Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
Las Malvinas son argentinas

Disposicion
Nimero: DI-2022-7802-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Lunes 26 de Septiembre de 2022

Referencia: 1-0047-2000-000596-21-6

VISTO el Expediente N° 1-0047-2000-000596-21-6 del Registro de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA 'y

CONSIDERANDO:

Que por las referidas actuaciones la firma BALIARDA 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 registrado en la Republica Argentina y
en al menos un pais incluido en el Anexo I del Decreto N° 150/92 (t.0. 1993).

Que las actividades de elaboracion y comercializacion de especialidades medicinales se encuentran contempladas
en la Ley 16.463 y en los Decretos Nros. 9.763/64 y 150/92 (t.o0. 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) emitid 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 rdtulos y prospectos y el Plan de Gestion de Riesgo correspondientes.



Que la DIRECCION DE ASUNTOS JURIDICOS ha tomado la intervencion de su competencia.
Que por lo expuesto corresponde autorizar la inscripcion en el REM de la especialidad medicinal solicitada.

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

Por ello,
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma BALIARDA S.A. la inscripcién en el Registro de Especialidades
Medicinales (REM) de la ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y
TECNOLOGIA MEDICA de la especialidad medicinal de nombre comercial DAPAX 10 - DAPAX 5 y
nombre/s genérico/’s DAPAGLIFLOZINA , la que serd elaborada en la Republica Argentina de acuerdo con los
datos identificatorios caracteristicos incluidos en el Certificado de Inscripcion, segun lo solicitado por la firma
BALIARDA 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 - 02/05/2022 11:49:46,
PROYECTO DE PROSPECTO_VERSIONO3.PDF / 0 - 19/07/2022 14:30:47, PROYECTO DE ROTULO DE
ENVASE PRIMARIO VERSIONOI1.PDF - 10/09/2021 13:11:00, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
PRIMARIO VERSIONO2.PDF - 10/09/2021 13:11:00, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
SECUNDARIO_VERSIONO5.PDF / 0 - 19/07/2022 14:30:47, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
SECUNDARIO_VERSIONO06.PDF / 0 - 19/07/2022 14:30:47.

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

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

ARTICULO 5°.- Establécese que la firma BALIARDA S.A. debera cumplir con el Plan de Gestién de Riesgo
(PGR) que obra en el documento denominado PLAN DE GESTION DE RIESGO VERSIONO4.PDF / 0 -
06/09/2022 16:28:45 PLAN DE GESTION DE RIESGO_VERSIONO05.PDF / 0 - 06/09/2022 16:28:45 aprobado.

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

ARTICULO 7°-- La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 1° de la presente disposicion serd de



cinco (5) afios contados a partir de la fecha impresa en €.

ARTICULO 8°.- Registrese. Inscribase el nuevo producto en el Registro de Especialidades Medicinales.
Notifiquese electronicamente al interesado la presente disposicion, los proyectos de rétulos 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.

EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000596-21-6
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BALIARDA S.A.
Proyecto de Rétulo de Envase Secundario
DAPAX 10
DAPAGLIFLOZINA
Comprimidos recubiertos
Expendio bajo receta
Industria Argentina Contenido: 14 comprimidos recubiertos

FORMULA

Cada comprimido recubierto de DAPAX 10 contiene:

Dapagliflozina (como dapagliflozina propanodiol monohidrato) 10,00 mg

Excipientes: celulosa microcristalina, lactosa anhidra, crospovidona, diéxido de silicio coloidal, estearato de
magnesio, Opadry II (alcohol polivinilico, diéxido de titanio, polietilenglicol, talco), 6xido férrico amarillo,
c.s.p 1 comprimido.

POSOLOGIA

Seglin prospecto interno.

Mantener los medicamentos fuera del alcance de los nifios.

Conservacion: Mantener a temperatura ambiente no superior a 25°C. Proteger de la humedad.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado Nro.:

Lote Nro.:

Vto:

Director Técnico: Alejandro Herrmann, Farmacéutico.

Baliarda S.A. Saavedra 1260/62 - Buenos Aires.

Igual rotulo para el envase con 15, 28,30,56 y 60 comprimidos recubiertos.

- LIMERES Manuel Rodolfo

y / CUIL 20047031932

anMaAt anMat

HERRMANN Alejandro Eugenio
CUIL 20164256538

Pagina 1 de 1

ﬂi El presente documento electrénico ha sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N° 25.506, el Decreto N° 2628/2002 y el Decreto N° 283/2003.-
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BALIARDA S.A.
Proyecto de Rétulo de Envase Secundario
DAPAX 5
DAPAGLIFLOZINA
Comprimidos recubiertos
Expendio bajo receta
Industria Argentina Contenido: 14 comprimidos recubiertos

FORMULA

Cada comprimido recubierto de DAPAX 5 contiene:

Dapagliflozina (como dapagliflozina propanodiol monohidrato) 5,00 mg

Excipientes: celulosa microcristalina, lactosa anhidra, crospovidona, diéxido de silicio coloidal, estearato de
magnesio, Opadry II (alcohol polivinilico, diéxido de titanio, polietilenglicol, talco), 6xido férrico amarillo,
c.s.p 1 comprimido.

POSOLOGIA

Seglin prospecto interno.

Mantener los medicamentos fuera del alcance de los nifios.

Conservacion: Mantener a temperatura ambiente no superior a 25°C. Proteger de la humedad.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado Nro.:

Lote Nro.:

Vto:

Director Técnico: Alejandro Herrmann, Farmacéutico.

Baliarda S.A. Saavedra 1260/62 - Buenos Aires.

Igual rotulo para el envase con 15,28,30,56 y 60 comprimidos recubiertos.

-1 LIMERES Manuel Rodolfo

CUIL 20047031932
s 7%
L

anMaAt anm

HERRMANN Alejandro Eugenio
CUIL 20164256538
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ﬂi El presente documento electrénico ha sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N° 25.506, el Decreto N° 2628/2002 y el Decreto N° 283/2003.-
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BALIARDA S.A.

Proyecto de Rétulo de Envase Primario

DAPAX 10
DAPAGLIFLOZINA 10 mg

3

BALIARDA

Lote Nro.:
Vto:

LIMERES Manuel Rodolfo

7 / CUIL 20047031932

anNMaAt anMmat

HERRMANN Alejandro Eugenio
CUIL 20164256538
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El presente documento electrénico ha sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N° 25.506, el Decreto N° 2628/2002 y el Decreto N° 283/2003.-
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BALIARDA S.A.

Proyecto de Rétulo de Envase Primario

DAPAX 5
DAPAGLIFLOZINA 5 mg

3

BALIARDA

Lote Nro.:
Vto:

LIMERES Manuel Rodolfo

7 / CUIL 20047031932

anNMaAt anMmat

HERRMANN Alejandro Eugenio
CUIL 20164256538
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BALIARDA S.A.

