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"1016 -Añade! Bicenttmar;o de la DeclaracMnde la lndspendmcia Nacional"

DISPOSICiÓN W 9046

BUENOSAIRES, 10 DE AGOSTO DE 2016.-

VISTO el Expediente NO 1-0047-2001-000241-15-9 del Registro e esta

Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica (ANMlT), y

CONSIDERANDO:

se autorice

Que por las presentes actuaciones NOVARTIS ARGENTINA S.A. solicita

la inscripción en el Registro de Especialidades Medicinales (en a!elante

I REM) de esta Administración Nacional, de una nueva especialidad medicinal, la que

~ será importada a la República Argentina.

público en

Que el producto a registrar se encuentra autorizado para su consumo

el mercado interno de por lo menos .uno de los países que inte¿ran el

ANEXO 1 del Decreto 150{92 (Corresponde al Art. 4° de dicho Decreto).

Que las actividades de Importación y comerclalización de especiafdades

medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16463 y los Decretos 97.63/64,

1890{92, Y 150{92 (T.O. Decreto 177{93), y normas complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 4° del Decreto !1.50j92

(T.O. Decreto 177{93).

Que consta la evaluación técnica producida por el Instituto Nacional de

Medicamentos (INAME), a través de sus áreas técnicas competentes, el que CO~Sidera

que el solicitante ha reunido las condiciones exigidas por la normativa Jgente,
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contando con laboratorio propio de control de calidad y depósito, y que la indibación,
I

posología, vía de administración, condición de venta, y los proyectos de rótulos, de

prospectos y de información para el paciente se consideran aceptables.

Que los datos identificatorios característicos a ser transcriptos en Jos

proyectos de la Disposición Autorizante y del Certificado correspondiente, ha'n sido

convalidados por las áreas técnicas competentes del INAME.

Que el Plan de Gestión de Riesgo, de acuerdo al documento PLAN DE

GESTIÓN DE RIESGO_VERSION02.PDF / O - 12/04/2016 14:10:59 agregado por el

recurrente, se encuentra aprobado por el Departamento de Farmacovigilancia del

Instituto Nacional de Medicamentos mediante el expediente nro. 1-47-7143-15\0.

Que la Dirección General de Asuntos Jurídicos de esta Administración

Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos legales y fJmales

que contempla la normativa vigente en la materia.

Que corresponde autorizar la inscripción en el REM de la espeaialidad

medicinal objeto de la solicitud.

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por el Decreto

1490/92 Y del Decreto 101 del 16 de diciembre de 2015.

Por ello,

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

MEDICAMENTOS ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:
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ARTICULO 1°: Autorizase la inscripción en el Registro Nacional de Especialidades

Medicinales (REM) de la Administración NaCI~nalde Medicamentos, Alime~tos y
I

Tecnología Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial JADENU y.

nombre/s genérlco/s DEFERASIRox,;a que será Importada a la República Arglntina,

de acuerdo a lo solicitado, por NOVARTIS ARGENTINA S.A..

ARTICULO 2°: Autorízanse los textos de los proyectos de rótulo/s, de prospecto~sy de

Información para el paciente que obran en los documentos denominados

INFORMACIÓN PARAEL PACIENTE_VERSlON02.PDF / O ~ 15/06/2016 14:50:57,

PROYECTODE PROSPECTO_VERSlON02.PDF/ O - 15/06/2016 14:50:57, PROYECTO

DE RÓTULODE ENVASEPRIMARlO_VERSION02.PDF / O - 12/04/2016 14:10:59J

PROYECTODE RÓTULODE ENVASE PRIMARlO_VERSION03.PDF / O - 12/04/20J

14:10:59, PROYECTODE RÓTULODE ENVASEPRIMARIO_VERSION04.PDF / 0-

12/04/2016 14: 10:59, PROYECTODE RÓTULODE ENVASE

SECUNDARlO_VERSION07.PDF / O - 15/06/2016 14:50:57, PROYECTODE RÓTU O

DE ENVASESECUNDARIO VERSIONOB.PDF/ O - 15/06/2016 14: 50: 57, PROYE O

DE RÓTULODE ENVASES~CUNDARIO VERSION09.PDF / O - 15/06/201614:50:157.

ARTICULO 30: En los rótulos Y pros~ectos autorizados deberá figurar la le~enda:

"ESPECIAUDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD,. I
CERTIFICADO NO ... ", con exclusión de toda otra leyenda no contemplada en la ]orma

legal vigente.

ARTICULO 40: Con carácter previo a la comercialización del producto cuya lnse pel6n

se autoriza por la presente disposición, el titular del mismo deberá notificar"J esta

Administración Nacional la fecha de Inicio de la elaboración o importación del p1rimer
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lote a comercializar a los fines de realizar la verificación técnica consistente! en la,

constatación de la capacidad de producción.

ARTICULO 50: Establécese que la firma NOVARTIS ARGENTINA S.A. deberá cumplir
I

con el informe periódico del Plan de Gestión de Riesgo aprobado por el Departamento
;

de Farmacovigilancia del Instituto Nacional de Medicamentos.

ARTICULO 6°: En caso de incumplimiento de las obligaciones previstas en el artículo, I
precedente, esta Administración Nacional podrá suspender la comercialización del

producto aprobado por la presente disposición, cuando consideraciones de salud

pública así lo ameriten.

ARTICULO 7°: La vigencia del Certificado mencionado en el Artículo 1° será por! cinco

(S) años, a partir de la fecha impresa en el mismo.

ARTICULO So: Regístrese. Inscríbase el nuevo producto en el Registro Nacional de

I
Especialidades Medicinales. Notifíquese electrónicamente al interesado la presente

disposición y los rótulos y prospectos aprobados. Gírese al Departamento de Rebistro

a los fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archívese.

, EXPEDIENTE N0: 1-0047-2001-000241-15-9

CHIALE Carlos Alberto
CUIL20120911113
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Novartis

INFORMACIÓN PARA EL PACIENTE

JADENU.
DEFERASIROX

Comprimidos recubiertos

Venta bajo receta

Lea cuidadosamente todo este prospecto antes de comenzar el tratamiento con
este medicamento.
Conserve este prospecto. Puede que deba volver a leerlo.
Si tiene alguna duda, por favor, pregunte a su médico o farmacéutico.
Este medicamento ha sido prescripto solamente para usted. No lo dé a nadie ni lo
utilice para curar otras enfermedades.
Si alguno de los efectos secundarios 10 afecta severamente o usted nota algún
efecto secundario no mencionado en este prospecto, por favor, dígaselo a su
médico o farmacéutico.

FÓRMULA

Cada comprimido recubierto de Jadenu@ 90 mg contiene:
Deferasirox 90mg
Excipientes: Celulosa microcristaJina PH 102 29,16 mg; Celulosa microcristalina
PH 101 24,45 mg; Crospovidona 11,34 mg; Povidona K30 3,65 mg; Estearato de
magnesio 2,43 mg; Dióxido de silicio coloidal 0,81 mg; Poloxamero 188 0,16
mg; Opadry azul 5,00 mg.

Cada comprimido recubierto de Jadenu@ 180 mg contiene:
Deferasirox 180 mg
Excipientes: Celulosa microcristalina PH 102 58,32 mg; Celulosa microcristalina
PH 101 48,90 mg; Crospovidona 22,68 mg; Povidona K30 7,30 mg; Estearato de
magnesio 4,86 mg; Dióxido de silicio coloidall,62mg; Poloxamero 188 0,32 mg;
Opadry azul 10,00 mg.

Cada comprimido recubierto de ]adenu@ 360 mg contiene:
Deferasirox 360 mg
Excipientes: Celulosa microcristalina PH 102 116,64 mg; Celulosa
microcristalina PH 10197,80 mg; Crospovidona 45,36 mg; Povidona K30 14,60
mg; Estearato de magnesio 9,72 mg; Dióxido de silicio coloidal 3,24 mg;
Poloxamero 188 0,64 mg; Opadry azul 19,00 mg.

En este prospecto
¿Qué es ]adenu@ypara qué se utiliza?
Antes de tomar ]adenu@
¿Cómo tomar ]ademl@?
Posibles efectos adversos
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¿Cómo conservar Jadenu@?
Presentaciones

¿Qué es Jadenu@ypara qué se utiliza?

¿Qué es jadenu@?
Jadenu@ 90 mg, 180 mg y 360 mg comprimidos recubiertos contiene un principio
activo denominado Deferasirox. Deferasirox es un quelante que se utiliza para
eliminar el exceso de hierro de los tejidos corporales (también llamada sobrecarga
de hierro). Jadenu@ comprimidos recubiertos (formulación-potencia ajustada)
proveerá niveles sanguíneos de la droga (Deferasirox) similares a los de Exjade@
comprimidos dispersa bIes en una dosis más baja.

¿Para qué sirve jadenu@?
Jadenu@ se utiliza como tratamiento de la sobrecarga de hierro debida a
transfusiones sanguíneas, en adultos, adolescentes o niños mayores de 2 años de
edad.
Los pacientes que tienen determinados tipos de anemias, como talasemia,
drepanocitosis o síndromes mielodisplásicos, pueden necesitar transfusiones
sanguíneas reiteradas. Sin embargo, las transfusiones sanguíneas reiteradas
pueden provocar una acumulación de hierro en exceso. Esto se debe a que la
sangre contiene hierro y el cuerpo no tiene una manera natural de eliminar el
exceso de hierro recibido en las transfusiones sanguíneas.
Síndromes talasemia no dependiente de transfusiones (exceso de hierro en
pacientes que no reciben transfusiones sanguíneas regulares).
Jadenu@ se utiliza como tratamiento de pacientes con sobrecarga de hierro
relacionada con sus síndromes talasemia, pero que no dependen de transfusiones.
En este caso, puede utilizarse para tratar adultos, adolescentes y niños mayores de
10 años. En pacientes con síndromes talasemia no dependientes de transfusiones,
es posible que con el tiempo se desarrolle una sobrecarga de hierro debido a la
mayor absorción de hierro alimentario en respuesta a recuentos bajos de células
sanguíneas. En pacientes talasémicos que no reciben transfusiones sanguíneas
regulares, se observan mayores niveles de hierro generalmente a partir de los 10
años de edad.
Con el tiempo, el hierro en exceso puede dañar órganos importantes como el
hígado y el corazón.
Para reducir el hierro en exceso y el riesgo de que provoque daño en los órganos,
se utilizan medicamentos denominados quelantes del hierro.

¿Cómo funciona jadenu@?
Jadenu@ retiene y elimina el hierro en exceso que luego se excreta principalmente
en las heces.

Control del tratamiento con jadenu@
Se le harán pruebas regulares (sangre, orina o Resonancia Magnética [MRI])
antes y durante el tratamiento. Con ellas se controlará la cantidad de hierro en el
cuerpo (nivel de ferritina, contenido de hierro en hígado y/o bazo) para
determinar si Jadenu@ está funcionado correctamente. Mediante las pruebas
también se controlarán la función renal (nivel sanguíneo de creatinina, presencia

2
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de proteína en la orina) y la función hepática (nivel sanguíneo de transaminasas,
bilirrubina y fosfatasa alcalina). El médico considerará todas estas pruebas al
momento de decidir la dosis de Jadenu@ más adecuada para usted y también
usará estas pruebas para decidir cuándo debe dejar de tomar Jadenu@.
Todos los años durante el tratamiento se le realizarán pruebas oftalmológicas y
auditivas como medida preventiva.
Si tiene alguna pregunta sobre cómo funciona jadenu@ o por qué se le recetó este
medicamento, consulte con su médico.

