin otra etiologia evidente, en asociacién con la
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reduccién brusca de la dosis, la interrupcion del tratamiento o con cambios en aquellos
medicamentos que aumentan el tono dopaminérgico central. .
Degeneracion retiniana en pacientes con presencia o antecedentes previos de
patologia retiniana -
Safinimida no se debe administrar en pacientes con antecedentes oftalmoldgicos que
puedan aumentar el riesgo de efectos potenciales a nivel de la retina.(p(.)r ejerpplc_),
pacientes albinos, antecedentes familiares de trastorno retiniano l"neredlt'arlo, 'retmms
pigmentaria, degenracion retiniana / macular, uveitis, cualquier retinopatia activa, por
gjemplo, retinopatia diabética, o cualquier otra condicion inherente a la retina) (ver
“CONTRAINDICACIONES”).

En estudios de toxicidad de hasta 6 meses de duracidn, la degeneracion de la retina y la
pérdida de células fotorreceptoras fueron observadas en ratas albinas y pigmentadas a las
cuales se les administré Safinamida por via oral. En ratas albinas a las que se les
administré Safinamida por via oral durante dos afios, se observaron cicatrices retinianas y
cataratas en todas las dosis analizadas (ver “DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD").
Insuficiencia hepatica

El tratamiento con Safinamida se debe iniciar con precaucién en pacientes con
insuficiencia hepdtica moderada. Si la insuficiencia hepatica del paciente progresa de
moderada a severa, se decberd interrumpir el tratamiento con Safinamida (ver
“POSOLOGIA / DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION”).

Interacciones medicamentosas

Interacciones farmacodindmicas in vivo e in vitro

Inhibidores de la MAO

Safinamida no se debe administrar junto con otros inhibidores de la MAO (incluidos
moclobemida, linezolid), ya que se incrementa el riesgo de inhibicion no selectiva de la
MAGO lo cual puede derivar en una crisis hipertensiva (ver “CONTRAINDICACIONES”).
Debe transcurrir un intervalo de al menos 14 dias entre la discontinuacién del tratamiento
con Safinamida y el inicio del tratamiento con otros inhibidores de la MAO.

Isoniazida tiene cierta actividad inhibidora de la enzima MAO (ver “ADVERTENCIAS Y
PRECAUCIONES - Hipertensién”).

Fadrmacos opioides

Se han notificado reacciones adversas graves derivadas del uso concomitante de
meperidina e inhibidores de la MAO. Dado que puede ser un efecto de clase, la
administracién concomitante de Safinamida y meperidina y sus derivados (metadona,
propoxifeno o tramadol) estd contraindicada (ver “CONTRAINDICACIONES”). Debe
transcurrir un intervalo de al menos 14 dias entre la discontinuacién del tratamiento con
Safinamida y el inicio del tratamiento con firmacos opioides.

Farmacos serotoninérgicos

Se debe evitar el uso concomitante de Safinamida con fluoxetina o fluvoxamina (ver
“ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES - Sindrome serotoninérgico”). Esta precaucidn
se basa en la aparicion, aunque rara, de reacciones adversas graves (por ejemplo, sindrome
serotoninérgico), que se han producido al utilizar ISRS y dextrometorfano con inhibidores
de la MAO. Si el uso concomitante de estos medicamentos es necesario, se debe realizar
administrando la dosis minima efectiva. Antes de iniciar el tratamiento con Safinamida, se
debera considerar un periodo de reposo farmacolégico correspondiente a 5 vidas medias de
los ISRS o dextrometorfano.

Se han notificado reacciones adversas graves derivadas del uso concomitante de
inhibidores de la recaptacién de serotonina y noradrenalina (IRSN), antidepresivos
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triciclicos o tetraciclicos, ciclobenzaprina e inhibidores de la MAO (ver
“ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES-Sindrome serotoninérgico”). Debido a que
Safinamida presenta actividad inhibitoria reversible y selectiva sobre la MAQ, se puefie
administrar concomitantemente con estos firmacos, pero a la minima dosis necesaria.
Debe transcurrir un intervalo de al menos 14 dias entre la discontinuacion del tratamiento
con Safinamida y el inicio del tratamiento con estos farmacos. ' .