Proyecto de Prospecto
DAPAX 5-10
DAPAGLIFLOZINA 5 mg / 10 mg
Comprimidos recubiertos
Industria Argentina Expendio bajo receta
FORMULA
Cada comprimido recubierto de DAPAX 5 contiene:
Dapagliflozina (como dapagliflozina propanodiol monohidrato) 5,00 mg
Excipientes: celulosa microcristalina, lactosa anhidra, crospovidona, di6éxido de silicio coloidal, estearato de
magnesio, Opadry II (alcohol polivinilico, diéxido de titanio, polietilenglicol, talco), 6xido férrico amarillo,
c.s.p. 1 comprimido.
Cada comprimido recubierto de DAPAX 10 contiene:
Dapagliflozina (como dapagliflozina propanodiol monohidrato) 10,00 mg
Excipientes: celulosa microcristalina, lactosa anhidra, crospovidona, didxido de silicio coloidal, estearato de
magnesio, Opadry II (alcohol polivinilico, diéxido de titanio, polietilenglicol, talco), 6xido férrico amarillo,
c.s.p. 1 comprimido.
ACCION TERAPEUTICA
Hipoglucemiante. Inhibidor del cotransportador de sodi-glucosa 2 (Codigo ATC: A10BKO1).
INDICACIONES
Esta indicado para:
- mejorar el control de la glucemia en pacientes adultos con diabetes mellitus tipo 2 en complemento con
dieta y ejercicio;
- reducir el riesgo de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca en pacientes adultos con diabetes mellitus
tipo 2 y enfermedad cardiovascular establecida o multiples factores de riesgo cardiovasculares;
- reducir el riesgo de muerte cardiovascular y de hospitalizacidon por insuficiencia cardiaca en adultos con
insuficiencia cardiaca (clase II-IV de la NYHA) con fraccion de eyeccion reducida;
- reducir el riesgo de una disminucion sostenida de la tasa de filtracion glomerular (TFG), de insuficiencia
renal terminal, de muerte cardiovascular y de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca en adultos con
insuficiencia renal cronica progresiva.
Limitaciones de uso: no se recomienda el uso de dapagliflozina:
- en pacientes con diabetes mellitus tipo 1, ya que puede aumentar el riesgo de cetoacidosis diabética.
- para mejorar el control glucémico en pacientes adultos con diabetes mellitus tipo 2 con una TFG inferior a
45 ml/min/1,73 m>.
- para el tratamiento de la insuficiencia renal crdnica en pacientes con insuficiencia renal poliquistica o en
pacientes que requieran o presenten antecedentes recientes de recibir terapia inmunosupresora por

enfermedad renal.

Pagina 1 de 10
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BALIARDA S.A.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES

ACCION FARMACOLOGICA

Dapagliflozina es un inhibidor potente, selectivo y reversible del cotransportador sodio-glucosa 2 (SGLT2).
El SGLT2 se expresa selectivamente en los rifiones y es el principal transportador responsable de la
reabsorcion de glucosa desde el filtrado glomerular hacia la circulacion.

En diabetes mellitus tipo 2, a pesar de una hiperglucemia, la glucosa filtrada continua reabsorbiéndose a
nivel renal. Por lo tanto, dapagliflozina actia reduciendo la reabsorcion renal de la glucosa, favoreciendo asi
su excrecion en orina, mejorando tanto la glucemia en ayunas como la glucemia postprandial. El efecto
glucostirico (excrecion urinaria de la glucosa) se observa desde la primera dosis administrada y se mantiene
a lo largo del tratamiento. La cantidad de glucosa eliminada por esta via depende de la glucemia y de la
TFG. Dapagliflozina no altera la produccién enddégena normal de glucosa en respuesta a la hipoglucemia. El
efecto de dapagliflozina es independiente de la secrecion y accidn de la insulina.

La excrecion urinaria de glucosa inducida por dapagliflozina tiene como consecuencia pérdida calorica y
disminucién de peso. La inhibicién del cotransportador de sodio-glucosa se acompaiia de la reduccion en la
reabsorcion de sodio y el aumento de la entrega del mismo al tubulo distal.

La accion de dapagliflozina es altamente selectiva sobre el transportador SGLT2, siendo 1400 veces mas
selectivo por SGLT2 respecto de SGLT1 (principal transportador responsable de la absorcion de glucosa en
el intestino).

FARMACODINAMIA

Luego de la administracién de dapagliflozina, se observo aumento en la excrecion de la glucosa en orina,
tanto en individuos sanos como en pacientes con diabetes mellitus tipo 2. Con una dosis de 5 o 10 mg/dia de
dapagliflozina en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 durante 12 semanas, se observo una excrecion de
glucosa en orina de 70 g/dia. La maxima excrecion de glucosa se observd con una dosis diaria de 20 mg de
dapagliflozina, provocando como consecuencia un aumento del volumen urinario.

Durante el tratamiento con dapagliflozina, como monoterapia o en combinaciéon con metformina,
glimepirida, pioglitazona, sitagliptina o insulina, se observaron mejoras clinicamente significativas en los
valores de la HbAlc en la semana 24, respecto del grupo control.

Electrofisiologia cardiaca: en un estudio, en individuos sanos se observo que con dosis diarias de hasta 150
mg de dapagliflozina no se produjo una prolongacion del intervalo QTc.

FARMACOCINETICA

Absorcion: tras la administracion oral de dapagliflozina en ayunas, la Cmax se alcanza aproximadamente
luego de 2 horas después. En el rango terapéutico, tanto la Cpax como el ABC aumentan proporcionalmente
con la dosis. La biodisponibilidad oral absoluta luego de una dosis de 10 mg es del 78%.

La administracion de dapagliflozina conjuntamente con alimentos de alto contenido graso resulté en una

disminucion de la Ciax de hasta un 50% y en una prolongacion de tmax de aproximadamente una hora. No se
y p g p
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BALIARDA S.A.

observaron alteraciones en el ABC respecto de los valores del paciente en ayunas. Por lo tanto, estos
cambios se consideran clinicamente no significativos.

Distribucion: la unidn a proteinas plasmaticas es aproximadamente 91% y no se ve afectada en situaciones
particulares (como insuficiencia renal, insuficiencia hepatica).

Metabolismo: dapagliflozina es extensamente metabolizada a un metabolito inactivo, dapagliflozina 3-O-
glucurdnido, via UGT1A9 (enzima presente en higado y rifiones). El metabolismo via citocromo P450
representa la via menos utilizada.

Eliminacion: luego de una unica dosis oral de 10 mg de dapagliflozina en individuos sanos, el ti» es de
aproximadamente 12,9 horas. Dapagliflozina y los metabolitos relacionados son principalmente eliminados
por via renal. Luego de una dosis de 50 mg de '*C-dapagliflozina, 75% y 21% de la reactividad total se
excreta en orina y heces, respectivamente. En orina, menos del 2% de la dosis se excreta sin metabolizar. En
heces, aproximadamente el 15% de la dosis se excreta como dapagliflozina intacta.

Poblaciones especiales:

Insuficiencia renal: en estado estacionario (20 mg/dia, durante 7 dias) en pacientes con diabetes mellitus
tipo 2 y con insuficiencia renal leve, moderada o severa, las exposiciones a la droga han sido un 45%, 100%
y 200% superiores, respectivamente, en comparacion a las observadas en pacientes con diabetes mellitus
tipo 2 y funcion renal normal. La excrecion urinaria de glucosa en 24 horas (en estado estacionario) en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y con insuficiencia renal leve, moderada y severa, fue un 42%, 80% y
90% menor, respectivamente, en comparacion con pacientes con diabetes mellitus tipo 2 con funcion renal
normal. Se desconoce el efecto de la hemodialisis sobre la exposicion de dapagliflozina.

Insuficiencia hepdtica: en pacientes con insuficiencia hepatica de leve a moderada, la Cax y €l ABC fueron
12% y 36% mas altos, respectivamente, en comparacion con individuos sanos tratados con una dosis de 10
mg/dia. Estas diferencias se consideran clinicamente no significativas. En pacientes con insuficiencia
hepatica severa, la Cmax y €l ABC fueron 40% y 67% mas altos, respectivamente, en comparacion con
individuos sanos (véase PRECAUCIONES — Poblaciones especiales).