Qué necesita saber antes y mientras utiliza Jadenu@
Siga cuidadosamente las indicaciones que le ha dado el médico. Puede que
difieran de la información contenida en este prospecto.

No tome jadenu@
- Si usted es alérgico (hipcrsensible) a dcfcrasirox o a cualquiera de los
excipientes de Jadenu@ enumerados al principio de este prospecto.
Si usted piensa que puede ser alérgico, consulte con su médico.
- Si usted tiene problemas renales serios.
- Si usted tiene un síndrome mielodisplásico avanzado, o un cáncer avanzado.
- Si usted tiene un recuento de plaquetas <SOxl 09/L.

Si tal es su caso, avise al médico antes de tomar Jadenu@.

Tenga especial cuidado con jadellu@

Antes de tomar Iadenu@:

Si algo de lo siguiente le aplica a usted informe a su médico, farmacéutico o
profesional de la salud antes de tomar jadenu@:

Si sufre de trastornos renales o hepáticos.

Si ha torriado recientemente o está tomando analgésicos, antiinflamatorios
o bifosfonatos orales (ver "Toma de otros medicamentos con Jadenu@").
Si usted está tomando o ha tomado recientemente anticoagulantes (ver
"Toma de otros medicamentos con jadenu@").
Si usted tiene un recuento bajo de plaquetas.

Informe a su médico, farmacéutico o profesional de la salud inmediatamente
si usted tiene alguno de estos síntomas durante el tratamiento con JadenulID:

Si vomita sangre o si tiene deposiciones negras.
Si tiene quemazón frecuente en pecho o abdomen o dolor abdominal
(úlceras). especialmente después de comer o de tomar jadenu@.
Si detecta un notable descenso en la cantidad de orina (signo de problema
renal).
Si se le manifiesta prurito intenso (picazón), dificultad para respirar y
mareos o hinchazón en el rostro y la garganta principalmente (signos de
reacción alérgica severa).
Si le aparece enrojecimienro de la piel, rash, ampollas en labios, ojos o
boca, descamación de la piel o dolor de garganta (signos de reacción
severa en la piel).
Si usted experimenta una combinación de somnolencia, dolor abdominal
en el cuadrante derecho, color amarillento de la piel y ojos y orina oscura
(signos de problemas de hígado).

3
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Personas ancianas (mayores de 65 años de edad)
Las personas de más de 65 años pueden utilizar Jadenu@en dosis equivalentes a
las de los adultos. Los pacientes mayores pueden,presentar más efectos adversos
que los más jóvenes, y deben ser vigilados más de cerca por su médico, por la
posibilidad de aparición de efectos colaterales que podrían requerir un ajuste de
dosis.

Niños y adolescentes (de 2 a 17 años de edad)
Jadenu@ se puede administrar a los adolescentes y niños mayores de 2 años de
edad. El médico vigilará periódicamente el peso y el crecimiento del paciente
durante el tratamiento y procederá a ajustar la dosis si fuera necesario.

Toma de otros medicamentos con ]adenu@

Antiácidos (medicamentos usados para tratar ardor estomacal) que contienen
aluminio no deberán ser tomados en el mismo horario que Jadenu@.
Por favor, avise al médico o farmacéutico si usted está tomando o ha tomado
recientemente otros medicamentos, incluso de venta sin receta.
Esto incluye:

• Ciclosporina (usada en trasplantes para prevenir el rechazo o para otras
condiciones como artritis reumatoidea o dermatitis atópica).

• Simvastatina (usada para bajar el colesterol).
• Anticonceptivos hormonales (medicinas para prevenir el embarazo).
• Ciertos analgésicos o antiinflamatorios (como aspirina, ibuprofeno,

corticoides).
• Bifosfonatos orales (usados para tratar la osteoporosis).
• Anticoagulantes (usados para prevenir o tratar coágulos sanguíneos).
• Repaglinide (usado en el tratamiento de la diabetes).
• Rifampicina (usada en el tratamiento de la tuberculosis).
• Fenitoína y fenobarbital (usados en el tratamiento de la epilepsia).
• Ritonavir (usado en el tratamiento de la infección por HIV).
• Paclitaxel (usado en el tratamiento del cáncer).
• Teofilina (usado en el tratamiento de enfermedades respiratorias, como

asma).
Su médico puede necesitar analizar en su sangre el nivel de algunos de éstos
medicamentos. Su médico tomará en consideración estos análisis al decidir la
dosis más adecuada de estos medicamentos para usted.

Toma de Jadenu@ con alimentos y bebidas
Jadenu@ se debe tomar con el estómago vacío o con una comida liviana (menos
del 50% de las calorías provenientes de grasa), preferentemente en el mismo
horario cada día.
Embarazo
Jadenu@ no se debe utilizar durante el embarazo, salvo en caso estrictamente
necesario.
Si usted está embarazada o cree estarlo, avise al médico antes de tomar Jadenu@.
El médico le hablará de los posibles riesgos de tomar Jadenu@ durante el
embarazo.

4
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El efecto de j3denu~ en la fertilidad humana es desconocido.
lActancia
No se recomienda la lactancia durante el tratamiento con jadenu~. Informe •.•1
médico si usted estri dando el pecho.
Manejo de vehículos y utilización de máquinas
Si usted siente marcos al tomar jadenu~. no conduzca vehículos ni utilice
herramientas o mriquinas hasta que los marcos hayan desaparecido.

Forma de administrar JadenuID
Siempre tome Jadenu~ exactamente como le ha indicado el médico. Si tiene
dudas, consulte con el médico.
Jadenu~ es una formulación diferente a la de Exjade~ con el mismo ingrediente
activo, Deferasirox; a pesar de esto, la dosis cambiará cuando se cambia de
Exjade@ajadenu@.

Cuánto tomar de jadcnull>;
La dosis de Jadenu~ depende del peso corporal del paciente. El médico calculará
la dosis que usted necesita y le indicará cuántos comprimidos debe tomar cada
día
L1. dosis diaria usual al inicio del tratamiento es;

• 14 mg por kilogramos de peso corporal para pacientes que reciben
transfusiones sanguíneas regulares.

• 7 mg por kilogramos de peso corporal para pacientes que no reciben
transfusiones sanguíneas regulares.

Una dosis de inicio más alta o más baja será recomendada por su médico,
basándose en las necesidades individuales de su tratamiento.
La dosis diari •.•mrixima recomendada es:

• 28 mg por kilogramos de peso corporal para pacientes que reciben
transfusiones sanguíneas regulares.

• 14 mg por kilogramos de peso corporal para pacientes que no reciben
transfusiones sanguíneas regulares.

¿Cuándo y cómo tomar jadenl~?:

Usted debe tomar Jadenul!l:

o Una vez al día, todos los días, aproximadamente a la misma hora cnda día con
un poco de agua .

• Tome los comprimidos con el estómago vacío o con una comida liviana en
grasas.

5
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• La toma de Jadenul!l a la misma hora de la jornada le ayudará a recordar
cuándo tomar los comprimidos recubiertos.

Duración del tratamiento COII jadem,l!>
Es importante tomar Jadenu0 todos los días y continuar el tratamiento
exactamente como le.ha sido prcscripto. Este tratamiento es de largo plazo y
posiblemente dure meses o años. El médico controlará regularmente su estado de
salud para determinar si Jadenll~ está surtiendo el efecto deseado.

Sobredosificació" de jadenul!l
Si usted ha romado más comprimidos recubiertos de lo dehido o si otra persona
toma comprimidos recubiertos de Jadenul!l por accidente, consulte a su médico
inmediatamente. Lleve consigo el envase de comprimidos recubiertos: Puede ser
necesario un tratamiento médico.

Ante la evenhlalidad de fma sobrcdosifieació", concurrir al Hospital más
cercano o comm,icarse-c01' los Centros de Toxicología:

Hospital de Pediatría Ricardo Gutié"ez.: (01.1) 4962w6666/2247
Hospital A. Posada" (011) 4654-6648/4658-7777

Olvido de IIna toma de jadem¡1!l
Si usted se ha olvidado de tomar una dosis, tómela en cuanto se acuerde en el
transcurso del día. Tome la próxima dosis según como estaba previsto. No tome
una dosis doble al día siguiente para compensar la dosis omitida.

Efectos de suspender el tratamieuto con jadenul!l
No deje de tomar Jadenul!l, salvo si su médico así lo indica. Si usted suspende el
tratamiento, el hierro sobrante 110 será eliminado de su organismo.

Posibles efectos adversos
Como todos los medica memos, Jadenul!l puede tener efectos secundarios, aunque
no todo paciente los experimenta.
Detenga la administración de Jadenul!l y busque ayuda médica inmediatamente si
usted o su hijo experimentan:

Síntomas los cuales pueden ser signos de reacción alérgica:
Dificultad para tragar.
Hinchnzón en la cara, labios, lengua o garganta.
Picazón severa de la piel, con rash o zonas de hinchazón.

Si usted sufre alguno de los efecros adversos enumerados a continuación, avise a
su médico de inmediato.

Algunos efcctos advcrsos son poco frecuentes (pueden afectar hasta 1de cada 100
pacie'ltes)

Si vomita sangre o si tiene deposiciones negras.-
Si sufre de frecuente ardor en pecho, estómago o abdomen o si tiene dolor
abdominal especialmente después de comer o de tomar Jadenul!l (signos de
úlceras).

6
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Si nota un descenso notable de la cantidad de orina (signo de problemas
renales).
Si usted presenta una combinación de somnolencia, dolor en región
superior derecha del abdomen, color amarillo de piel u ojos y orina oscura
(signo de enfermedad de bígado). .
Si usted presenta pérdida parcial de la visión.
Dolor de espalda o dolor repentino en el lado derecho del abdomen (signos
de cálculos biliares).

AlgmlOs efectos ad,'ersos son rarOs (estos efectos adversos pueden afectar hasta 1
de cada 10000 pacietltes)

Rash, enrojecimiento de la piel, ampollas en los labios, ojos o boca,
descamación de la piel, dolor de garganta (signos de reacción cutánea
severa).

También informados
(Frecuencia descotlocida: la frecuencia no !n/ede ser estimada de los datos
disponibles)
Formación de un orificio en el estómago o en la pared del intestino.

Otros efectos adversos !Josibles:
Otros efectos adversos se incluyen en la lista de abajo. Si estos efectos adversos se
tomaD severos por favor informe a su médico, farmacéutico o profesional de la
salud.

Algunos efectoS adversos son muy frecueures (estos efectos "dyersos pueden
afectar más de 1 cada 1O padeares)

Análisis renal de sangre anonnal (incremento de creatinina).

Algunos efecros secundarios son frecuentes (afectan hasra 1 de 10 pacientes)
Trasrornos gastrointestinales, p. ej., náuse.1s, vómitos, diarrea, dolor de
estómago, flarulencia, estreñimiento, indigestión.
Prurito.
Dolor de cnbe7.a.
Análisis de sangre, para evaluar el estado del hígado, anormales
(incremento de la transaminasa).
Pic.1zón
Proteínas de la orina.