En caso de administrar Safinamida concomitantemente con farmacos serotoninérgicos se
debera controlar la presencia de sintomas serotoninérgicos (ver “ADVERTENCIAS Y
PRECAUCIONES - Sindrome serotoninérgico”).

Dextrometorfano

Se han notificado interacciones medicamentosas derivadas del uso concomitante de
dextrometorfano ¢ inhibidores de 1la MAO no selectivos, pudiendo incluir episodios de
psicosis y comportamiento anormal Debido a que Safinamida presenta actividad inhibitoria
reversible y selectiva sobre la MAO, no se recomienda la administracion simultanea junto
con dextrometorfano. Si el tratamiento concomitante fuera necesario, se deber utilizar con
precaucion y a la minima dosis efectiva.

Fdrmacos simpaticomiméticos

Se han reportado reacciones hipertensivas severas luego de la administracion concomitante
de fArmacos simpaticomiméticos e inhibidores no selectivos de la MAO. Se han informado
también, casos de crisis hipertensiva en pacientes en tratamiento con dosis recomendadas
de inhibidores selectivos de la MAO-B junto con medicamentos simpaticomiméticos.
Debido a que Safinamida presenta accién inhibitoria de la MAO, la administracion
concomitante con firmacos simpatomiméticos, como los presentes en descongestivos
nasales, orales y oftidlmicos de venta con receta o sin receta, y antigripales que contienen
efedrina o pseudoefedrina, metilfenidato o anfetaminas se debe realizar con precaucion,
debiendo controlar en estos pacientes la presencia de hipertension arterial (ver
“ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES - Hipertension” y ver “ADVERTENCIAS Y
PRECAUCIONES - Sindrome serotoninérgico’).

Tiramina

La enzima MAO presente en el tracto gastrointestinal y en el higado (principalmente tipo
A) proporciona proteccion contra aminas exogenas (por ejemplo, tiramina). Si la tiramina
se absorbe en forma intacta sin ser metabolizada por la MAO, puede producir una
hipertensién grave, pudiendo provocar incluso una crisis hipertensiva. Los alimentos
envejecidos, fermentados, curados, ahumados y embutidos que contienen grandes
cantidades de aminas exdgenas (por ejemplo, queso envejecido, arenque en escabeche)
pueden causar la liberacién de noradrenalina, lo que resulta en un aumento de la presion
sanguinea (reaccion de tiramina).

Los resultados de tres estudios de provocacidn con tiramina, uno con tiramina intravenosa
y los otros con tiramina oral, junto con los resultados del control de la presion arterial
posprandial en pacientes con enfermedad de Parkinson, no evidenciaron una elevacion
clinicamente importante de la presion arterial. Tres estudios terapéuticos realizados en
pacientes con enfermedad de Parkinson sin restriccion de tiramina en la dieta tampoco
evidenciaron una potenciacién del efecto de la tiramina. Por lo tanto, los resultados
sugieren que Safinamida a una dosis de 50 mg 6 100 mg es relativamente selectiva para
inhibir a la MAO-B y puede usarse sin necesidad de restringir la tiramina de la dieta.

Sin embargo, la selectividad relativa de Safinamida para inhibir a la MAO-B disminuye
por encima de la dosis diaria recomendada de 100 mg, lo cual puede aumentar el riesgo de
hipertension arterial. Ademads, la isoniazida tiene accidn inhibidora de la MAQ. Por este
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motivo, se debe controlar la presion arterial y advertir a los pacientes que eviten alimentos
que contengan una gran cantidad de tiramina mientras toman las dosis recomendadas de
Qafinamida  concomitantemente con  isoniazida (ver “ADVERTENCIAS Y
"PRECAUCIONES - Hipertension™).

Antagonistas dopaminérgicos '

Los antagonistas dopaminérgicos, como los antipsicéticos o la metoclopramida, pueden
disminuir la efectividad de Safinamida y exacerbar los sintomas de la enfermedad de
Parkinson.