Poblacion pedidtricos: no se ha estudiado la farmacocinética de dapagliflozina en estos pacientes.

Edad, género, raza y peso corporal: la edad, el sexo, la raza y el peso corporal no tienen un efecto
clinicamente significativo sobre la farmacocinética de dapagliflozina.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION

Se debe evaluar la funcion renal previo al inicio del tratamiento y luego periddicamente durante el mismo.
En pacientes con deplecion de volumen, previo al inicio del tratamiento se debe corregir esta condicidn.
-para mejorar el control de la glucemia en pacientes adultos con diabetes mellitus tipo 2 en complemento
con dieta y ejercicio: la dosis inicial recomendada es de 5 mg, una vez al dia.

- para reducir el riesgo de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca en pacientes adultos con diabetes
mellitus tipo 2 y enfermedad cardiovascular establecida o multiples factores de riesgo cardiovascular: la

dosis recomendada es de 10 mg, una vez al dia.
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BALIARDA S.A.

Poblaciones especiales:

Insuficiencia renal:

Esquema posoldgico segiin la TFG (ml/min/1,73 m?):

Insuficiencia renal leve (TFG > 45): Para mejorar el control de la glucemia: la dosis
inicial recomendada es de 5 mg, una vez al dia; si la
misma es tolerada se puede aumentar a 10 mg, una
vez al dia.

Para el resto de las indicaciones: la dosis inicial

recomendada es de 10 mg, una vez al dia.

Insuficiencia renal moderada (25 > TFG < 45): la dosis recomendada es de 10 mg, una vez al dia.

Insuficiencia renal severa (TFG < 25): se recomienda no iniciar el tratamiento en estos
pacientes. No obstante, se puede continuar con la
dosis es de 10 mg, una vez al dia para reducir el
riesgo de disminucion de TFG, insuficiencia renal
terminal, muerte cardiovascular y hospitalizacion

por insuficiencia cardiaca.

Pacientes que reciben didlisis: el uso de dapagliflozina esta contraindicado

Insuficiencia hepatica: en pacientes con insuficiencia hepatica de leve a moderada, no es necesario ajustar la
dosis. En pacientes con insuficiencia hepatica severa, la dosis inicial recomendada es de 5 mg/dia. Si la
misma es tolerada, se puede aumentar a 10 mg/dia.

Pacientes de edad avanzada: no se recomienda ajustar la dosis en funcion de la edad de los pacientes, se
deben tener en cuenta la funcidn renal y el riesgo de hipovolemia.

Modo de administracion:

Los comprimidos deben tomarse una vez al dia, por la mafiana, con o fuera de las comidas. Los
comprimidos deben ingerirse enteros.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad a dapagliflozina (tales como antecedentes de reacciones anafilacticas o angioedema) o a
cualquiera de los componentes del producto. Pacientes que reciben dialisis

ADVERTENCIAS

Cetoacidosis: en estudios clinicos, en pacientes con diabetes mellitus tipo 1 y tipo 2 tratados con inhibidores
de SGLT2, incluida dapagliflozina. se han reportado casos de cetoacidosis (incluyendo casos potencialmente
fatales),

Dapagliflozina no esta indicada para el tratamiento de la diabetes mellitus tipo 1.
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BALIARDA S.A.

Se debe evaluar a los pacientes en busca de signos y sintomas compatibles con acidosis metabolica severa
asociada a dapagliflozina, incluso cuando los niveles de glucosa en sangre sean inferiores a 250 mg/dl. En
pacientes donde se sospecha o diagnostica cetoacidosis, se debe suspender inmediatamente el tratamiento
con dapagliflozina e instaurar un tratamiento para corregir la misma. Se puede requerir la administracion de
insulina y reposicion de liquido y carbohidratos.

En estudios de postcomercializacidn, particularmente en pacientes con diabetes tipo 1, se observo que la
presencia de cetoacidosis no fue identificada inmediatamente, debido a que los niveles de glucosa en sangre
fueron mas bajos que los esperados para el caso de una cetoacidosis (generalmente <250 mg/dl). Los signos
y sintomas reportados fueron consistentes con deshidratacion y acidosis metabdlica severa, e incluyeron
nauseas, vomitos, dolor abdominal, malestar general, dificultad para respirar. En algunos casos, se
identificaron factores que predisponen a una cetoacidosis, tales como, reduccion de la dosis de insulina,
enfermedad febril aguda, ingesta caldrica reducida debido a una enfermedad o una cirugia, trastornos
pancreaticos que sugieren deficiencia de insulina (como diabetes mellitus tipo 1, antecedentes de
pancreatitis, cirugia pancreatica), abuso de alcohol.

Previo a iniciar el tratamiento con dapagliflozina, se deben considerar los antecedentes del paciente que
puedan predisponer a una cetoacidosis, incluyendo deficiencia de insulina pancreatica por cualquier causa,
restriccion calodrica, abuso de alcohol.

En pacientes tratados con dapagliflozina, se debe considerar un monitoreo del paciente para detectar
tempranamente la presencia de cetoacidosis y se debe suspender temporalmente el tratamiento en
situaciones clinicas predisponentes a la aparicion de padecer cetoacidosis (ayuno prolongado debido a una
enfermedad aguda o postoperatorio). El tratamiento podra reiniciarse solo cuando los factores de riesgo de
cetoacidosis se hayan resuelto.

En aquellos pacientes que deban someterse a una intervencion quirurgica programada, se debera considerar
la posibilidad de suspender dapagliflozina durante al menos 3 dias antes de la intervencion.

Se debera instruir al paciente sobre los sintomas y signos compatibles con cetoacidos y se le recomendara
interrumpir el tratamiento con dapagliflozina y concurrir de forma inmediata al médico ante la aparicion de
estos sintomas.

Deplecion de volumen: una vez iniciado el tratamiento con dapagliflozina, puede producirse una deplecion
de volumen que puede manifestarse como hipotension sintomatica o cambios transitorios agudos en la
creatinina. En pacientes con diabetes mellitus tipo 2 que recibieron inhibidores de SGLT2, incluida
dapagliflozina, se han notificado casos de lesion renal aguda, algunos de los cuales requirieron
hospitalizacion y didlisis. Los pacientes con insuficiencia renal (TFG < 60 ml/min/1,73 m?), los pacientes de
edad avanzada y los pacientes tratados con diuréticos de asa tienen un mayor riesgo de deplecion del
volumen o hipotension. Por lo tanto, previo a iniciar el tratamiento con dapagliflozina en estos pacientes, se
debe evaluar el volumen intravascular y la funcién renal. Una vez iniciado el tratamiento, se debe

monitorear al paciente en busca de posibles signos o sintomas de hipotension.
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Fascitis necrotizante perineal (Gangrena de Fournier): en estudios de postcomercializacion en pacientes
con diabetes mellitus, tratados con inhibidores de SGLT2, incluida dapagliflozina, se han reportado casos de
fascitis necrotizante perineal (infeccion necrotizante progresiva y potencialmente fatal) que han requerido de
una intervencion quirurgica urgente. Se han reportado casos tanto en hombres como en mujeres, algunos de
los cuales han necesitado hospitalizacion, multiples cirugias e incluso han llevado a la muerte del paciente.
Los pacientes tratados con dapagliflozina que presenten sintomas como dolor, sensibilidad, eritema o
inflamacion en la zona genital o perineal deben ser evaluados para detectar si existe una fascitis necrotizante
perineal. En caso que esta se sospeche se debe instaurar inmediatamente un tratamiento con antibidticos de
amplio espectro y de ser necesario, realizar un desbridamiento quirargico. Se debe suspender el tratamiento
con dapagliflozina, reemplazarlo por un tratamiento alternativo y realizar un exhaustivo monitoreo de la
glucosa sanguinea.