Otros efecros secundarios son poco (recuentes (afectan ª menos de 1 cada 100
personas)
Si los siguientes efectos secundarios lo afectan a usted gravemente, avise al
médico:

Mareo.
Fiebre.
Visión borrosa.
Reducción de 13capacidad de audición.
Dolor de garganta.
Hinchazón de brazos o piernas.
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Cambio de color de la piel.
Ansiedad.
Trastorno del sueño.
Cansancio.

La frecuencia de algullos efectos adversos es desconocida
Pérdida de cabello.

Si nota usted algtm efecto secundario no mencionado en este prospecto, por
favor, comuníquelo al médico, farmacéutico o profesional de la salud.

Condiciones de Conservación y Almacenamiento
Conservar a menos de 30°C. Proteger de la humedad.

Mantener fuera del alcance y la vista de los niños

Presentaciones
Jadenul!> 90 mg: Envases de 30 comprimidos recubierws.
Jadenul!> 180 mg: Envases de 30 comprimidos recubiertos.
Jadenul!>360 mg: Envases de 30 comprimidos recubierws.

A"te cltalquier i',ca"veniente ca" el producto
el paciente puede lle"ar la ficha que está en la PáKi.na Web de la ANMAT:

http://rl.1lull1.antnat.gov.ar/{annacovigilancialNotificar.asp
a llamar a ANMAT responde 0800-333-1234

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud - Certificado N°
~Marca Registrada

Elaborado en: Novartis Pharma Stein AG - Stein, Suiza.
Acondicionado en: Novartis Pharma Produktions GmbH - Wehr. Alemania.
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Novartis

JADENU.
DEFERASIROX

Comprimidos recubiertos

Venta Bajo Receta

FÓRMULA

Cada comprimido recubierto de Jadenu@ 90 mg contiene:
Deferasirox 9Omg
Excipientes: Celulosa microcristalina PH 10229,16 rng; Celulosa microcristalina
PH 10124,45 mg; Crospovidona 11,34 rng; Povidona K30 3,65 mg; Estearato de
magnesio 2,43 mg; Dióxido de silicio coloidal 0,81 mg; Poloxamero 188 0,16
mg; Opadry azul 5,00 mg.

Cada comprimido recubierto de Jadenu@ 180 mg contiene:
Deferasirox 180 rng
Excipientes: Celulosa microcristalina PH 102 58,32 mg; Celulosa rnicrocristalina
PH 101 48,90 mg; Crospovidona 22,68 mg; Povidona K30 7,30 mg; Estearato de
magnesio 4,86 rng; Dióxido de silicio coloidall,62mg; Poloxamero 188 0,32 rng;
Opadry azu!lO,OO mg.

Cada comprimido recubierto de Jadenu@ 360 mg contiene:
Deferasirox 360 nlg
Excipientes: Celulosa microcristalina PH 102 116,64 mg; Celulosa
microcristalina PH 101 97,80 mg; Crospovidona 45,36 mg; Poyidona K30 14,60
mg; Estearato de magnesio 9,72 mg; Dióxido de silicio coloidal 3,24 mg;
Poloxamero 188 0,64 mg; Opadry azul 19,00 mg.

ACCION TERAPEUTICA

Agente quelante (Código ATC: V03A C03).

INDICACIONES

Jadenu@ está indicado para el tratamiento de la sobrecarga cromca de hierro
debida a transfusiones sanguíneas (hemosiderosis transfusional) en adultos y
niños (a partir de los 2 alIaS de edad).
Jadenu@ también está indicado para el tratamiento de sobrecarga crónica de
hierro en pacientes con síndromes talasemia no dependientes de transfusión en
mayores de 10 años de edad.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS I PROPIEDADES

Mecanismo de Acción
El deferasirox es un quelante oralmente activo con gran selectividad por el hierro
férrico Fe3+. Es un ligando tridentado que fija el hierro con gran afinidad en
proporción de 2:1 (se une al hierro por medio de 3 grupos de coordinación). El
deferasirox promueve la excreción de hierro, principalmente a través de las heces.
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El deferasirox presenta poca afinidad por metales divalentes como el Cu2+y Zn2 .•.,
y no produce concentraciones séricas constantemente reducidas de dichos
metales.

Propiedades farmacodinámicas

Los efectos farmacodinámicos probados en un estudio de balance metabólico de
hierro llevados a cabo con la formulación de los comprimidos dispersa bies
mostraron que Deferasirox (10, 20, Y40 mg por kg por día) fue capaz de inducir
una excreción media neta de hierro (0,119, 0,329, Y 0,445 mg Felkg de peso
corporal por día, respectivamente) dentro del rango clínico relevante (0,1 a 0,5
mg por kg por día). La excreción de hierro fue predominantemente fecal.

Electrofisiología cardíaca

El efecto de 20 y 40 mg por kg por día de Deferasirox (comprimidos dispersables)
en el intervalo QT fue evaluado en un estudio de grupo paralelo dosis única,
doble-ciego, randomizado, placebo-y activo-controlado (mifloxacina 400 mg), en
182 voluntarios sanos hombres y mujeres de 18 a 65 años de edad. No se observó
en este estudio evidencia de prolongación del intervalo QT c.

Propiedades farmacocinéticas
Jadenu@ comprimidos recubiertos es una formulación potencia ajustada de
Deferasirox con hiodisponibilidad elevaaa comparada con la formulación de
Exjade@ comprimidos dispersa bies. Luego del ajuste de potencia, la formulación
en comprimidos recubiertos (potencia 360 mg) fue equivalente a Exjade@
comprimidos dispersa bies (potencia 500 mg) con respecto al área media bajo la
curva de tiempo de concentración plasmática (AVC) en condiciones de ayuno
(74). La concentración plasmática máxima (Cmax ) fue incrementada un 30%
(90% IC: 20,3%-40,0%); sin embargo un análisis de la exposición / respuesta
clínica no ha revelado ninguna evidencia de efectos clínicamente relevantes de
dicho aumento.

Absorción
Deferasirox (formulación en comprimidos dispersables) es absorbido luego de la
administración oral con llna mediana de tiempo hasta la concentración
plasmática máxima (tlllh) de acerca 1,5 a 4 horas.
La hiodisponibilidad absoluta (ABC) de Deferasirox (formulación en
comprimidos dispersables) fue de alrededor del 70% en compración con una
dosis intravenosa.
La biodisponibilidad absoluta de la formulación de comprimido recubierto no ha
sido determinada. La hiodisponibilidad de deferasirox con Jadenu@ comprimidos
recubiertos fue un 36% superior que con Exjade@comprimidosdispersables.

Un estudio de efecto de los alimentos que implica la administración de los
comprimidos recubiertos a voluntarios sanos en condiciones de ayuno y con una
comida con bajo contenido de grasa (contenido de grasa <10% de las calorías) o
alta en grasa (contenido de grasa> 50% de las calorías) indicó que el ABC y Crnáx
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Disminuyeron levemente después de una comida baja en grasa (11 % Y 16%
respectivamente). Después de una comida rica en grasa, e! ABC y la Cmáx
aumentaron (en un 18% y 29%, respectivamente).
Los aumentos en la Cmáx debido al cambio en la formulación y debido al efecro
de una comida rica en grasas pueden ser aditivos, y por lo tanto, se recomienda
que Jadenu@ deba tomarse con e! estómago vacío o con una comida liviana.

Distribución
El Deferasirox se fija en gran porcentaje (99%) a las proteínas del plasma, casi
exclusivamente a la albúmina, y tiene un volumen de distribución pequeño, de
unos 14 L, en los adulros.

Biotransforr.nación
La glucuronidación, con posterior excteción biliar, es la principal vía metabólica
del deferasirox. Probablemente se produce una desconjugación de los
glucuronidatos en el intestino y luego una reabsotción (reciclado enterohepático).
La UGT1A1 y, en menor medida, la UGTIA3 son las enzimas responsables de la
glucuronidación de! deferasirox. El metabolismo (oxidativo) del Deferasirox
catalizado por la CYP450 parece ser menos importante en los seres humanos (en
torno al 8%). La hidroxiurea no inhibe e! metabolismo del deferasirox in vitro. El
deferasirox presenta recirculación enterohepática. En un estudio en voluntarios
sanos, la administración de colestiramina luego de una única dosis de deferasirox
resultó en una disminución del 45% de la exposición al deferasirox (ABC).

Eliminación
El Deferasirox y sus metabolitos se excretan principalmente en las heces (el 84%
de la dosis). La excreción renal del deferasirox y sus metabolitos es mínima (el
8% de la dosis). La vida media de eliminación (tm) puede variar entre 8 y 16
horas.

Unealidad o no linealidad
La Cmáx y el ABCo_24h del Deferasirox aumentan de forma directamente
proporcional a la dosis en el estado estacionario. Tras la administración repetida,
la exposición aumenta con un factor de acumulación entre 1,3 Y 2,3.

Poblaciones especiales

Pacientes pediárricos
La exposición general al Deferasirox en los adolescentes (de entre 12 y 17 años de
edad) y niños (de entre 2 y 12 años de edad) es inferior a la de los adultos tras la
administración de dosis únicas o repetidas. En los menores de 6 años la
exposición es un 50% inferior a la de los adultos. Puesto que el ajuste individual
de la dosis se realiza en función de la respuesta del paciente, no cabe esperar
consecuencias clínicas.

Sexo
Las mujeres presentan una depuración aparente del Deferasirox moderadamente
inferior a la de los varones (un 17,5%). Puesto que el ajuste individual de la dosis
se realiza en función de la respuesta del paciente, no cabe esperar consecuencias
clínicas.
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Pacientes de edad avanzada
No se ha estudiado la farmacocinética del Deferasirox en los pacientes de edad
avanzada (mayores de 65 años).

Insuficiencia renal o hepática
No se ha estudiado la far'hucocinética de Deferasirox en los pacientes con
insuficiencia renal.

El ABC promedio de Deferasirox en 6 sujetos con insuficiencia hepática leve
(Child-Pugh A) incrementó 16% sobre el encontrado en 6 sujetos con función
hepática normal, mientras que el ABC promedio de Deferasirox en 6 sujetos con
insuficiencia hepática moderada (Child-Pugh B) aumentó un 76% comparado con
6 sujetos con función hepática normal. La Cmáx promedio de Deferasirox en
sujetos con insuficiencia hepática leve a moderada se incrementó un 22% en
comparación con los sujetos con función hepática normal. El impacto de la
insuficiencia hepática severa (Child-Pugh C) fue evaluado en 1 sólo sujeto. (Ver
"POSOLOGIA I DOSIFICACION MODO DE ADMINISTRACION",
"PRECAUCIONES" Y"ADVERTENCIAS").
Las cifras de transaminasas hepáticas hasta 5 veces mayores que el límite
superior del intervalo normal de valores no afectan a la farmacocinética del
Deferasirox.