Interacciones farmacocinéticas in vivo e in vitro

En pacientes con enfermedad de Parkinson que reciben Safinamida como complemento del
tratamiento crénico con L-dopa y/o los agonistas dopaminérgicos, no se observa
modificacién en el aclaramiento de Safinamida. Adicionalmente, Safinamida no modifica
el perfil farmacocinético de la L-dopa en combinacién con otros medicamentos.
Ketoconazol no produce ningun efecto clinicamente significativo en los niveles de
Safinamida. Los sustratos de CYP1A2 y CYP3A4 (cafeina y midazolam) no muestran
ningln efecto clinicamente significativo en el perfil farmacocinético de Safinamida en
humanos. Esto concuerda con los resultados de los ensayos in vitro, en los que no se
observo inhibicidn ni induccidén significativa del CYP. Asimismo, las enzimas del CYP
juegan un papel poco relevante en la biotransformacion de la Safinamida (ver
“CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES™).

Safinamida puede inhibir in vitro transitoriamente a la BCPR. Sin embargo, en un estudio
de interacciones medicamentosas con diclofenaco en humanos, no se observaron
interacciones significativas. Por lo tanto, no son necesarias precauciones cuando se
administra Safinamida junto con otros medicamentos sustratos de la BCPR (por ejemplo,
rosuvastatina, pravastatina, ciprofloxacina, metotrexato, topotecan, irinotecan,
sulfasalazina, imatinib, mitoxantrona, diclofenaco o gliburida).

Safinamida se elimina casi exclusivamente mediante metabolizacion, en su mayoria debido
a amidasas de alta capacidad. Safinamida se elimina principalmente a través de la orina.
Los microsomas hepéticos humanos CYP3A4 catalizan el paso ‘de N-desalquilacion, ya
que el ketoconazol inhibe el aclaramiento de Safinamida en los microsomas hepdticos
humanos en un 90 %. En la actualidad no se conocen medicamentos que provoquen -
interacciones farmacoldgicas clinicamente significativas a través de la inhibicién o la
induccion de las amidasas.

Safinamida inhibe in vitro al OCT1 a concentraciones clinicamente relevantes en vena
porta. Por lo tanto, se deberd tener precaucion cuando Safinamida se administre de forma
conjunta con medicamentos que sean sustratos de la OCT1 y tengan un tméx similar a
safinamida (2 horas) (por ejemplo metformina, aciclovir, ganciclovir) ya que la exposicién
a dichas sustancias puede verse incrementada.

El metabolito dcido de safinamida es un sustrato de OAT3 a concentraciones clinicamente
relevantes. Los medicamentos inhibidores de OAT3 administrados de forma concomitante
con Safinamida pueden reducir la depuracién de 4cido de safinamida y, por lo tanto,
aumentar su exposicion sistémica. Sin embargo, la exposicién sistémica del acido de
safinamida es baja (1/10 de Safinamida original), por lo cual es muy probable que este
incremento no tenga relevancia clinica, dado que el 4cido de safinamida, el primer

producto de la via metabdlica, se transforma posteriormente en metabolitos secundarios y
terciarios.

Fertilidad, embarazo y lactancia
Fertilidad

9
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Los estudios con animales indican que el tratamiento con Safinamida esta asociado a
reacciones adversas en la funcién reproductora de ratas hembra (disminucién de los
cuerpos liteos, incremento en las pérdidas pre-implantacién) y anormalidades en el
esperma en machos (ver “DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD?”).

Embarazo .

No se dispone de datos clinicos de exposicion a Safinamida en embarazadas. Estudios con
animales han mostrado reacciones adversas debido a la exposicion a Safinamida durante el
embarazo o la lactancia (ver “DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD?”). Se debe
advertir a las mujeres en edad fértil que no deben quedar embarazadas durante el
tratamiento con Safinamida. No se debe administrar Safinamida durante el embarazo, a
menos que los beneficios potenciales justifiquen los posibles riesgos para el feto.

No se debe administrar Safinamida a mujeres en edad fértil a menos que se utilicen
métodos anticonceptivos adecuados.