Amputacion de miembros inferiores: en estudios clinicos con otros inhibidores de SGLT2, se han reportado
casos de amputacion de miembros inferiores (principalmente dedo del pie). Se desconoce si estos casos se
encuentran asociados a todos los farmacos pertenecientes al grupo de inhibidores de SGLT2. Se debe
transmitir a los pacientes que es importante realizar cuidados rutinarios de los miembros inferiores.
PRECAUCIONES

Urosepsis y pielonefritis: en estudios de postcomercializacidn, en pacientes tratados con inhibidores de
SGLT2, incluida dapagliflozina, se han reportado casos serios de infecciones del tracto urinario (como
urosepsis y pielonefritis) que han requerido de hospitalizacion. El tratamiento con dapagliflozina aumenta el
riesgo de padecer infecciones en el tracto urinario. Por lo tanto, se debe evaluar a los pacientes en busca de
posibles signos y sintomas de infecciones urinarias.

Hipoglucemia por uso concomitante con insulina o secretagogos de insulina: el tratamiento con insulina o
con secretagogos de insulina puede causar hipoglucemia. El uso de dapagliflozina en combinacion con estos
farmacos puede aumentar el riesgo de una hipoglucemia. Por lo tanto, en caso de una terapia concomitante,
se puede requerir disminuir la dosis de insulina o del secretagogo.

Infecciones micoticas genitales: se ha observado un mayor riesgo de infecciones micdticas genitales en
pacientes tratados con dapagliflozina. Se reporté una mayor incidencia de estas infecciones en mujeres
respecto de los hombres. Las infecciones mas comunes en mujeres fueron vulvovaginitis micdticas, y en
hombres fue balanitis. Por lo tanto, en pacientes con antecedentes de infecciones micdticas, se recomienda
realizar un seguimiento y un tratamiento adecuado.

Poblaciones especiales

Insuficiencia renal: véase POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION — Poblaciones especiales.
Insuficiencia hepatica: dado que la seguridad y la eficacia de dapagliflozina no ha sido estudiada en
pacientes con insuficiencia hepatica severa, la relacion riesgo/beneficio del uso de dapagliflozina en estos

pacientes debe ser evaluada individualmente.
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Pacientes de edad avanzada: en pacientes de edad avanzada, tratados con dapagliflozina, en estudios
clinicos se observo una mayor incidencia de reacciones adversas relacionadas con la deplecion de volumen
(hipotension) y con la funcion renal, respecto de los pacientes tratados con placebo.

Pacientes pedidtricos: no se han establecido la seguridad ni la eficacia de dapagliflozina en pacientes
menores de 18 afios.

Embarazo: estudios en ratas revelaron una toxicidad de dapagliflozina en el rifion en desarrollo durante el
periodo correspondiente al segundo y tercer trimestre de la gestacion humana. No habiendo estudios sobre el
uso de dapagliflozina en mujeres embarazadas, no se recomienda su uso durante el segundo y tercer
trimestre de embarazo.

En caso de deteccidon de embarazo, se debe suspender el tratamiento con dapagliflozina.

Lactancia: estudios en animales han demostrado que dapagliflozina y/o sus metabolitos se excretan por
leche materna. Se desconoce si dapagliflozina y/o sus metabolitos se excretan en leche materna humana. Por
lo tanto, no se recomienda la utilizacion de dapagliflozina durante la lactancia.

Interacciones medicamentosas:

Estudios in vitro: en estudios in vitro, dapagliflozina y su metabolito dapagliflozina 3-O-glucuronido no
inhibieron a las isoenzimas CYP1A2, 2C9, 2C19, 2D6 ni 3A4. No indujeron a las isoenzimas CYP1A2, 2B6
ni 3A4.

Dapagliflozina es sustrato débil del transportador de la glucoproteina (P-gp) y dapagliflozina 3-O-
glucurdnido es sustrato para el transportador OAT3.

Dapagliflozina y su metabolito no inhibieron significativamente P-gp, OCT2, OAT1 ni OATS3.

Por lo tanto, es poco probable que dapagliflozina afecte la farmacocinética de los medicamentos
administrados concomitantemente que sean sustratos de P-gp, OCT2, OAT1 u OAT3.

Efectos de otros farmacos sobre dapagliflozina: efecto de otros farmacos administrados de forma conjunta

en relacion con la farmacocinética de dapagliflozina. No es necesario ajustar la dosis de dapagliflozina.

Dosis de farmaco coadministrado Dosis de dapagliflozina Cmax ABC
Metformina (1000 mg) 20 mg > pan
Pioglitazona (45 mg) 50 mg > -
Sitagliptina (100 mg) 20 mg > PN
Glimepirida (4 mg) 20 mg > -
Voglibosa (0,2 mg 3 veces al dia) 10 mg > PN
Hidroclorotiazida (25 mg) 50 mg > -
Bumetanida (1 mg) 10 mg una vez al dia “— —

durante 7 dias
Valsartan (320 mg) 20 mg 112% >
Simvastatina (40 mg) 20 mg — -
Rifampina (600 mg una vez al dia 10 mg 17% 122%
durante 6 dias)
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Acido mefenamico (dosis de carga 10 mg 113% 151%
de 500 mg seguida de 14 dosis de
250 mg cada 6 horas)

Efectos de dapaglifiozina sobre otras drogas: efecto de dapagliflozina sobre otros farmacos

coadministrados. Dapagliflozina no afectdé de manera significativa la farmacocinética de los farmacos

coadministrados.

Dosis de farmaco coadministrado Dosis de dapagliflozina Cmax ABC
Metformina (1000 mg) 20 mg “— “
Pioglitazona (45 mg) 50 mg 17% —
Sitagliptina (100 mg) 20 mg “— “
Glimepirida (4 mg) 20 mg - 113%

[
Hidroclorotiazida (25 mg) 50 mg > >
Bumetanida (1 mg) 10 mg una vez al 113% 113%
dia durante
7 dias
Valsartan (320 mg) 20 mg 16% 15%
Simvastatina (40 mg) 20 mg > 119%
Digoxina (0,25 mg) 20 mg de dosis de carga y <—> «
luego 10 mg una vez al dia
durante 7 dias
Warfarina (25 mg) 20 mg de dosis de > >
carga y luego 10 mg
una vez al dia
durante 7 dias

Prueba positiva de glucosa en orina: se recomienda no realizar el control de la glucemia mediante la prueba
de glucosa en orina en pacientes bajo tratamiento con dapagliflozina, dado que ésta aumenta la excrecion de
glucosa en orina, pudiendo dar resultados positivos. Se recomienda utilizar métodos alternativos para el
control de la glucemia.

Interferencia con el estudio de 1,5-anhidroglucitol: se recomienda no realizar el control de la glucemia
mediante el ensayo de 1,5-anhidroglucitol en pacientes bajo tratamiento con dapagliflozina. Se recomienda
utilizar métodos alternativos para el control de la glucemia.