Estudios Clínicos
Jadenu@ fue evaluado en voluntarios sanos. No hay información clínica
disponible en pacientes tratados con Jadenu@. Jadenu@ contiene el mismo
principio activo que Exiade@ (Deferasirox) comprimidos dispersables. La
siguiente información está basada en estudios clínicos llevados a cabo con
Exjade@ comprimidos dispersa bies.
Fueron conducidos estudios de eficacia clínica con Deferasirox, comprimidos
dispersables. Se llevó a cabo un ensayo clínico abierro, fandomizado, de Fase m,
con comparador activo, para comparar Deferasirox comprimidos dispersa bies
con Desferal@ (deferoxamina) en pacientes con ~-talasemia y hemosiderosis
transfusional. Los pacientes 22 años fueron randomizados 1:1 a recibir
Deferasirox oralmente a dosis iniciales de 5, 10, 20 o 30 rnglKg 1 vez al día o
Deferoxamina subcutánea a dosis iniciales de 20 a 60 rnglKg por al menos 5 días
a la semana, basado en la concentración hepática de hierro (UC) basal (2 a 3, >3
a 7, >7 a 14 y >14 mg de Hierro/g de peso seco). Se permitió a los pacientes
randomizados a deferoxamina con valores de LIC <7 mg de hierro/g de peso seco
continuar con su dosis previa de Deferoxamina, aún cuando la dosis pudiera
haber sido más alta que lo especificado en el protocolo.
El LIC fue medido basalmente y luego de 12 meses de tratamiento por biopsia
hepática o por susceptometría biomagnética no invasiva. La tasa de éxito, primer
punto de eficacia, fue definida como una reducción del LIC 2':3 mg de hierro/g de
peso seco para valores basales 2':10 mg de hierro/g de peso seco, reducción de
valores basales entre 7 y <10 a <7 mg de hierro/g de peso seco, o mantenimiento
o reducción para valores basales <7 mg de hierro/g de peso seco. Deferasirox fue
definido como no inferior a Deferoxamina si el límite inferior del 95% de
intervalo de confianza (a ambos lados) de la diferencia en la tasa de éxito se
encontraba por encima de -15%.
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En total, 586 pacientes fueron randomizaclos. Los grupos estaban adecuadamente
balanceados. El 51 % de los pacientes eran menores de 16 años. Las tasas globales
de éxito fueron 52,9% para Deferasirox y 66,4% para Deferoxiamina, con una
diferencia de -13,5% en la tasa de éxito y un 95% IC de [-21,6; -5,4). No se
alcanzó la no inferioridad en relación con Deferoxiamina por haber sido el límite
inferior del IC de -15%. Ello fue atribuido al desbalance de la dosis especificada
en el protocolo a la dosis real en las 2 cohortes de las dosis más bajas de la rama
Deferoxiamina (ver Tabla 1). Sin embargo, la no inferioridad fue demostrada en
un grupo de pacientes con niveles basales de LIC :::7 mg de hierro/g de peso seco
que fueron randomizados a los grupos de dosis más altas (dosis de Deferasirox
de 20 a 30 mgIKg y de Deferoxiamina ;::35 mgIKg). las tasas de éxito de
Deferasirox y Deferoxiamina fueron de 58,6 y 58,9 respectivamente, y el límite
inferior del 95% IC (-10,2%) se encontraba por encima del umbral de no
inferioridad de -15%.
En pacientes con LIC ;::7 mg de hierro/g de peso seco que fueron tratados con
Deferasirox a una dosis de 20 a 30 mglKgldía, se observó una reducción
significativa del LIC basal (-5,3::1: 8,0 mg de hierro/g de peso seco p<O,OOl, t-test),
que. no fue estadísticamente diferente de los resultados obtenidos con
Deferoxiamina (-4,3:ts,8 mg de hierro/g de peso seco, p=0,367). También se
observó efecto dosis dependiente en la ferritina sérica y en la relación de
excreción/absorción de hierro con dosis de Deferasirox de 5 a 30 mgIKg (Ver
Tabla 3).

Tabla 1 Relación de excreción/absorción de hierro y modificación de la ferritina sérica
desde el nivel basal a 1 año de tratamiento en el estudio de eficacia primaria.

Dosis recomendada Dosis prescripta media Relación de Niveles de ferritina sérka
del protocolo real excreción/absorción de (,gil)
(mglKgldia) (rngIKgldía} hierro Cambio medio desde la

línea basal :l: DS

Deteraslr Detero.lamlna

" Oefero"amina Deferaslro. Oefero><iemina Oeferaslro. Defero.iamlr"lll
Oeferaslrox Mlldla:t DS (n) Media:t OS (n} Media:t DS (n) Medla:t OS (n)

5 20-30 6,2:1: 1,6 33,9:1: 9,9 0,58:1: 0,95:1:0,101 +1189:1: +211:1:459
0,328 (15) (13) 700 (15) (13)

10 25-35 10,21:1,2 36,71:9,2 0,671: 0,981:0,217 +6331: 617 +321:565
0,365 (68) (75) (73) (77)

20 35-50 19,41:1,7 42,4:1: 6,6 1,02 :1: 1,131:0,241 -361:721 -364 1:614
0,398 (77) {87) (80) (89)

30 >50 28,2:1: 3,5 51,6:1: 5,8 1,67 :1: 1,44:1: 0,596 -926:1: 1416 -10031:1428
0,716 (108) (98) (115) (101)

También se realizó un segundo ensayo clínico, abierto, no comparativo, de Fase
n, de eficacia y seguridad de Deferasirox comprimidos dispersables administrado
durante 1 año a pacientes con anemias crónicas y hemosiderosis transfusional,
que no podían ser tratados con deferoxiamina, Los pacientes recibieron 5, 10, 20
o 30 mgIKgldía de Deferasirox según LIC basal. La finalidad primaria fue
demostrar una tasa de éxito significativamente mayor alsO% con Deferasirox.

I Un total de 184 pacientes fue tratado en este estudio: 85 pacientes con B-
talasemia y 99 con otras anemias congénitas o adquiridas (síndromes
mielodisplásicos, n=47; síndrome de Blackfan-Diamond, n=30; otros, n=22). El
19% de los pacientes era <16 años y 16% ~65 años. Treinta y siete pacientes no
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habían recibido tratamiento quelanre previo. En la población total, la tasa de
éxito (50,5%) no fue estadística ni significativamente mayor de 50%. Esto fue
atribuido al hecho de que las dosis de 5 y 10 mgIKg fueron insuficientes para la
tasa de ingreso de hierro a partir de transfusiones de sangre. Sin embargo, en
paciemes con un LIC 2:7mg de hierro/g de peso seco para quienes tanto el LIC
basal como el de fin de estudio estaba disponible, y que recibieron Deferasirox 20
a 30 mgIKgldía, la tasa de éxito fue de 58,5% [p=0,022-(50,3-66,6)] y hubo una
reducción estadísticamente significativa en valores absolutos en el LIC basal
comparado con el de fin de estudio (-5,5z7,4 mg de hierro/g peso seco, p<O,OOl,
t-test). También hubo un efecto dosis dependiente en la ferritina sérica y en la
tasa de excreción de hierro en relación con el ingreso en la dosis de 5 a 30
mgIKg/dia.
Un tercer estudio fue conducido en pacientes con drepanocitosis y hemosiderosis
transfusional. El estudio fue un Fase 11, abierto, randomizado, de seguridad y
eficacia de Deferasirox comparado con deferoxiamina, administrado durante 1
año. Los pacientes fueron randomizados a Deferasirox a dosis de 5, 10, 20 o 30
mgIKg/día, o Deferoxiamina subcutánea a dosis de 20 a 60 mglKgldía durante 5
días a la semana, según LlC basal.
Vn total de 195 pacientes fueron incluidos en el estudio: 132 con Deferasirox y
63 con Deferoxiamina. El 44% de los pacientes tenía <16 años y el 91 % era de
raza negra. Al finalizar el estudio, el cambio medio de LlC en la población de
protocolo-l (PP-l), consistente en pacientes con, por 10 menos, una medición de
LIC adicional a la basal, fue de -1,3 mg de hierrolKg de peso seco para los
pacientes que habían recibido Deferasirox (n=l13) y de -0,7 mg de hierrolKg de
peso seco en los pacientes que habían recibido Deferoxiamina (n=54).
Un sub-estudio cardíaco fue conducido como parte de un ensayo de Fase IV con
Deferasirox comprimidos dispersables. [60]. El sub-estudio cardíaco fue
prospectivo, abierto, de rama única e incluyó 2 cohortes de pacientes con p-
talasemia con sobrecarga severa de hierro con valores de fracción de eyección de
ventrículo izquierdo (FEVI) ~56%: 114 pacientes con valores basales de T2*
miocárdica >5 a <20 ms, compatible con siderosis miocárdica (cohorte de
tratamiento) y 78 pacientes con T2* miocárdica 2:20 ms, compatible con depósito

, de hierro cardíaco sin significado clínico (cohorte de prevención). En el grupo de
tratamiento de cohorte, la dosis inicial de Deferasirox fue de 30 mgIKgldía, con
escalamiento hasta un máximo de 40 mg/Kgldía. En el grupo de prevención
cohorte, la dosis inicial de Deferasirox fue de 20 a 30 mglKgldía con escalamiento
hasta un máximo de 40 mgIKgldía. El objetivo primario del sub-estudio cardíaco
fue el cambio en T2 * a 1 año. En el grupo de tratamiento cohorte, T2" (mediana
geométrica ::!:el coeficiente de variación) aumentó significativamente desde un
valor basal de 11,2 ms ::!:40,5% a 12,9 ms :t 49,5%, representando una mejora
,significativa de 16% (p<O,OOOl). En el grupo de tratamiento cohorte, la mejoría
en T2* fue observada en el 69,5% de los pacientes, y la estabilización de T2* en
el 14,3% de los pacientes. La FEVI se mantuvo estable y dentro del rango de
normalidad: 67,4:!: 5,7% a 67,1 %::!: 6,0%. En el grupo de prevención cohorte, el
1'2"" miocárdico permaneció dentro del rango de normalidad y no cambió desde
el valor basal de 32 ms::!: 25,6% a 32,5 mS:t 25,1 % (+2%; p=O,565) indicando
que el tratamiento diario con Deferasirox puede prevenir la sobrecarga cardíaca
de hierro en pacientes con ~-talasemia con historia de y elevado requerimiento
transfusional continuo.
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Los pacientes en tratamiento de cohorte de un estudio central de 1 año tuvieron
la opción de participar en 2 extensiones de 1 año; A 3 años de duración
tratamiento, hubo un incremento estadísticamente significativo (p<O,OOOl),
progresivo y clínicamente relevante en la media geométrica de T2*cardíaco de la
línea basal general, en el sub-grupo de sobrecarga de hierro cardíaca severa, el
cual está asociado con un alto riesgo de falla cardíaca (T2* 10 a <20 ms) (Tabla
2). Utilizando la proporción de media geométrica, e! incremento de T2* fue 43%
sobre la línea basal en todos los pacientes, 37% de incremento desde la línea
basal en el sub-grupo T2*>5 a dO ms, y 46% de incremento desde la línea basal
en e! sub-grupo T2 * lOa <20 ms. El tratamiento continuo con Deferasirox
comprimidos dispersa bies por 3 años a dosis >30 mgIKgldía redujo efectivamente
e! hierro cardíaco en pacientes con talasemia mayor con siderosis miocárdica
como. se muestra en e! número de pacientes que normalizaron su T2" o
mejoraron a una categoría asociada con un riesgo más bajo de falla cardíaca
(Tabla 3).