Lactancia

Se prevee que Safinamida se excrete en la leche materna, ya que se han detectado
reacciones adversas en crias de rata expuestas al firmaco a través de la leche (ver “DATOS
PRECLINICOS DE SEGURIDAD?”). Por este motivo, no se puede excluir el riesgo para
los lactantes. Se debe tomar una decision respecto de discontinuar la lactancia o suspender
Safinamida, teniendo en cuenta la importancia del tratamiento para la madre.

DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD

En roedores se observd degeneracion retiniana tras dosis repetidas de Safinamida que
resultd en una exposicion general por debajo de la exposicidn prevista en pacientes que
recibieron la dosis terapéutica maxima. No se observé degeneracion retiniana en monos a
pesar de una exposicion general superior a la de roedores, ni en pacientes que recibieron la
dosis maxima para humanos.

Los estudios a largo plazo con animales han mostrado convulsiones (de 1,6 a 12,8 veces la
exposicion clinica humana, basado en el Area Bajo la Curva [ABC] plasmatico). Solo se
observo hipertrofia hepédtica y cambios en la grasa del higado de los roedores con
exposiciones similares a las de los humanos. Se observé fosfolipidosis principalmente en
los pulmones de roedores (con exposiciones similares a las de los humanos) y de monos
(con una exposicion 12 veces superior a la exposicién en humanos).

Safinamida no presentd potencial genotdxico en sistemas in vivo ni en varios in vitro con el
uso de células de mamiferos o bacterias.

Los resultados obtenidos de los estudios de carcinogenicidad en ratones y ratas no
mostraron evidencias de potencial oncogénico relacionado con Safinamida con
exposiciones sistémicas de hasta 2,3 a 4 veces, respectivamente, la exposicién general
prevista en pacientes que recibieron la dosis terapéutica méaxima.

Los estudios de fertilidad en ratas hembra mostraron un numero reducido de
implantaciones y cuerpos luteos con exposiciones que exceden el triple de la exposicion
humana prevista. Las ratas macho mostraron una morfologia ligeramente anormal y
reducciones en la velocidad de los espermatozoides con exposiciones que superaban en 1,4
veces la exposicion humana prevista. No se observaron efectos en la fertilidad de las ratas
macho.

En estudios de desarrollo embrio-fetal en ratas y ratones, se produjeron malformaciones
con exposiciones a Safinamida 2 y 3 veces superiores a la exposicion clinica,
respectivamente. La combinacién de Safinamida con levodopa / carbidopa produjo efectos
adicionales en los estudios de desarrollo embriofetales con mayor incidencia de
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anormalidades esqueléticas del feto en comparacién con las producidas con cualquiera de
estos tratamientos aislados.

En un estudio con ratas sobre ¢l desarrollo pre y post-natal, se observo: mortalidad de las
crias, ausencia de leche en el estomago y hepatotoxicidad neonatal a niveles de dosis
similares a la exposicién clinica prevista. Los efectos toxicos para el higado y los sintomas
concomitantes como crdneo y piel de color naranja o amarillo en crias expuestas a
Safinamida durante la lactancia se originaron principalmente por la exposicion en el utero,
mientras que la exposicién directa a través de la leche de la madre tuvo un efecto poco
significativo.

REACCIONES ADVERSAS

Resumen del perfil de seguridad

El uso concomitante de inhibidores de la recaptacion de serotonina, inhibidores de la
recaptacién de serotonina y noradrenalina, antidepresivos triciclicos / tetraciclicos e
inhibidores de la enzima MAO puede provocar reacciones adversas serias, como Crisis
hipertensivas (hipertension arterial, sincope), sindrome neuroléptico maligno (confusion,
sudoracién, hipertonia, hipertermia y aumento del nivel de creatinfosfoquinasa), sindrome
serotoninérgico (confusidn, hipertension, rigidez muscular, alucinaciones) e hipotension
(ver “ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES”). Ademas, con los inhibidores de la MAO,
se han notificado interacciones farmacoldgicas al administrarse en forma concomitante con
medicamentos con accion simpatomimética.