REACCIONES ADVERSAS

La seguridad de dapagliflozina ha sido evaluada en estudios clinicos controlados de 12-24 semanas de
duracion en pacientes tratados con dapagliflozina como monoterapia y como tratamiento adicional a la
terapia antidiabética de base o como tratamiento conjunto con metformina.

Las reacciones adversas mas frecuentes informadas en asociacion con el uso de dapagliflozina (con una
incidencia >2% y superior a placebo), fueron: infeccion micdtica genital femenina (infeccion vulvovaginal
micotica, infeccion vaginal, candidiasis vulvovaginal, vulvovaginitis, infeccion genital, candidiasis genital,

infeccion genital fungica, vulvitis, infeccion del tracto genitourinario, absceso vulvar, vaginitis bacteriana),
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infeccion micotica genital masculina (balanitis, infeccidon genital fiingica, balanitis candidiasica, candidiasis
genital, infeccion genital, infeccién peneana, balanopostitis, balanopostitis infecciosa, postitis), infecciones
del tracto urinario (como infecciones por Escherichia coli, uretritis, cistitis, prostatitis, piclonefritis,
trigonitis, infeccion renal), dolor de espalda, aumento de la miccidon (polaquiuria, poliuria, aumento de la
produccion de la orina), malestar al orinar, nauseas, sindrome gripal, nasofaringitis, dislipemia,
constipacion, dolor en las extremidades. Los pacientes con antecedentes de infecciones micéticas genitales
fueron mas propensos a desarrollar una infeccion micética genital.

Otras reacciones adversas fueron:

Deplecion de volumen: el uso de dapagliflozina puede causar diuresis osmdtica, que puede conducir a la
reduccion del volumen intravascular. Las reacciones adversas relacionadas a la deplecion de volumen
incluyen: deshidratacion, hipovolemia, hipotension ortostatica, hipotension.

Hipoglucemia: en pacientes tratados concomitantemente con dapagliflozina y sulfonilureas o insulina, se
observd hipoglucemia mas frecuentemente.

Infecciones micoticas genitales: en estudios clinicos, las infecciones micdticas genitales fueron mas
frecuentes en pacientes tratados con dapagliflozina. Se notificaron infecciones micoéticas genitales en el
5,7% de los pacientes tratados con dapagliflozina 5 mg, 4,8% de los pacientes tratados con dapagliflozina 10
mg 'y 0,9% en el grupo placebo. Las infecciones fueron informadas con mayor frecuencia en mujeres que en
hombres. Dentro de las infecciones micdticas genitales se mencionan: vulvovaginales en mujeres y balanitis
en hombres. Los pacientes con antecedentes de infecciones micdticas genitales fueron mas propensos a
desarrollar este efecto adverso

Cetoacidosis en pacientes con diabetes mellitus: en un estudio, se notificaron eventos de cetoacidosis
diabética en 27 de los 8574 pacientes del grupo tratado con dapagliflozina y 12 de los 8569 pacientes del
grupo placebo. Los eventos se distribuyeron uniformemente durante el periodo del estudio.

Reacciones de hipersensibilidad: en pacientes tratados con dapagliflozina, se reportaron reacciones de
hipersensibilidad (como angioedema, urticaria, reacciones anafilacticas serias, reacciones cutaneas serias).
De laboratorio:

Aumento de la creatinina en sangre y disminucion de la TFG: durante el inicio del tratamiento con
dapagliflozina, se puede observar un aumento de la creatinina sérica y una disminucion de la TFG. Estos
cambios suelen producirse a las 2 semanas de iniciado el tratamiento y luego se estabilizan
independientemente del estado de la funcion renal inicial. En pacientes con diabetes mellitus tipo 2 y con
insuficiencia renal moderada, el efecto agudo sobre la TFG se revirti6 tras la interrupcion del tratamiento
con dapagliflozina.

Aumento del hematocrito: en pacientes tratados con dapagliflozina, se ha observado un aumento del
hematocrito. Por lo tanto, se aconseja tener precaucion en pacientes que presenten un hematocrito elevado.
Aumento de los niveles de colesterol LDL: en pacientes tratados con dapagliflozina, se han observado

aumentos de los niveles de colesterol LDL.

Pagina 9 de 10

A

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



3

BALIARDA S.A.

Disminucion de los niveles de bicarbonato en sangre: en pacientes tratados con dapagliflozina, se ha
observado una disminucidon de los niveles del bicarbonato en sangre.

Reacciones adversas postcomercializacion:

Debido a que estas reacciones adversas fueron reportadas voluntariamente a partir de una poblacion de
tamafio desconocido, no es posible estimar la frecuencia o establecer la relacion causal con la exposicion a
la droga. Las reacciones adversas reportadas fueron: cetoacidosis, insuficiencia renal aguda, urosepsis y
pielonefritis, fascitis necrotizante de perineo (Gangrena de Fournier), rash.

SOBREDOSIFICACION

No se han reportado casos de sobredosificacion con dapagliflozina.

En caso de sobredosificacion, se deben instaurar las medidas de soporte segun la clinica del paciente. La
eliminacidén de dapagliflozina via dialisis no ha sido estudiada.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas cercano o consultar a los centros
toxicologicos del Hospital Posadas (011) 4654-6648/4658-7777 y del Hospital de Pediatria Ricardo
Gutiérrez (011) 4962-2247/6666.

DAPAX 5-10 se encuentra sujeta a un Plan de Gestion de Riesgos (PGR) aprobado por la ANMAT.
PRESENTACION

DAPAX S5 - 10: Envases conteniendo 14, 15, 28, 30, 56 y 60 comprimidos recubiertos.

DAPAX 5: Comprimidos redondos, de color amarillo.

DAPAX 10: Comprimidos redondos, de color amarillo.

Mantener los medicamentos fuera del alcance de los nifios.

Conservacion: Mantener a temperatura ambiente no superior a 25°C. Proteger de la humedad.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado Nro.

Director Técnico: Alejandro Herrmann, Farmacéutico.

Baliarda S.A.

Saavedra 1260/62 - Buenos Aires.

Este medicamento es libre de gluten.

Ultima revisién: .../.../...

- LIMERES Manuel Rodolfo

7 / CUIL 20047031932

anMaAt anMat

HERRMANN Alejandro Eugenio
CUIL 20164256538
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Proyecto de Informacion para el Paciente
DAPAX 5-10
DAPAGLIFLOZINA 5 mg / 10 mg
Comprimidos recubiertos

Industria Argentina Expendio bajo receta
Antes de comenzar a tomar el producto, lea detenidamente esta informacion.
Si tiene alguna duda CONSULTE A SU MEDICO.
Este medicamento ha sido indicado s6lo para su problema médico actual. No lo recomiende a otras
personas, atin si poseen su mismo problema, ya que puede perjudicarlas.
Si considera que alguna de las reacciones adversas que sufre es grave o si tiene cualquier reaccion adversa
no mencionada en este prospecto, INFORMELA INMEDIATAMENTE A SU MEDICO.
.Qué contiene DAPAX?
Contiene dapagliflozina, una sustancia perteneciente al grupo de medicamentos denominados
hipoglucemiantes, que reduce el azlcar en sangre al hacer que los rifiones eliminen mas glucosa en la
orina.
JEn qué pacientes esta indicado el uso de DAPAX?
Esta indicado para:
-mejorar el control de la glucemia en pacientes adultos con diabetes mellitus tipo 2 en complemento con
dieta y ejercicio.
-reducir el riesgo de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca en pacientes adultos con diabetes mellitus
tipo 2 y enfermedad cardiovascular establecida o con multiples factores de riesgo cardiovascular.
- reducir el riesgo de muerte cardiovascular y de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca en adultos con
insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion reducida;
- reducir el riesgo de una disminucion sostenida de la tasa de filtracion glomerular (TFG), de insuficiencia
renal terminal, de muerte cardiovascular y de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca en adultos con
enfermedad renal crdnica progresiva.
No se recomienda el uso de dapagliflozina en pacientes adultos para el tratamiento de la diabetes mellitus
de tipo 1 o de la cetoacidosis diabética.
JEn qué casos no debo tomar DAPAX?
No debe tomarlo si usted:
- Es alérgico a dapagliflozina (presenta antecedentes de reacciones anafilacticas o angioedema) o a
cualquiera de los componentes del producto (ver “Informacion adicional”).
- Se encuentra realizando dialisis.
No administrar el producto en menores de 18 afios.
.Debo informarle a mi médico si padezco algin otro problema de salud?