Tabla 2 Media e:eométrica de T2* Ims) en línea basal, y el final del año 1, 2 y 3
Línea basal cardíaca T2" Línea basal Fin de! central Final de El Fin de E2

Sub-2ruoo (año O) (año 1) (año 2) (año 3)

General 11,20 12,9 (n=105) 14,79 (n=95) 17,12 (n=68)
(n=105) 10<000011 (0<000011 (p<O,OOOI),

T2* >5 a dO ros 7,39 8,15 (n=41) 8,71 (n=35) 10,53 (n=24), (n-41)
T2"' 10 a <20 ms 14,62 17,39 (n=64) 20,13 (n=60) 22,32 (n=44)

(n=64)
El "fin de la extensión de 1 año
E2=fin de la extensión del segundo
año

I Tabla 3 Tabla de transición de T2* cardíaco desde la línea base central al final
.de E2 (año 3)
,

Línea Línea <5 ms 5-dO ms 10-<20 ms ~20 ms Faltante
basal basal n (%) n{%) n(%) n(%) n ('Yo)

cardíaca n(%)
T2* Sub-
grupo

>5-<10 ms 39 1 (2,6) 18 (46,2) 15 (38,S) 1 (2,6) 4 (10,3)
'N-391 110001
10-<20 ms 62 4 (6,5) 16 (25,8) 40 (64,5) 2 (3,2)
'N=62) (100 O)
Todos los 101 1 (1,0) 22 (21,8) 31 (30,7) 41 (40,6) 6 (5,9)
pacientes (100,0)
N-Ion

Se realizó un estudio aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo para
comparar Deferasirox comprimidos dispersa bies y placebo en pacientes con
síndromes talasemia no dependientes de transfusiones y sobrecarga de hierro. Se
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inscribieron en el estudio pacientes ;::.:10 años de edad en una aleatorización de
2:1:2:1 para recibir Deferasirox comprimidos dispersables 5 mgIKgldía o
Deferasirox 10 mgIKgldía o el placebo correspondiente.

El hecho de que no se permitieran transfusiones sanguíneas 6 meses antes del
inicio del estudio y que se excluyó a los pacientes con un programa de transfusión
regular anticipado durante el estudio confirmó la independencia de transfusión de
los pacientes. Se diagnosticó una ferritina sérica >300 IlglL en la selección (2
valores consecutivos separados uno del otro al menos 14 días) y un LIC ~ Smg
Fe/g de medidos mediante MRI R2 (resonancia magnética) en la selección. Todos
los pacientes con síndromes talasemia no dependientes de transfusiones fueron
admitidos, salvo los pacientes con variantes HbS o aquéllos cuya afección clínica
permitió flebotomía.

En total, se aleatorizaron 166 pacientes. Los datos demográficos estuvieron bien
equilibrados. La principal enfermedad subyacente fue B-talasemia intermedia en
95 (57,2%) pacientes y B-talasemia HbE en 49 (29,5%) pacientes. El criterio
principal de valoración de la eficacia del cambio en la concentración de hierro
hepático (LlC) desde el inicio hasta la semana 52 fue estadísticamente
significativo a favor de ambos grupos de tratamiento con Deferasirox en
comparación con placebo (Tabla 4). Además, se observó un efecto de dosis
estadísticamente significativo de Deferasirox a favor de la dosis de 10 mgIKgldía
comprimidos dispersables.

1,,,
I

Tabla 4 Análisis principal de eficacia - Análisis de covarianza de cambio
absoluto cn la concentración dc hicrro hepático (mg Fe/g dw) entre el
inicio y la semana 52 (conjunto de análisis completo)
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Cambiorespectoal inicio
Cantidadde pacientesevaluables
Mediade losmínimoscuadrados
Error estándar
95 % intervalode confianza,
DiferenciadeDeferasirox- Placebo

I 'Mediade losmínimoscuadrados
Error estándar
95 % intervalodeconfianza(1)
Valorde p (2)
DiferenciadeDeferasiroxlOmglKg-
Deferasirox5rnglKg j
Mediade losmínimoscuadrados

, I
Error estándar
95'% intervalode confianza

Deferasirox Deferasirox
comprimidos comprimidos
dispersa bIes dispersables
5 mglKgldía 10mgIKgldía Placebo
(N=:55) (N=55) IN"5.)

51 54 54 I-1,95 -3,80 0,38 I
0,500 0,484 0,486

\.
-2,94; -0,96 -4,76; -2,85 -0,59; 1,34

I-2,33 -4,18
0,700 0,687 I

1,

-3,89; -0,76 -5,71; -2,64 I
0,001 <0,001

-1,85

0,695

-3,22; -0,48
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Valor de p (3)

Deferasirox
comprimidos
dispersa bIes
5 mglKgldía

(N=55)

Deferasirox
comprimidos
dispersa bIes
10 mglKg/día

(N:55)

0,009

Placebo
(N=56)

Los cálculos se obtuvieron de un modelo ANCOVA para cambio en la LIC cntre el inicio y ia semana 52 con
tratamiento como factor y LlC inicial como covariante.
(1) intervalos de wnfianza simultáneos bilateralcs usando el ajuste de Dunnett.
{l) valor de p unilateral con el ajustc dc Dunnclt que prueba la bipótesis de que la disminución mcdia en la LIC
no es mayor con Deferasirox que con placebo. Nivel alfa crítico: 0,025.
(3) prueba del valor p bilateral que prueba la hipótesis de que el cambio en la UC es idéntico en los 2 grupos
de Deferasirox. Nivel alfa crítico: 0,05.
Se transfirió la última LlC post-inicial disponible si no hubo valor de la UC disponible en la semana 52.
Para este análisis solo se incluyeron pacientes con valores iniciales y al menos un valor post-inicial de la UC.

Análisis adicionales, que evidenciaron un claro efecto de respuesta a la dosis,
respaldaron el resultado de eficacia primaria. Esto se reflejó mediante un mayor
porcentaje de pacientes con una disminución de la LIC de ~3 mg Fe/g dw en el
grupo de 10 mgIKgldía de Deferasirox en comparación con el grupo de 5
mglKgldía de Deferasirox (56,4% en comparación con 32,7%, respectivamente).
Además, se informó una reducción de ~ 30% en la LIC entre el inicio y la semana
52 en aproximadamente el doble de los pacientes en el grupo de 10 mg/Kg/día de
Deferasirox comprimidos dispersa bIes (49,15%) en comparación con el grupo de
5 mgIKgldía (25,5%).

Datos de toxicidad preclínica
Los datos preclínicos de los estudios convencionales de toxicidad farmacológica,
toxicidad tras dosis repetidas, gcnotoxicidad y poder cancerígeno no han revelado
riesgos específicos para los pacientes con sobrecarga de hierro. Los hallazgos
principales fueron la toxicidad renal y las opacidades del cristalino (cataratas). Se
observaron hallazgos similares en animales recién nacidos y juveniles. Puesto que
los animales no habían recibido una sobrecarga de hierro antes, se considera que
la toxicidad renal se debe principalmente a la deprivación de hierro.
El poder tóxico del Deferasirox en la reproducción animal se estudió en la rata y
el conejo. El Deferasirox no fue teratogénico, pero produjo una mayor frecuencia
de anomalías esqueléticas y crías mortinatas cuando se administraron dosis
elevadas a la rata, que además resultaron ser extremadamente tóxicas para la
progenitora que no sufría de sobrecarga de hierro, El Deferasirox no produjo
otros efectos sobre la fecundidad o la reproducción.

POSOLOGIA / DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION

\,
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Sobrecarga de hierro transfusional

Posología
Se recomienda llllClar el tratamiento con Jadenu@ después de transfundir
aproximadamente 20 unidades de concentrado de eritrocitos (ésto es,
aproximadamente 100 mLIKg) o cuando el monitoreo clínico evidencia una
sobrecarga crónica de hierro (p. ej.: ferritina sérica >-1000 IlglL). Las dosis (en
mglKg) deben calcularse y redondearse al comprimido entero de la concentración
más cercana. La terapia quelantc de hierro tiene por cometido eliminar la

9
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cantidad de hierro administrado en las transfusiones y, si fuera necesario, reducir
la carga de hierro existente. La decisión de remover el hierro acumulado debe
basarse en la relación entre beneficios clínicos y riesgos del tratamiento quelante.
jadenu@ comprimidos recubiertos es una formulación con potencia ajustada de
Deferasirox con biodisponibilidad elevada comparada con la formulación de
Exjade@ comprimidos dispersables (ver "propiedades farmacocinéticas"). Para
pacientes que están actualmente con terapia quelante con Exjade@ comprimidos
dispersables y cambiando a jadenu@, la dosis de jadenu@ debe ser el 30% inferior
que la dosis de Exjade@, redondeada al comprimido entero de la concentración
más cercana.
Las dosis correspondientes para ambas formulaciones se muestran en la tabla 1

TABLA 1
Comparación de dosis entre comprimidos recubiertos y comprimidos dispersables
(Sobrecarga de hierro transfusional)

Dosis inicial

Dosis de inicio alternativa

,Pasos de ajuste
Dosis máxima,

jadenu@
comprimidos
recubiertos

14 mg!kgldía

7 mglkgldía

3,5-7 mglkg
28 mglkgldía

Exjade@
comprimidos
dispersables

20 mglkgldía

10 mglkgldía

5-10 mglkg
40 mglkgldía

,
, Dosis inicial
'La dosis diaria inicial recomendada de jadenu@es de 14 mg/Kg de peso corporal.
lEn pacientes que reciben más de 14 mUKg/mes de concentrado de eritrocitos
",(aproximadamente más de 4 unidades/mes para un adulto) con objeto de reducir
la sobrecarga de hierro, tal vez pueda administrarse una dosis diaria inicial de 21
mgIKg.
En pacientes que reciben menos de 7 mUKg/mes de concentrado de eritrocitos
(aproximadamente menos de 2 unidades/mes para un adulto) con objeto de
mantener la cantidad de hierro del cuerpo, tal vez pueda administrarse 1 dosis
diaria inicial de 7 mglKg.
En pacientes que ya estén recibiendo un tratamiento adecuado con
cleferoxiamina tal vez pueda administrarse una dosis inicial de jadenu@ que es
numéricamente un tercio de la dosis de deferoxiamina (p. ej.: un paciente que
recibe 40 mgIKgldía de deferoxiamina durante 5 días a la semana, o una dosis
equivalente, podría pasar a recibir una dosis diaria inicial de 14 mgIKgldía de
jadenu@).

Ajuste de dosis
Se recomienda controlar mensualmente la ferritina senca y, si es necesario,
reajustar cada 3 o 6 meses la dosis de jadenu@, según la tendencia que exhiba la
ferritina sérica. Los reajustes de la dosis se pueden llevar' a cabo por pasos de 3,5
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a 7 mglKg y deberán personalizarse de acuerdo con los objetivos terapéuticos y la
respuesta de cada paciente (mantenimiento o reducción de la carga de hierro). En
pacientes inadecuadamente controlados con dosis de 21 mgIKg (p.ej., niveles de
ferritina sérica persistentemente por encima de 2500 l-IglL, sin una tendencia
decreciente en el tiempo), dehen considerarse dosis de hasta 28 mglKg. No se
recomiendan dosis superiores a 28 mglKg, pues no se tienen demasiados
antecedentes de administración de tales dosis.
En pacientes que alcanzaron los valores deseados de ferritina sérica
(habitualmente entre 500 y 1000 l-Ig/L), debiera considerarse reducir la dosis de
Jadenu@ administrada en pasos de 3,5 a 7 mgIKg, para mantener los niveles de
ferritina sérica dentro del rango deseado.
Si la ferritina sérica es siempre inferior a 500 IlglL podría ser preciso interrumpir
el tratamiento (ver "ADVERTENCIAS"). Tal como ocurre con otros
tratamientos quelantes de hierro, el riesgo de toxicidad de Jadenu@ puede verse
incrementado cuando se administran dosis inapropiadamente elevadas en
pacientes con baja sobrecarga de hierro o con niveles de ferritina sérica que están
apenas elevadas (ver "ADVERTENCIAS").