En los pacientes a los que se les estd administrando un tratamiento con agonistas de la
dopamina y/u otros tratamientos dopaminérgicos, pueden observarse trastornos del control
de los impulsos, caracterizados por ludopatia, aumento de la libido, hipersexualidad,
compras o gastos compulsivos, hiperfagia y comer compulsivamente.

Tabla de reacciones adversas

La siguiente tabla incluye todas las reacciones adversas que se notificaron en estudios
clinicos en los que se consider6 que los efectos adversos estaban relacionados.

Las reacciones adversas se enumeran a continuacion utilizando la siguiente convencion:
muy frecuentes (> 1/10); frecuentes (>1/100 a <1/10); poco frecuentes (>1/1000 a <1/100);
raras (>1/10000 a <1/1000); muy raras (<1/10000) o frecuencia no conocida (no se puede
estimar a partir de los datos disponibles).

Sistema de Muy frecuentes | Frecuentes | Poco frecuentes Raras
clasificacion de
érganos
%Infecciones < Infeccidn urinaria.Bronconeumo-nia,
finfestaciones forunculo,
nasofaringitis,

piodermia, rinitis,
infeccion dental,
infeccion viral.

eqplasms Carcinoma Acrocordon,
enignas, basocelular. nevus
ahgpas Y no melanocitico,
especificadas queratosis
(1nf:luyendo seborreica,
uistes y polipos) apiloma cutaneo.
11
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Trastornos de 1 IAnemia, Eosinofilia, .
sangre y el leucocitopenia, [linfocitopenia.
sistema linfatico alteracion de los
globulos rojos.
[Trastornos del Disminucion del [Caquexia,
metabolismo y de] apetito, Hiperpotasemia.
la nutricion hipertrigliceridem
ia,
aumento del
apetito,
hipercolesterolem
ia,
hiperglucemia.
Trastornos [nsomnio. Alucinaciones, |Compulsiones,
jpsiquiétricos depresion, delirio,
suefios anormales,/desorientacion,
ansiedad, ilusiones,
estado de comportamiento
confusidn, impulsivo,
inestabilidad pérdida de la
afectiva, libido,
aumento de la  |pensamientos
libido, obsesivos,
trastorno paranoia,
psicético, eyaculacién
lagitacion, precoz,
trastornos del ataques de suefio,
suefio, fobia social,
ideaacion suicidia.
Trastornos del Discinesia, Parestesia, Coordinacién
sistema nervioso somnolencia, trastorno del anormal,
mareos, equilibrio, trastornos de la
cefaleas. hipoestesia, atencion,
distonia, disgeusia,
cefaleas, hiporreflexia,
disartria, radiculitis,
sincope, sindrome de
trastorno piernas inquietas,
cognitivo. sedacidn.
Trastornos Cataratas. Visién nublada, |[Ambliopia,
oculares lescotomas, cromatopsia,
diplopia, retinopatia
fotofobia, diabética,
trastorno de la  feritropsia,
retina, hemorragia ocular,
conjuntivitis, dolor ocular,
laucoma. edema del
rg arpado,