Si, usted debe informarle si:
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-Presenta factores que pueden predisponer a una cetoacidosis (como diabetes mellitus tipo 1, ingesta
caldrica reducida debido a una enfermedad, cirugia o cambio en la dieta, problemas en el pancreas -como
pancreatitis, cirugia hepatica-, variaciones bruscas en la dosis de insulina administrada, consumo de
alcohol en gran cantidad o de forma frecuente).

- Presenta hipotension (tension arterial baja).

-Se encuentra bajo tratamiento con medicamentos para disminuir la tensién arterial (como
antihipertensivos, diuréticos de asa (como furosemida)) o tiene antecedentes de hipotension.

-Presenta sintomas como dolor, sensibilidad, eritema (enrojecimiento de la piel) o inflamacién en la zona
genital o perineal (area comprendida entre pubis y ano).

-Ha observado alteraciones en sus pies. Es importante que vigile sus pies de forma regular y siga cualquier
otro consejo referente al cuidado de los pies que le haya proporcionado su médico tratante.

-Presenta urosepsis (infecciones del tracto urinario) o pielonefritis (infeccion de la via urinaria superior).
-Se encuentra bajo tratamiento con otros hipoglucemiantes (como insulina, sulfonilureas) y presenta signos
de hipoglucemia como: temblor, sudoracion, ansiedad intensa, taquicardia, hambre, dolor de cabeza,
cambios en la vision, cambios de humor o confusion.

-Presenta infecciones micoticas genitales (como vulvovaginitis micéticas (inflamacion de la vagina y la
vulva a causa de hongos), balanitis (inflamacion de la cabeza del pene)).

.Debo informarle a mi médico si estoy embarazada o podria estarlo, o si planeo quedar
embarazada?

Si, debe informarle si esta embarazada o presume estarlo, como asimismo si planea quedar embarazada.
.Debo informarle a mi médico si estoy amamantando?

Si, debe informarle si esta amamantando.

.Debo informarle a mi médico si estoy tomando otros medicamentos?

Si, incluyendo todos aquellos de venta libre, vitaminas o suplementos dietarios. Esto es importante ya que
dapagliflozina, puede afectar la accion y depuracion de otros medicamentos y/o éstos pueden afectar la
accion del producto. En especial, inférmele si estd bajo tratamiento con: valsartan, simvastatina,
rifampicina, acido mefenamico, pioglitazona, glimepirida, bumetanida.

. Qué dosis debo tomar de DAPAX y por cuanto tiempo?

Debe tomar la dosis exacta y durante el tiempo que su médico le ha indicado.

Las dosis orientativas son:

-para mejorar el control de la glucemia en pacientes adultos con diabetes mellitus de tipo 2 en
complemento con dieta y ejercicio: la dosis inicial recomendada es de 5 mg, una vez al dia.

- para reducir el riesgo de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca en pacientes adultos con diabetes
mellitus tipo 2 y enfermedad cardiovascular establecida o multiples factores de riesgo cardiovascular: la

dosis recomendada es de 10 mg, una vez al dia.
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~

2Si padezco problemas de rifion, es necesario modificar la dosis de DAPAX?

Si usted padece insuficiencia renal leve, no es necesario modificar la dosis. Si usted padece insuficiencia
renal moderada, el uso de DAPAX no estd recomendado. Si usted padece insuficiencia renal severa o se
encuentra realizando didlisis, €l uso de DAPAX esta contraindicado.

2Si padezco problemas de higado, es necesario modificar la dosis de DAPAX?

Si usted padece insuficiencia hepatica leve a moderada, no es necesario modificar la dosis. Si usted padece
insuficiencia hepatica severa, es posible que su médico le modifique la dosis.

.En los pacientes de edad avanzada, es necesario modificar la dosis de DAPAX?

No, en pacientes de edad avanzada con funcion renal normal, no es necesario modificar la dosis.

.Como debo tomar DAPAX?

Los comprimidos deben tomarse una vez al dia, por la mafana, con o fuera de las comidas. Los
comprimidos deben ingerirse enteros.

. Qué debo hacer si necesito interrumpir el tratamiento con DAPAX?

Si usted necesita interrumpir el tratamiento, su médico le indicara como proceder de manera segura.

. Qué debo hacer si olvido tomar una dosis de DAPAX?

Si usted olvidd tomar una dosis, tomela tan pronto como lo recuerde. En caso de alcanzar el horario de la
siguiente toma, no ingiera mas que una dosis.

Nunca tome una dosis doble para compensar la dosis olvidada.

. Qué debo hacer si tomo una dosis de DAPAX mayor a la indicada por mi médico?

Si toma mas de la cantidad indicada del producto consulte a su médico.

En caso de sobredosificacion, concurra al hospital mas cercano o consulte a los centros toxicoldgicos del
Hospital Posadas (011) 4654-6648/4658-7777 y del Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez (011) 4962-
2247/6666.

Cuales son las reacciones adversas que puede ocasionarme el tratamiento con DAPAX?

Como todos los medicamentos, DAPAX puede causar reacciones adversas en algunos pacientes.

Las reacciones adversas mas observadas con dapagliflozina incluyen: infeccion micética genital femenina
e infeccion micotica genital masculina (inflamacién de la zona genital, irritacidon, picazon, olor anormal,
flujo anormal, etc), infecciones del tracto urinario (como infecciones por Escherichia coli, uretritis -
inflamacion de la uretra-, cistitis -inflamacion de la vejiga-, prostatitis -inflamacion de la prdstata-,
pielonefritis -infeccién de la via urinaria superior-, trigonitis -inflamacién de la zona interna de la vejiga-,
infeccion renal), dolor de espalda, aumento de la miccion (polaquiuria -necesidad de orinar con una
frecuencia mayor-, poliuria -excrecion muy abundante de la orina-, aumento de la produccion de la orina),
incomodidad al orinar, nduseas, sindrome gripal, nasofaringitis, dislipemia -niveles elevados de colesterol
o lipidos en sangre-, constipacion, dolor en las extremidades. Si usted presenta cualquier otra reaccion
adversa no mencionada aqui, consulte a su médico.

.Puede presentarse alguna reaccion adversa seria con el tratamiento con DAPAX?
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Interrumpa el tratamiento y consulte a su médico si experimenta:

- Pérdida de cantidades excesivas de liquido del organismo (deshidratacion), cuyos signos son: boca seca,
sed intensa, cansancio o somnolencia, baja frecuencia de miccion/necesidad de orinar con una frecuencia
menor a la normal, frecuencia cardiaca aumentada (taquicardia).