Síndromes talasemia no dependientes de transfusiones

Dosis
La terapia de quelación debe iniciarse solo cuando hay evidencia de sobrecarga de
hierro (concentración de hierro en hígado [liver iron concentration, LlCJ 2':5 mg
Fe/g peso en seco [dry weight, dw) o ferritina sérica constantemente >800 IlgIL}.
En pacientes sin evaluación de LIC, se debe tener precaución durante la terapia de
que!ación para minimizar el riesgo de quelación en exceso.

Jadenu@ comprimidos recubiertos es una formulación potencia ajustada de
Deferasirox con biodisponibilidad elevada comparada con la formulación de
Exjade@ comprimidos dispersa bies {ver "propiedades farmacocinéticas"). Para
pacientes que están actualmente con terapia quelante con Exjade@ comprimidos
dispersables y cambiando a Jadenu@, la dosis de Jadenu@ debe ser e130% inferior
que la dosis de Exjade@, redondeada al comprimido entero de la concentración
más cercana.
Las dosis correspondientes para ambas formulaciones se muestran en la tabla 2
TABLA 2
Comparación de dosis entre comprimidos recubiertos y comprimidos dispersabIes

I (Síndromes talasemia no dependientes de transfusiones)

,

'Dosis inicial

Pasos de ajuste
'Dosis máxima

Jadenu@
comprimidos
recubiertos

7 rnglkgldía

3,5.7 mglkg
14 rnglkgldía

11

Exjade@
comprimidos
dispersa bies

10 rnglkgldía

5-10 rnglkg
20 rnglkgldía
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Dosis inicial
La dosis inicial diaria recomendada de Jadenu@es de 7 mgIKg de peso corporal.

Ajuste de la dosis
Se recomienda controlar la ferritina sérica todos los meses. Cada 3 a 6 meses de
tratamiento, considere un aumento de dosis en incrementos de 3,5 a 7 mgIKg si el
UC del paciente es de '?:.7mg Fe/g dw o si la ferritina sérica es constantemente de
>2000 ¡.tglLy no muestra una tendencia a la baja y el paciente está tolerando bien
el fármaco. No se recomiendan dosis superiores a 14 mgIKg ya que no hay
experiencia con dosis por encima de este nivel en pacientes con síndromes
talascmia no dependiente de transfusiones.
En pacientes en los que no se evaluó la UC y que tienen una ferritina sérica de
~2000 ¡.tglL,la dosis no debe superar los 7 mglKg.
Para pacientes a los que se les aumentó la dosis a >7 mgIKg, se recomienda una
reducción de dosis a 7 mglKg o menos cuando la LIC es <7 mg Fe/g dw o la
ferritina sérica es ~2000 IlglL
Una vez alcanzado un nivel satisfactorio de hierro corporal (Ue <3 mg Fe/g dw o
ferritina sérica dOO IlglI.), se debe interrumpir el tratamiento. Se debe volver a
iniciar el tratamiento cuando exista evidencia, proveniente de un conrrol clínico,
de la presencia de sobrecarga crónica de hierro.

Sobrecarga de hierro por transfusión y síndromes talasemia no dependientes de
transfusiones

Poblaciones especiales

Pacientes con insuficiencia renal
Jadenu@se deberá administrar con cautela a pacientes cuyas concentraciones
séricas de creatinina sobrepasen el límite superior del intervalo de valores
normales para su edad. Se deberá ser especialmente cauteloso en pacientes con
clearance de creatinina entre 40 y menos de 60 mUmin, particularmente en
pacientes con factores de riesgo adicionales que puedan afectar la función renal,
tales como medicaciones concomitantes, deshidratación o infecciones severas. Las
recomendaciones posológicas iniciales para los pacientes con insuficiencia renal
son similares a las descriptas anteriormente. Es preciso controlar mensualmente la
creatinina sérica en todos los pacientes y, si es necesario, se procederá a reducir la
dosis diaria en 7 mgIKg (ver "ADVERTENCIAS").

Pacientes con insuficiencia hepática
Deferasirox ha sido cstudiado en ensayos clínicos en pacientes con insuficiencia
hepática. Para pacientes con insuficiencia hepática moderada (Child-Pugh E), la
dosis inicial debe ser reducida aproximadamente el 50%.Jadenu@ no debe ser
utilizado en pacientes con insuficiencia hepática severa (Child - Pugh C) (ver
"ADVERTENCIAS" y "PRECAUCIONES").
Es preciso controlar la {unción hepática en todos los pacientes antes del inicio del
tratamiento, cada 2 semanas durante el primer mes y mensualmente a partir del
segundo mes de tratamiento (ver "ADVERTENCIAS").

12
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Pacientes pediátricos
Las recomendaciones posológicas para los pacientes pediátricos son similares a
las descritas anteriormente. A la hora de calcular la dosis es necesario tener en
cuenta las variaciones temporales de peso de los pacientes pediátricos.

Pacientes de edad avanzada
Las recomendaciones posológicas para los pacientes de edad avanzada son
similares a las descritas anteriormente. En ensayos clínicos, los pacientes de edad
avanzada presentaron una mayor frecuencia de reacciones adversas comparado
con pacientes más jóvenes y debieran ser más controlados por potenciales
reacciones adversas que pueden requerir un ajuste de dosis:

Método de administración

Administración Oral. Los comprimidos recubiertos deben ser tragados enteros con agua.
jadenu@ se debe tomar 1 vez al día, preferentemente en el mismo horario cada
día, y deben tomarse con el estómago vacío o con una comida liviana (ver
"propiedades farmacocinéticas").

CONTRAINDICACIONES

jadenu@está contraindicado en pacienres con:

• Creatinina sérica más de 2 veces por encima del límite superior norma] (LSN)
apropiado para edad o C]carance de creatinina inferior a 40 mL/min.

• Perfonnanec Status (PS) 3/4 .

• Pacientes con mielodisplasias de alto riesgo y/o con otras enfermedades
malignas hematológicas y no hematológicas en los que no se espera obtener
beneficio de la quelación debido a la rápida progresión de la enfermedad.

• Neoplasias avanzadas
• Recuento de plaquetas < 50xl09/L.
• Hipersensibilidad conocida a Deferasirox o a cualquier componente de jadenu@.

ADVERTENCIAS

La decisión de remover el hierro acumulado debe ser tomada en cada individuo
basada en los beneficios clínicos esperados y los riesgos de la quelación (ver
"POSOLOGIA I DOSIFICACION -MODO DE ADMINISTRACION").

Se debe ser cauteloso cuando se administra a individuos de edad avanzada debido
a una mayor frecuencia de reacciones adversas.

Deterioro de la función renal
En pacientes tratados con Deferasirox se han señalado incrementos no

I progresivos de la creatinina sérica, que por lo general no se apartaban del
, intervalo normal de valores. Se han registrado casos de insuficiencia renal aguda
l' tras la comercialización de Deferasirox (ver "REACCIONES ADVERSAS"). Han
I sido informados casos raros de falla renal aguda requiriendo diálisis. Se
recomienda evaluar por duplicado la creatinina sérica y/o el clearance de
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crearinina antes de iniciar el tratamiento y controlarla posteriormente todos los
meses.
Los pacientes con afecciones renales anteriores o los que estén recibiendo
medicamentos que pueden deprimir la función renal pueden ser más propensos a
padecer complicaciones y por lo tanto se recomienda controlar semanalmente la
creatinina sérica y/o el clearance de creatinina durante el mes siguiente al inicio o
a la modificación del tratamiento, y con periodicidad mensual a parrir de
entonces. Se debe administrar con cautela en pacientes con clearance de creatinina
entre 40 y menos de 60 mUmin, particularmente cuando existen factores
adicionales de riesgo que pueden afectar la función renal tales como medicaciones
concomitantes, deshidratación o infecciones severas.
Se ha descripto tubulopatía renal en pacientes tratados con Deferasirox. La
mayoría de estos pacientes eran niños y adolescentes con p-talasemia y niveles de
ferritina sérica <1500 ¡.¡g/L.
Todos los meses se harán pruebas para determinar la proteinuria.
Se tendrá la precaución de mantener una adecuada hidratación si el paciente
padece diarrea o vómitos.
En pacientes adultos, la dosis diaria de jadenu@se puede reducir en 7 mglKg si se
observa un incremento no progresivo de la creatinina sérica un >33% superior al
promedio de valores previos al tratamiento en 2 visitas consecutivas, y que no
pueda atribuirse a otras causas (ver "POSO LOGIA I DOSIFICACION - MODO
DE ADMINISTRACION"). En los pacientes pediátricos se puede reducir la dosis
en 7 mglKg si las concentraciones de creatinina sobrepasan el límite superior
normal para la edad durante 2 visitas consecutivas.
Si se observa un incremento progresivo de la creatinina sérica mayor que el límite
normal superior, se interrumpirá el tratamiento con jadenu@. El tratamiento con
jadenu@puede reanudarse dependiendo de las circunstancias clínicas de cada
paciente.

Deterioro de la función hepática
Jadenu@no está recomendado en pacientes con insuficiencia hepática (Child Pugh
C) (ver "POSOLOGIA I DOSIFICACJON - MODO DE ADMINISTRACION").

El tratamiento con Deferasirox debe ser iniciado solamente en pacientes con
niveles de transaminasas hepáticas basales hasta 5 veces por encima del límite
superior normal. La farmacocinética del Deferasirox no se vio influida por tales
niveles de transaminasas. El Deferasirox es eliminado principalmente por
glucuronidación y en grado mínimo (alrededor del 8%) metabolizado por las
enzimas oxidativas citocromo P450. (ver "CARACTERISTICAS
FARMACOLOGICAS I PROPIEDADES").
Se ha observado en ensayos clínicos elevación de las transaminasas, sugestivo de
hepatitis, hasta 10 veces y más por encima del límite superior normal. Este hecho
es poco frecuente (0,3%). Se ha reportado en post-marketing fallo hepático en
pacientes tratados con Deferasirox. La mayor parte de los fallos hepáticos ocurrió
en pacientes con comorbilidades severas incluyendo cirrosis y fallo multiorgánico;
se han reportado algunos casos fatales. Se recomienda controlar los valores de
transaminasas sanguíneas, bilirrubina y fosfatasa alcalina antes del inicio del
traramienro, cada 2 semanas durante el primer mes, y mensualmente a partir del
segundo mes de tratamiento. Si se observa un incremento persistenre y progresivo
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de las transaminasas séricas no atribuible a otcas causas, se debe interrumpir el
tratamiento con Jadenu@. Una vez que se haya esclarecido la causa de las
anomalías en las pruebas de la fundón hepática o que se hayan normalizado las
cifras, se debe estimar la pertinencia de reanudar cautelosamente el tratamiento
con Jadenu@a una dosis inferior, seguido por un aumento gradual de la misma.
Proteinuria intermitente (proteína en orina/relación de creatinina >0,6 mg/mg) 1',

ocurrió en un 18,6 % de los pacientes tratados con Deferasirox en comparación
con 7,2 % de los pacientes tratados con Deferoxamina en el estudio 1. En

1',estudios clínicos en pacientes con sobrecarga de hierro transfusional, Deferasirox
fue retenido temporalmente hasta que la relación proteína en orinalcreatinia cayó
por debajo de 0,6 mg/mg. Se recomienda un control mensual de proteinuria. El
mecanismo y el significado clínico de la proteinuria son inciertos.