nte documento elecronico ha sido firmado digitaimente en fos
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hipermetropia,
queratitis,
aumento del
lagrimeo,
ceguera nocturna,
edema de papila,
presbicia,
lestrabismo.
Trastornos  del Veértigo.
oido y del
Jlaberinto
Trastornos Palpitaciones,
cardiacos taquicardia,
bradicardia
sinusal,
arritmia.
Trastornos Hipotension Hipertension o~ [Espasmo arterial,
vasculares ortostatica hipotension, arterioesclerosis,
varices. crisis hipertensiva.
Trastornos Tos, Broncoespasmo,
espiratorios, disnea, disfonia,
iorécicos vl rinorrea. dolor
mediastinicos bucofaringeo,
espasmo
bucofaringeo.
Trastornos Nauseas. Constipacion, Ulcera
ggastroiniestina-les dispepsia, gastroduodenal,
vomitos, aumento del
sequedad de boca, peristaltismo,
diarrea, hemorragia
dolor abdominal, |digestiva alta.
gastritis,
flatulencias,
distension
abdominal,
hipersecrecién
salival,
reflujo
gastroesofagico,
aftas.
Trastornos Hiperbilirrubinemi
epatobiliares a.
Trastornos de la Hiperhidrosis,  |Alopecia,
Tpiel y del tejido prurito ampollas,
subcutaneo generalizado, dermatitis de
reaccion contacto,
fotosensible, dermatosis,
eritema, equimosis, 3
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queratosis
liquenoide,
sudores nocturnos,
dolor cutaneo,
trastornos de
pigmentacion,
psoriasis,
dermatitis
seborreica.
Trastornos Lumbalgia, Espondiloartritis
iwuusculoesquelé- artralgia, anquilosante,
ticos y del tejido eSpasmos dolor lumbar,
conectivo v musculares, inflamacion
hipertonia, articular,
dolor en las dolor
extremidades, osteomuscular,
debilidad mialgia,
muscular, dolor de cuello,
sensacion de osteoartritis,
esadez. ganglion.
Trastornos renales Nicturia, [Urgencia
ly urinarios disuria. miccional,
poliuria, piuria,
disuria inicial.
Trastornos del Disfuncién IAdenoma de
aparato eréctil. prostata,
freproductor y de trastorno
jla mama ' mamario,
dolor mamario.
Trastornos Paresia, astenia, [Disminuciéon del
igencrales y alteracion de la  fefecto del
ailteraciones en el imarcha, farmaco,
sitio de aplicacion edema periférico, fintolerancia al
dolor, farmaco,
sensacion de sensacion de frio,
calor. malestar general,
fiebre, xerosis.
Exploraciones Dismucion oDisminuciéon  del
complementarias aumento de peso,nivel en sangre de:

aumento del nivelrzalcio, potasio,
en sangre de:colesterol.
creatina quinasa,Aumento de la

triglicéridos, temperatura
glucosa, urea,corporal, soplo
fosfatasa alcalina,cardiaco, resultado
bicarbonato, de ergometria|
creatinina. anormal,
Prolongacién delLdisminuci(')n del
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intervalo QT,
prueba de funcid
renal conldisminucion  del
resultado ivel dej
anormal, andlisishemoglobina,

de orina anormal,disminucién de la
aumento de larazon

presion  arterial,internacional

ivel de

diagnostico normalizada
anormal de(RIN),
procedimiento  disminucién  del
oftalmoldgico.  frecuento de
linfocitos 0
plaquetas,

aumento del nivel
de lipoproteinas
de muy baja

densidad.

Circunstancias IApuestas.

sociales

[esiones Caida. [Fractura en el pie. Contusion,

raumaticas, embolia grasa,
g;ntoxicaciones vl traumatismo
complicaciones craneal, lesiones
de procedimientos| bucales, lesiones
fterapéuticos esqueléticas.

Descripcion de reacciones adversas seleccionadas

La discinesia fue la reaccién adversa més frecuentemente notificada en los pacientes que
recibieron tratamiento con Safinamida junto con L-dopa sola o en combinacién con otros
tratamientos antiparkinsonianos. La discinesia se produjo en las fases tempranas del
tratamiento. Se notificé como “seria”, lo cual llevé a la interrupcién del tratamiento en

1,5% de los pacientes aproximadamente. No requiri6 la reduccién de la dosis en ningin
paciente.

SOBREDOSIFICACION

En un paciente que se sospecha consumid dosis superiores a 100 mg/dia durante un mes, se
notificaron sintomas de confusion, somnolencia, olvidos y dilatacién pupilar. Los sintomas
desaparecieron al interrumpir el medicamento, sin dejar secuelas.