-Infeccion urinaria, cuyos signos son: fiebre y/o escalofrios, ardor al orinar, dolor de espalda o en un
costado.

Si observa sangre en su orina, consulte a su médico inmediatamente.

JPuede presentarse alguna otra reaccion adversa que requiera inmediata asistencia médica?

Si, puede presentarse cetoacidosis, cuadro que requiere inmediata asistencia médica y cuyos signos y
sintomas son: nauseas, vomitos, dolor de estdmago, sed excesiva, respiracion rapida y profunda, confusion,
somnolencia y cansancio poco habitual, olor dulce en su aliento, sabor dulce o metalico en la boca, olor
diferente en su orina o sudor pérdida de peso rapida.

Esto puede ocurrir independientemente de los niveles de glucosa en sangre. Su médico decidira si
interrumpe de forma temporal o permanente el tratamiento con DAPAX.

. Como debo conservar DAPAX?

Debe mantenerlo a temperatura ambiente no superior a 25°C, preferentemente en su envase original y
protegido de la humedad.

No utilice DAPAX después de su fecha de vencimiento.

Mantenga este y todo otro medicamento fuera del alcance de los nifios.

INFORMACION ADICIONAL

Composicion:

Cada comprimido recubierto de DAPAX 5 contiene:

Dapagliflozina (como dapagliflozina propanodiol monohidrato) 5,00 mg

Excipientes: celulosa microcristalina, lactosa anhidra, crospovidona, dioxido de silicio coloidal, estearato
de magnesio, Opadry II (alcohol polivinilico, dioxido de titanio, polietilenglicol, talco), 6xido férrico
amarillo, c.s.p. 1 comprimido.

Cada comprimido recubierto de DAPAX 10 contiene:

Dapagliflozina (como dapagliflozina propanodiol monohidrato) 10,00 mg

Excipientes: celulosa microcristalina, lactosa anhidra, crospovidona, dioxido de silicio coloidal, estearato
de magnesio, Opadry II (alcohol polivinilico, didxido de titanio, polietilenglicol, talco), 6xido férrico
amarillo, c.s.p. 1 comprimido.

Contenido del envase y aspecto del producto:

DAPAX 5 - 10: Envase conteniendo 14, 15, 28, 30, 56 y 60 comprimidos recubiertos.

DAPAX 5: Comprimidos redondos, de color amarillo.

DAPAX 10: Comprimidos redondos, de color amarillo.
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BALIARDA S.A.

Si necesitara mayor informacion sobre reacciones adversas, interacciones con otros medicamentos,
contraindicaciones, precauciones o cualquier otro aspecto, podra consultar el prospecto de DAPAX en la
pagina web de Baliarda: www.baliarda.com.ar

DAPAX esta sujeto a un Plan de Gestion de Riesgos (PGR) aprobado por ANMAT.

Ante cualquier inconveniente con el producto, puede llenar la ficha que esta en la pagina web de la
ANMAT: http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT responde
0800-333-1234.

Si lo desea, puede comunicarse con Baliarda S.A. via email a farmacovigilancia@baliarda.com.ar o
con nuestro centro de atencion telefonica: 4122-5818

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°

Director Técnico: Alejandro Herrmann, Farmacéutico.

Elaborado y acondicionado en: Baliarda S.A. Saavedra 1260/62 - Buenos Aires.

Este medicamento es libre de gluten.

Ultima revision: ....

- LIMERES Manuel Rodolfo

y / CUIL 20047031932

anMaAt anMat

HERRMANN Alejandro Eugenio
CUIL 20164256538
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DISPOSICION N° 7802
CERTIFICADO DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO
DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM)
CERTIFICADO N° 59765
TROQUELES
EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000596-21-6
Datos Identificatorios Caracteristicos de la Forma Farmacéutica Troquel
DAPAGLIFLOZINA 5 mg COMO DAPAGLIFLOZINA PROPANODIOL MONOHIDRATO5 6,15 mg - 671842
COMPRIMIDO RECUBIERTO
DAPAGLIFLOZINA 10 mg COMO DAPAGLIFLOZINA PROPANODIOL MONOHIDRATO10 12,3 mg - 671839

COMPRIMIDO RECUBIERTO

- SIERRAS Roberto Daniel
/ CUIL 20182858685
b |

anma
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Ministerio de Salud
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Buenos Aires, 28 DE SEPTIEMBRE DE 2022.-

DISPOSICION N° 7802
ANEXO

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

CERTIFICADO N° 59765

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

producto con los siguientes datos identificatorios caracteristicos:

1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO

Razon Social: BALIARDA S.A.

N° de Legajo de la empresa: 6890

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: DAPAX 10

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

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Formula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual
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Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
DAPAGLIFLOZINA 10 mg COMO DAPAGLIFLOZINA PROPANODIOL MONOHIDRATO 12,3 mg

Excipiente (s)

CELULOSA MICROCRISTALINA (TIPO 102) 148,15 mg NUCLEO 1
LACTOSA ANHIDRA 50 mg NUCLEO 1
CROSPOVIDONA 13,8 mg NUCLEO 1

DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 3,45 mg NUCLEO 1
ESTEARATO DE MAGNESIO 2,3 mg NUCLEO 1
ALCOHOL POLIVINILICO 3,51 mg CUBIERTA 1
DIOXIDO DE TITANIO 2,194 mg CUBIERTA 1
POLIETILENGLICOL 3000 1,773 mg CUBIERTA 1
TALCO 1,299 mg CUBIERTA 1

OXIDO FERRICO AMARILLO 0,224 mg CUBIERTA 1

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

Envase Primario: BLISTER ALU/ALU

Contenido por envase primario: BLISTER X 7 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
BLISTER X 10 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

BLISTER X 14 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

BLISTER X 15 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: 14 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (2 BLISTER X
7 COMPRIMIDOS O 1 BLISTER DE 14 COMPRIMIDOS)

15 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (1 BLISTER X 15 COMPRIMIDOS)

28 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (4 BLISTER X 7 COMPRIMIDOS O 2 BLISTER X 14
COMPRIMIDOS)

30 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (2 BLISTER X 15 COMPRIMIDOS O 3 BLISTER X
10 COMPRIMIDOS)

56 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (8 BLISTER X 7 COMPRIMIDOS O 4 BLISTER X 14
COMPRIMIDOS)

60 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (4 BLISTER X 15 COMPRIMIDOS O 6 BLISTER X
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10 COMPRIMIDOS)

Presentaciones: 14, 15, 28, 30, 56, 60

Periodo de vida util: 24 MESES

Conservaciéon a temperatura ambiente: Hasta 25° C

Otras condiciones de conservacion: PROTEGER DE LA HUMEDAD
FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservacién: No corresponde

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

Condicién de expendio: BAJO RECETA

Cddigo ATC: A10BKO1

Accion terapéutica: hipoglucemiante. Inhibidor del cotransportador de sodi-glucosa
2