Desórdenes hematológicos
Tras la comercialización del producto, se han recibido notificaciones (espontáneas
o en el marco de ensayos clínicos) de citopenia en pacientes tratados con
Deferasirox. La mayoría de esos pacientes padecían trastornos hemáticos
preexistentes que se asocian con frecuencia a una insuficiencia medular (ver
"REACCIONES ADVERSAS"). No está claro que exista una relación entre estos
episodios y el tratamiento con Deferasirox. Conforme al tratamiento clínico
habitual de tales trastornos hemáticos, se controlará regularmente el hemograma.
Se considerará la interrupción de la administración de Jadenu@en pacientes que
presenten citopenias de causa desconocida. Se puede plantear la reanudación del
tratamiento conJadenu@cuandosehayadeterminadolacausadelacitopenia.

Desórdenes gastrointestinales
Puede ocurrir irritación gastrointestinal durante el tratamiento con Jadenu@. Se ha
reportado ulceración y hemorragia en tubo digestivo superior en pacientes
adultos y también en niños y adolescentes recibiendo Deferasirox. Raramente ha
habido reportes de hemorragia gastrointestinal fatal, especialmente en pacientes
de edad avanzada con neoplasias hematológicas avanzadas y/o recuentos
plaquetarios bajos. Se ha observado úlceras múltiples en algunos pacientes. Tanto
el médico como el paciente deben estar alertas para identificar signos y síntomas
de ulceración y hemorragia gastrointestinal durante el tratamiento con Jadenu@;
se debe efectuar evaluaciones adicionales y tratamiento a la brevedad si se
sospecha un evento gastrointestinal adverso. Se han reportado úlceras
complicadas con perforación gastrointestinal (incluyendo evolución fatal).
Se debe ser cauteloso en pacientes medicados con Jadenu@ y con drogas con
potencialulcerogénico, tales como AINEs, corticoides, bifosfonatos, en pacientes
anticoagulados (ver "Interacciones") y en pacientes con recuentos plaquetarios
<50 xl09/L.

Reacciones de hipersensibilidad

Ocasionalmente se han registrado reacciones de hipersensibilidad graves (como
anafilaxia y angioedema), que en la mayoría de los casos comenzaron en el
primer mes de tratamiento (ver "REACCIONES ADVERSAS"), en pacientes
tratados con Deferasirox. Si las reacciones fueran graves, se interrumpirá la
administración de Jadenu@y se realizarán las intervenciones médicas apropiadas.
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Desórdenes de la piel

Han sido reportados casos de Síndrome de Stevens-johnson (SjS) durante el
periodo post-marketing. jadenu@debe discontinuarse inmediatamente y no debe
reanudarse, si se sospecha SjS.

Se han informado casos aislados de eritema multiforme durante el tratamiento
conjadenu@.
Durante el tratamiento con Jadenu@ pueden aparecer exantemas. Si son de una
intensidad entre leve y moderada se podrá continuar el tratamiento con
jadenu@sin proceder a reajustes de la dosis, ya que los exantemas a menudo
desaparecen de forma espontánea. En el caso de que sean más graves y obliguen a
una interrupción del tratamiento, se puede reanudar la administración de
Jadenu@una vez que los exantemas hayan cedido, pero a una dosis inferior, para
luego aumentarla de forma gradual.

Trastornos auditivos y visuales
Se han comunicado trastornos auditivos (deterioro de la audición) y oculares
(opacidades del cristalino) con el tratamienro con Deferasirox (ver
"REACCIONES ADVERSAS"). Se recomienda efectuar pruebas auditivas y
oftalmológicas (incluido exámen de fondo de ojo) antes del inicio del tratamiento
con jadenu@ y, luego, a intervalos regulares (cada 12 meses). Si se observan
anomalías, tal vez sea necesario reducir la dosis o suspender la administración.
Otras consideraciones
Como ocurre con otros tratamientos quelantes de hierro, el riesgo de toxicidad
por Jadenu@ puede aumentar cuando altas dosis son administradas
inapropiadamente en pacientes con baja carga de hierro o con ferritina sérica
apenas elevada.
La administración de Deferasirox con la formulación en comprimidos
dispersables no trae aparejado un retraso de crecimiento en los mnos con un
seguimiento de hasta 5 años en ensayos clínicos. De todos modos, como medida
de precaución general, se deben vigilar el peso corporal y el aumento de estatura a
intervalos regulares (cada 12 meses) en los pacientes pediátricos.
Jadenu@no debe administrarse en asociación con otros quelantes de hierro, ya que
la inocuidad de dichas asociaciones aún no ha sido establecida.

Efectos sobre la capacidad para conducir vehículos y utilizar maquinaria
No se han estudiado los efectos de Jadenu@ sobre la capacidad de conducir
vehículos y utilizar máquinas. Los pacientes que experimenten el poco frecuente
efecto adverso del mareo deben ejercer cautela a la hora de conducir o utilizar
máqumas.

PRECAUCIONES

Interacciones

I Agentes que pueden disminuir la exposición sistémica de Jadenu@
En un estudio hecho con voluntarios sanos, la administración concomitante de
Deferasirox (una dosis única de 30 mglKg, formulación en comprimidos
dispersables) y rifampidna (potente inductor de UDP-glucuronosiltransferasa -,
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UGT-) a dosis repetidas de 600 rngldía, resultó en una reducción del 44% (90%
le: 37-51%) de la exposición a deferasirox. Por lo tanto, el uso concomitante de
Jadellll@ y potentes inductores de UGT (rifampicina, fenitoína, fenobarbital,
ritonavir) puede resultar en una disminución de la eficacia de jadenu@. En caso de
uso concomitante de Jadellll@ y un poderoso inductor de VCT, deberá
considerarse incrementar la dosis de Jadenu@, basado en la respuesta clínica al I
tratamiento. ~
Interacción con las comidas
La Cmáx de Deferasirox comprimidos recubiertos fue moderadamente
incrementada {en un 29%) cuando fue administrado con alimentos ricos en
contenido graso. Jadenu@ deberá ser administrado con el estómago vacío o con
alimentación liviana (Ver" Propiedades farmacocinéticas").

Interacción con midazolam y otros agentes que son metabolizados por el
CYP3A4
En un estudio hecho con voluntarios sanos, la administración concomitante de
Deferasirox comprimidos dispersahles y midazolam (un sustrato del CYP3A4)
resultó en una reducción del 17% de la exposición del midazolam (90% IC: 8%-
26%). Este efecto puede ser más intenso en el contexto clínico. En consecuencia,
se debe ser cuidadoso (riesgo de reducción de la eficacia) cuando deferasirox es
administrado con sustancias meta balizadas por el CYP3A4 (ciclosporina,
simvastatina, anticonceptivos hormonales).

Interacción con repaglinide y otros. agentes que son metabolizados por el
CYP2C8
En un estudio hecho con volunrarios sanos, la administración concomitante de
Deferasirox(dosis diarias repetidas de 30 mglKg, formulación en comprimidos
dispersa bies) y una única dosis de 0,5 mg de repaglinide, un sustrato del
CYP2C8, resultó en un aumento del ABC para repaglinide y de la Cm£Xde 131 %
(90% IC: 103-164%) y de 62% (90% lC: 42-84%), respectivamente. Cuando se
utiliza concomitantemente Deferasirox y repaglinide, se debe controlar
cuidadosamente los niveles de glucemia. No puede excluirse la interacción de
Deferasirox con otros sustratos de CYP2C8, como paclitaxel.

Interacción con teofilina y otros agentes que son metabolizados por el CYP1A2
En un estudio hecho con voluntarios sanos, la administración concomitante de
Deferasirox (dosis repetida de 30 mg/Kg/día, formulación en comprimidos
dispersables) y teofilina, sustrato del CYPl A2 (dosis única de 120 mg) resultó en

"1 un incremento del 84% (90%: IC 73% a 95%) del ABC para teofilina. La Cmáx a
dosis única no fue afectada, pero se espera que ocurra un incremento de la C.náx
para teofilina con la dosificación crónica. Cuando se utiliza concomitantemente
Deferasirox y teofilina debe considerarse el monitoreo de la concentración de
teofilina y la posible reducción de la dosis de la misma. Es posible la interacción
entre Deferasirox y otros sustratos de CYP1A2.

,Otros
No se han observado interacciones entre Deferasirox y digoxina en voluntarios
sanos.
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No se ha estudiado formalmente la administración simultánea de Deferasirox y
vitamina C. Las dosis de vitamina C de hasta 200 mg/día no se han asociado con
efectos adversos.

Interacciones previstas que llevan a un uso concomitante no recomendado
No se ha estudiado formalmente la administración simultánea de Deferasirox y
de antiácidos que contengan aluminio. Si bien el deferasirox presenta mucho
menor afinidad por el aluminio que por el hierro, Deferasirox no debe tomarse
con preparados antiácidos que contengan aluminio.
La administración concomitante de Deferasirox con drogas potencialmente
ulcerogénicas tales como AINEs, corticoides, bifosfonatos y el uso de Deferasirox
en pacientes bajo terapia anticoagulante pueden aumentar el riesgo de irriración
gastrointestinal (ver "ADVERTENCIAS").

Mujeres con potencial de concebir, embarazo, lactancia y fertilidad
Mujeres con potencial de concebir
Estudios en animales demostraron que el Deferasirox no fue teratogénico en ratas
o conejos pero incrementó la frecuencia de variaciones esqueléticas y embriones
nacidos muertos en ratas con altas dosis que fueron severamente tóxicas a la
madre sin sobrecarga de hierro. Deferasirox no causó otros efectos sobre la
fertilidad o en la reproducción. El riesgo potencial en humanos es desconocido.
Se debe tener precaución al combinar Deferasirox con agentes hormonales
anticonceptivos que se metabolizan a través del CYP3A4 debido a posible
disminución en la eficacia de los agentes anticonceptivos.

Fertilidad
Deferasirox no afectó la fertilidad o reproducción de las ratas en esrudio aún en
dosis tóxicas.

Embarazo
No se dispone de datos clínicos sobre la expOStClOn al Deferasirox durante el
embarazo. Los estudios realizados en animales revelan una cierta toxicidad en la
reproduq:::ión a dosis tóxicas para la progenitora (ver "Datos de toxicidad
preclínica"). Se desconoce cuál es el riesgo para los seres humanos.
Como medida de precaución, se recomienda no administrar Jadenu@ durante el

I embarazo, salvo en caso estrictamente necesario.

ILactancia
I
Los estudios con animales revelan que el Deferasirox pasa rápidamente y
[excesivamente 'a la leche materna en cantidades apreciables. No se advirtió
¡ningún efecto en las crías. Se ignora si el Deferasirox pasa a la leche humana. No
se recomienda la administración de Jadenu@durame la lactancia.