El patrén previsto de eventos o sintomas tras una sobredosis intencionada o accidental de
Safinamida estaria relacionado con su perfil farmacodindmico: inhibicion de la MAO-B
con inhibicién dependiente de la actividad de los canales de Na+. Entre los sintomas de
una inhibicién excesiva de la MAO-B (aumento del nivel de dopamina) se incluyen
hipertensién, hipotensién postural, alucinaciones, agitacién, nduseas, vémitos y discinesia.
No existe ningun antidoto contra Safinamida ni ningin tratamiento especifico para la
sobredosis de Safinamida. Si se produce una sobredosis importante, se deber4 interrumpir
el tratamiento con Safinamida y administrar un tratamiento complementario o de soporte.
Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al Hospital mds cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia:
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e Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez, Tel.: (011) 4962-6666/2247,
e Hospital Pedro de Elizalde (ex Casa Cuna), Tel.: (011) 4300-2115,
e Hospital Nacional Prof. Dr. Alejandro Posadas, Tel.. (011) 4654-6648 / 4658-7777.

PRESENTACIONES ‘
Envases conteniendo 30, 60, 500 y 1000 Comprimidos Recubiertos color naranja claro,
siendo las dos Gltimas para uso hospitalario.

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 30 °C. Mantener en su
envase original.

AL IGUAL QUE TODO MEDICAMENTO, BA NP13-2018 DEBE SER MANTENIDO
FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Para informacién adicional del producto comunicarse con Laboratorios Bago - Informacion
de Productos, Direccion Médica: infoproducto@bago.com.ar - 011-4344-2216.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro.
Prospecto autorizado por la AN.M.A.T. Disp. Nro.

Ante cualquier inconveniente con el producto, puede llenar la ficha en la Pagina Web de

ANMAT. http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/ o llamar a ANMA.T.
Responde 0800-333-1234.
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LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF). Ciudad Auténoma de
Buenos Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.
Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA). La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.
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PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE PRIMARIO

BA NP13-2018
Safinamida 50 mg

Comprimidos Recubiertos

ABagé

Industria Argentina

Lote Nro:
Fecha de Vencimiento
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PROYECTO DE ROTULO USO HOSPITALARIO

BA NP13-2018

Safinamida 50 mg
Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA

Cada Comprimido Recubierto contiene: Safinamida (como Safinamida Mesilato) 50 mg.
Excipientes: Povidona Reticulada, Anhidrido Silicico Coloidal, Estearato de Magnesio,
Celulosa Microcristalina, Carboximetilcelulosa Sodica, Maltodextrina, Dextrosa, Lecitina,
Di6xido de Titanio, Silicato de Potasio y Aluminio, Amarillo Ocaso F.C.F.

Contenido: Envase conteniendo 500 Comprimidos Recubiertos.

Posologia: segtin prescripcion médica.

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 30 °C. Mantener en su
envase original.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro.
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LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.
Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.
www.bago.com.ar

Lote Nro.:
Fecha de Vencimiento:

Nota: Los envases conteniendo 1000 Comprimidos Recubiertos, llevardn el mismo texto.
Los envases son de USO OSPITALARIO EXCLUSIVO.
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PROYECTO DE ROTULO

BA NP13-2018

Safinamida 50 mg
Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA _

Cada Comprimido Recubierto contiene: Safinamida (como Safinamida Mesilato) 50 mg.
Excipientes: Povidona Reticulada, Anhidrido Silicico Coloidal, Estearato de Magnesio,
Celulosa Microcristalina, Carboximetilcelulosa Sdédica, Maltodextrina, Dextrosa, Lecitina,
Diéxido de Titanio, Silicato de Potasio y Aluminio, Amarillo Ocaso F.C.F.

Contenido: Envase conteniendo 30 Comprimidos Recubiertos.

Posologia: segiin prescripcion médica.

Conservar el producto a temperatura ambiente no mayor de 30 °C. Mantener en su
envase original.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro.
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LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

Director Técnico:; Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.
www.bago.com.ar

Lote Nro.:
Fecha de Vencimiento:

Nota: Los envases conteniendo 60 Comprimidos Recubiertos, llevaran el mismo texto.
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DISPOSICION N° 9613

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

CERTIFICADO N° 59122

TROQUELES
EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000310-18-8

—

Datos ldentificatorios Caracteristicos de la Forma Farmacéutica Troquel
SAFINAMIDA 50 mg COMO SAFINAMIDA MESILATO 65,8 mg - COMPRIMIDO RECUBIERTO 659297
it~ SERRESE Fernando Ezequiel

CUIL 20351122480

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Repiblica Argentina
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Buenos Aires, 27 DE NOVIEMBRE DE 2019.-

DISPOSICION N° 9613

ANEXO

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

CERTIFICADO N° 59122

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

producto con los siguientes datos identificatorios caracteristicos:
1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO
Razdn Social: LABORATORIOS BAGO S.A.