Via/s de administracion: ORAL

Indicaciones: Esta indicado para: -mejorar el control de la glucemia en pacientes
adultos con diabetes mellitus tipo 2 en complemento con dieta y ejercicio; -reducir
el riesgo de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca en pacientes adultos con
diabetes mellitus tipo 2 y enfermedad cardiovascular establecida o multiples
factores de riesgo cardiovasculares; -reducir el riesgo de muerte cardiovascular y
de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca en adultos con insuficiencia cardiaca
(clase II-1V de la NYHA) con fraccion de eyeccién reducida; -reducir el riesgo de
una disminucién sostenida de la tasa de filtracion glomerular(TFG), de insuficiencia
renal terminal, de muerte cardiovascular y de hospitalizacién por insuficiencia
cardiaca en adultos con insuficiencia renal cronica progresiva. Limitaciones de uso:
no se recomienda el uso de dapagliflozina: - en pacientes con diabetes mellitus tipo
1, ya que puede aumentar el riesgo de cetoacidosis diabética. - para mejorar el
control glucémico en pacientes adultos con diabetes mellitus tipo 2 con una TFG
inferior a 45 ml/min/1,73 m2. - para el tratamiento de la insuficiencia renal crénica
en pacientes con insuficiencia renal poliquistica o en pacientes que requieran o
presenten antecedentes recientes de recibir terapia inmunosupresora por
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enfermedad renal.
3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S
Etapas de elaboracion de la Especialidad Medicinal:
a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:
Razon Social Ndmero de Disposicion | Domicilio de la planta Localidad Pais
autorizante y/o BPF
BALIARDA S.A 2019- 6144-APN-ANMAT ALBERTI N° CIUQAD REPUBLICA
1239/41/43/45/53/55/65/69, AUTONOMA ARGENTINA
DE BS. AS.
BALIARDA S.A 2019- 6144-APN- SAAVEDRA N° CIUDAD REPUBLICA
ANMAT#MSYDS 1234/36/42/48/54/60/62/68/70 | AUTONOMA ARGENTINA
DE BS. AS.
BALIARDA S.A, 2019-6144- APN- SANTA CRUZ N° CIUDAD REPUBLICA
ANMAT#MSYDS, 240/44/46/48/50 AUTONOMA ARGENTINA
DE BS. AS.
b)Acondicionamiento primario:
Razén Social NGamero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
BALIARDA S.A 2019- 6144- APN- SANTA CRUZ N° CIUDAD REPUBLICA
ANMAT#MSYDS 240/44/46/48/50 AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.
c)Acondicionamiento secundario:
Razon Social NUmero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
BALIARDA S.A, 019- 6144- APN-ANMAT#MSYDS | SANTA CRUZ N° CIUQAD REPUBLICA
240/44/46/48/50, AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.

Nombre comercial: DAPAX 5

Nombre Genérico (IFA/s): DAPAGLIFLOZINA

Concentracion: 5 mg
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Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Férmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
DAPAGLIFLOZINA 5 mg COMO DAPAGLIFLOZINA PROPANODIOL MONOHIDRATO 6,15 mg

Excipiente (s)

CELULOSA MICROCRISTALINA (TIPO 102) 74,075 mg NUCLEO 1
LACTOSA ANHIDRA 25 mg NUCLEO 1
CROSPOVIDONA 6,9 mg NUCLEO 1 )
DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 1,725 mg NUCLEO 1
ESTEARATO DE MAGNESIO 1,15 mg NUCLEO 1
ALCOHOL POLIVINILICO 1,755 mg CUBIERTA 1
DIOXIDO DE TITANIO 1,097 mg CUBIERTA 1
POLIETILENGLICOL 3000 0,886 mg CUBIERTA 1
TALCO 0,649 mg CUBIERTA 1

OXIDO FERRICO AMARILLO 0,112 mg CUBIERTA 1

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

Envase Primario: BLISTER ALU/ALU

Contenido por envase primario: BLISTER X 7 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
BLISTER X 10 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

BLISTER X 14 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

BLISTER X 15 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: 14 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (2 BLISTER X
7 COMPRIMIDOS O 1 BLISTER DE 14 COMPRIMIDOS)

15 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (1 BLISTER X 15 COMPRIMIDOS)

28 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (4 BLISTER X 7 COMPRIMIDOS O 2 BLISTER X 14
COMPRIMIDOS)

30 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (2 BLISTER X 15 COMPRIMIDOS O 3 BLISTER X
10 COMPRIMIDOS)
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56 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (8 BLISTER X 7 COMPRIMIDOS O 4 BLISTER X 14
COMPRIMIDOS)

60 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (4 BLISTER X 15 COMPRIMIDOS O 6 BLISTER X
10 COMPRIMIDOS)

Presentaciones: 14, 15, 28, 30, 56, 60

Periodo de vida util: 24 MESES

Conservacion a temperatura ambiente: Hasta 25° C

Otras condiciones de conservacién: PROTEGER DE LA HUMEDAD
FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservacién: No corresponde

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

Condicién de expendio: BAJO RECETA

Cddigo ATC: A10BKO1

Accion terapéutica: hipoglucemiante. Inhibidor del cotransportador de sodi-glucosa
2

Via/s de administracion: ORAL

Indicaciones: Esta indicado para: -mejorar el control de la glucemia en pacientes
adultos con diabetes mellitus tipo 2 en complemento con dieta y ejercicio; -reducir
el riesgo de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca en pacientes adultos con
diabetes mellitus tipo 2 y enfermedad cardiovascular establecida o multiples
factores de riesgo cardiovasculares; -reducir el riesgo de muerte cardiovascular y
de hospitalizacion por insuficiencia cardiaca en adultos con insuficiencia cardiaca
(clase II-1V de la NYHA) con fraccion de eyeccidn reducida; -reducir el riesgo de
una disminucién sostenida de la tasa de filtracion glomerular(TFG), de insuficiencia
renal terminal, de muerte cardiovascular y de hospitalizacién por insuficiencia
cardiaca en adultos con insuficiencia renal cronica progresiva. Limitaciones de uso:
no se recomienda el uso de dapagliflozina: - en pacientes con diabetes mellitus tipo
1, ya que puede aumentar el riesgo de cetoacidosis diabética. - para mejorar el
control glucémico en pacientes adultos con diabetes mellitus tipo 2 con una TFG
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inferior a 45 ml/min/1,73 m2. - para el tratamiento de la insuficiencia renal cronica
en pacientes con insuficiencia renal poliquistica o en pacientes que requieran o

presenten antecedentes recientes de recibir terapia inmunosupresora por
enfermedad renal.

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

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social Namero de Disposiciéon | Domicilio de la planta Localidad Pais
autorizante y/o BPF
BALIARDA S.A DI-2019- 6144-APN- ALBERTI N° CIUDAD REPUBLICA
ANMAT#MSYDS 1239/41/43/45/53/55/65/69 AUTONOMA ARGENTINA
DE BS. AS.
BALIARDA S.A di-2019- 6144-APN- SAAVEDRA N° CIUDAD REPUBLICA
ANMAT#MSYDS 1234/36/42/48/54/60/62/68/70 | AUTONOMA ARGENTINA
DE BS. AS.
BALIARDA S.A DI-2019- 6144-APN- SANTA CRUZ N° CIUDAD REPUBLICA
ANMAT#MSYDS 240/44/46/48/50 AUTONOMA ARGENTINA
DE BS. AS.
b)Acondicionamiento primario:
Razén Social Niumero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
BALIARDA S.A DI- 2019-6144-APN- SANTA CRUZ N° CIUDAD REPUBLICA
ANMAT#MSYDS, 240/44/46/48/50 AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.
c)Acondicionamiento secundario:
Razoén Social Nimero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
BALIARDA S.A, 2019- 6144- APN- SANTA CRUZ N° CIUDAD REPUBLICA
ANMAT#MSYDS 240/44/46/48/50 AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.

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

mismo.
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