N© de Legajo de la empresa: 6202

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: BA NP13-2018

Nombre Genérico (IFA/s): SAFINAMIDA
Concentracién: 50 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Férmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
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porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
SAFINAMIDA 50 mg COMO SAFINAMIDA MESILATO 65,8 mg

Excipiente (s)

POVIDONA RETICULADA 7,5 mg NUCLEO 1

SILICIO COLOIDAL ANHIDRIDO 1,25 mg NUCLEO 1

ESTEARATO DE MAGNESIO 1,8 mg NUCLEO 1

CELULOSA MICROCRISTALINA CSP 125 mg NUCLEO 1
CARBOXIMETILCELULOSA SODICA 0,92 mg CUBIERTA 1
MALTODEXTRINA 0,36 mg CUBIERTA 1

DEXTROSA 0,29 mg CUBIERTA 1

LECITINA 0,14 mg CUBIERTA 1

SILICATO DE ALUMINIO POTASICO- DIOXIDO DE TITANIO 0,19 mg CUBIERTA 1
COLORANTE AMARILLO OCASO (CI 15985) 0,003 mg CUBIERTA 1

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

Envase Primario: BLISTER ALU/PVC-PVDC INACTINICO

Contenido por envase primario: BLISTER DE 10, 15 Y 20 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: ENVASES CONTENIENDO: 30, 60, 500 Y 1000
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LOS DOS ULTIMOS DE USO HOSPITALARIO

Presentaciones: 30, 60, 500 DE USO EXCLUSIVO HOSPITALARIO, 1000 DE USO
EXCLUSIVO HOSPITALARIO

Periodo de vida atil: 24 MESES
Conservacion a temperatura ambiente: Hasta 30° C

Otras condiciones de conservacion: CONSERVAR EL PRODUCTO A TEMPERATURA
AMBIENTE NO MAYOR DE 30°C. MANTENER EN SU ENVASE ORIGINAL

FORMA RECONSTITUIDA
Tiempo de conservacion: No corresponde

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

Condicion de expendio: BAJO RECETA

Cédigo ATC: NO4BDO3

Accion terapéutica: Antiparkinsoniano. Inhibidor de la enzima monoaminooxidasa B

Via/s de administracion: ORAL

Indicaciones: BA NP13-2018 esta indicado para el tratamiento de pacientes adultos

2019 - ANC DE LA EXPORTACION
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con enfermedad de Parkinson idiopatica en estadio medio o avanzado con
fluctuaciones motoras, como terapia complementaria a una dosis estable de

levodopa (L-dopa) sola o en combinacién con otros medicamentos

antiparkinsonianos Safinamida no ha demostrado ser eficaz como monoterapia para

el tratamiento de la enfermedad de Parkinson.
3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S
Etapas de elaboracion de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social Numero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIOS BAGO 3153/17 CALLE 4 N° 1429 LA PLATA - REPUBLICA
S.A. BUENOS ARGENTINA
AIRES
b)Acondicionamiento primario:
Razén Social Namero de Disposiciéon Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIOS BAGO 3153/17 CALLE 4 N° 1429 LA PLATA - REPUBLICA
S.A, BUENOS ARGENTINA
AIRES

c)Acondicionamiento secundario:
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Razén Social Ndmero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIOS BAGO 3153/17 CALLE 4 N° 1429 LA PLATA - REPUBLICA
S.A. : BUENOS ARGENTINA
AIRES

El presente Certificado tendré una validez de cinco (5) afios a partir de la

fecha del mismo.

Expediente N°: 1-0047-2000-000310-18-8

CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
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