REACCIONES ADVERSAS

Experiencia en estudios clínicos
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Actualmente, no hay información clínica disponible en pacientes tratados con
Jadenu@ comprimidos. Jadenu@ contiene el mismo ingrediente activo que Exjade@
(Deferasirox) comprimidos dispersa bies.

Resumen del perfil de seguridad
En estudios clínicos en pacientes con sobrecarga de hierro transfusional las
reacciones que se observan con mayor frecuencia durante la administración
continua de Deferasirox formulación en comprimidos dispersa bies a pacientes
aduleas y pediátricos figuran los trastornos gastrointestinales, en alrededor del
26% de los pacientes (principalmente náuseas, vómitos, diarrea o dolor
abdominal), y el exantema cutáneo, en alrededor del 7%. Estas reacciones
dependen de la dosis, son en su mayoría leves o moderadas, generalmente
transitorias y casi todas desaparecen incluso si prosigue el tratamiento. En
alrededor del 36% de los pacientes se observan incrementos leves y no
progresivos de la creatinina sérica, la mayoría de las veces dentro del intervalo
normal de valores. Tales incrementos dependen de la dosis, a menudo se
resuelven de forma espontánea y a veces se pueden suavizar mediante la
reducción de la dosis (ver "ADVERTENClAS").
En estudios clínicos de Deferasirox formulación en comprimidos dispersahles en
pacientes con sobrecarga de hierro transfusional, alrededor del 2% de los
pacientes se han comunicado alzas de las transaminasas hepáticas. Éstas no
dependían de la dosis y la mayor parte de los pacientes exhibían valores elevados
antes de recibir Deferasirox. Las cifras de transaminasas más de 10 veces mayores
que el límite superior del intervalo normal de valores, indicativas de hepatitis, no
son frecuentes (un 0,3%). Ha habido reportes post-marketing de fallo hepático en
pacientes tratados con Deferasirox. La mayoría de los reportes de fallo hepático
se observaron en pacientes con comorbilidades significativas incluyendo cirrosis
hepática y fallo multiorgánico; algunos de estos pacientes murieron.
En un estudio de 1 año aleatorizaclo, doble ciego, controlado con placebo de
Deferasirox formulación en comprimidos dispersa bies en pacientes con síndromes
talasemia no dependientes de transfusiones y sobrecarga de hierro, los eventos
adversos más frecuentes relacionados con el fármaco del estudio fueron diarrea
(9,1 %), erupción (9,1 %) y náuseas (7,3%) según informaron los pacientes que
recibieron 10 mglkgldía (formulación en comprimidos dispersables). Se
informaron valores anormales de creatinina sérica y depuración de creatinina en
el 5,5% y el 1,8%, respectivamente, de pacientes que recibieron 10 mglkgldía de
Deferasirox. Se informaron aumentos de las transaminasas hepáticas 2 veces
mayores al límite inicial y 5 veces mayores al límite superior al normal en ell,8%
'de pacientes tratados con 10 mg/kgldía de Deferasirox (formulación en
comprimidos dispersables). .
Durante la administración de quelantes de hierro, así como de Deferasirox,
ocasionalmente se han observado opacidades del cristalino y pérdidas de audición
de las frecuencias altas (ver "AI;LVERTENCIAS").
Tras el tratamiento con Deferasirox comprimidos dispersables en estudios clínicos
se han registrado las siguientes reacciones adversas, que se enumeran en la Tabla
5. Las reacciones adversas se han ordenado como sigue, de acuerdo con la
siguiente convención; muy frecuentes (;::1110); frecuentes (~1/100,d/10); poco
ffecuentes (~111000, <11100); raras (~1110000, dI1000). En cada grupo de
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frecuencia, las reacciones adversas se especifican por orden decreciente de
gravedad.

Resumen tabulado de reacciones adversas a la droga según ensayos clínicos

Tabla 5 Reacciones adversas procedentes de los ensayos clínicos

Trastornos psíquicos
Poco (recuentes: Ansiedad, trastornos del sueño.

Trastornos del sistema nervioso
Frecuentes: Cefalea.
Poco (recuentes: Mareo.

Trastornos de la vista
Poco (recuentes: Catarata prematura, maculopatía.
Raros: Neuritis óptica.

Trastornos del oído y dcllaberinto
Poco (recuentes: Pérdida de audición.

Trastornos respiratorios, torácicos y del mediastino
Poco (recuentes: Dolor laringofaríngeo.

Trastornos gastrointestinales
Frecuentes: Diarrea, estreñimiento, vómitos, náuseas, dolor abdominal,

distensión abdominal, dispepsia.
Poco (recuentes: Hemorragia gastrointestinal, úlcera gástrica (incluyendo úlceras

múltiples), úlcera duodenal, gastritis.
Raros: Esofagitis.

Trastornos hepatobiliares
Frect/entes: Aumento de las transaminasas.
Poco (recuentes: Hepatitis, colelitiasis.

Trastornos cutáneos y subcutáneos
Frecuentes: Exantema, prurito.
Poco (rect/entes: Trastorno de la pigmentación.
Raros: Eritema multiforme.

'Trastornos renales y urinarios
Muy (recuentes: Aumento de la crcatinina sérica.
Frecuentes: Prmeinllria.
Poco (recuentes: Tuhlllopatía renal (síndrome de Fanconi).

Trastornos generales y en el sitio de administración
Poco (recuentes: Pirexia, edema, fatiga.
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Lista de reacciones adversas a la droga, según notificaciones espontáneas post-
comercialización

Las reacciones adversas de la Tabla 6 fueron notificadas espontáneamente y no
siempre es posible establecer de manera fiable su frecuencia o relación causal con
la exposición al fármaco.

Tabla 6 Reacciones adversas procedentes de notificaciones espontáneas (Frecuencia
desconocida)

Trastornos renales y urinarios
Necrosis tubular renal, Insuficiencia renal aguda (sobre todo aumento de la
creatinina sérica ~ 2 veces por encima del límite superior de la normalidad y
generalmente reversible tras interrumpir el tratamiento), nefritis tubulointersticial.
lesórdenes gastrointestinales
Perforación gastrointestinal

Trastornos hepatobiliares
Insuficiencia hepática.

Trastornos de la piel y del tejido subcutáneo
Síndrome Stevens-Johnson, vasculitis leucocitoclástica, urticaria, alopecia.

Trastornos del sistema inmunitario
Reacciones de hipersensibilidad (como anafilaxia y angioedema).

Tras la comercialización del producto se han recibido notificaciones de citopenia
(tanto espontáneas como en ensayos clínicos), como neurropenia,
trombocitopenia y anemia agravada, en pacientes tratados con Deferasirox. La
mayoría de los pacientes afectados presentaban trastornos hematológicos previos
que se asocian con frecuencia a una insuficiencia medular (ver
"ADVERTENCIAS" y "PRECAUCIONES"). No se ha aclarado la relación entre
estos episodios y el tratamiento con Deferasirox.

Población pediátrica

Se ha reportado tubulopatía renal en pacientes tratados con Deferasirox. La
mayoría de estos pacientes eran niños y adolescentes con ~-talasemia y niveles de
ferritina sérica <1500 JlgIL.

SOBREDOSIFICACION

\,
I

\
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Se han registrado casos de sobredosificación (ingestión de dosis 2 a 3 veces
mayores que la dosis recetada durante varias semanas). En un caso, ello redundó
~n una hepatitis sub-clínica que se resolvió sin secuelas duraderas tras suspender
la administración del medicamenro. Las dosis únicas 80 mg/Kg de Deferasirox
formulación en comprimidos dispersables (correspondiente a una dosis de S6
mg!kg de Jadenu@) fueron bien toleradas por pacientes talasémicos con
sobrecarga de hierro, observándose tan sólo náuseas y diarreas leves. Las dosis
únicas de hasta 40 mgIKg de Deferasirox formulación en comprimidos
dispersables (correspondiente a una dosis de 28 mglkg de ]adenu@) fueron bien
toleradas por individuos sanos.
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Los signos agudos de sobredosificación pueden consIstir en náuseas, vOmltos,
dolor de cabeza y diarrea. En caso de sobredosificación se puede inducir el
vómito O proceder al lavado gástrico, o administrar un tratamiento sintomático.

Ante la ellentlla/idad de llna sobredosi{icaciólI. cmlc"rrir al Hospital más
cercano o comunicarse COIIlos Centros de Toxicología:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrcz: (011) 4962-6666/2247
Hospital A. Posada" (011) 4654.6648/4658-7777

PRESENTACIONES

Jadenu$ 90 mg: Envases de 30 comprimidos recubiertos.
Jadenu\!l180 mg mg: Envases dc 30 comprimidos recubiertos.
Jadenu\!l360 mg mg: Envases de 30 comprimidos recubiertos.

CONDICIONES DE CONSERVACION y ALMACENAMIENTO

Mantener fuera del nlcance y de la vista de los niños.

I Conservar a menos de 30°C. Proteger de la humedad .
•,,,
\

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud - Certificado N°
I!lMarca Registrada
Elaborado en: Novartis Pharma Stein AG - Stein, Suiza.
i Acondicionado en: Novartis Pharma Produkrions GmhH . Wehr, Alemania.
I,
Novartis Argentina S.A. .
~Ramallo 1851 . C1429DUC - Buenos Aires, Argentina.
~Director Técnico: Dr. Lucio Jeroncic - Químico, Farmacéurico.,
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE PRIMARIO

jADENU 90 mg

DEFERASIROX

COMPRIMIJ)OS RECUBIERTOS

NOVARllS

Fecha de Vencimiento:
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE PRIMARIO

jADENU 180 mg

DEFERASIROX

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

NOVARTIS

Fecha de Vencimiento:

j

I

\
\,

\•
CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113

. ~ \.,
: f -~:,

IMIRTZIAN Sergio
CoDirector Técnico y Apoderado
Novartis Argentina SA
30-51662039-7 Pégina 1 de 1

""~.u""':J)..ff'C' El presente documento el&ctrOnlco I'IIllido firmado digiUllmllnle en los 16rmtnos de la ley N,' 25.506, el DM:teto N' 26~812002 Y el Decreto N' 28312003.'



PROYECTO DE ROTULO ENVASE PRIMARIO

jADENU 360 rng

DEFERASIROX

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

NOVARTIS
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PROYEcro DE ROTULO pE ENVASE !'OR TRIPl.ICADO
Novartis

jADENU"
DEFERASIROX

Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta

FORMULA

Cada comprimido recuhierro de Jadellu~ 90 ms contiene:
Deferasirox 90nlg
Excipientes: Celulosa microcristalina 1)H 10229,16 mg; Celulosa microcristalina PH 101
24,45 mg; Crospovidona 11,34 mg; Povidona K30 3,65 ms; Estearato de magnesio 2,43
ms; Dióxido de silicio coloidal 0,81 mg; Poloxamero 188 0,16 mg; Opadry azul 5,00 mg.

Posología
Según prescripción medica

Condiciones de conservación y almacenamiento
Conservar a menos de 30°C. Proteger de la humedad.

'Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N°

Contenido
Envases conteniendo 30 comprimidos recuhiertos.

Mantener fuera dellllcance y la vista de los niños

I Elaborado en: Novartis Pharma Stein AG - Stein, Suiza.
, Acondicionado en: Novartis Pharma Produktions GmhH - Wchr, Alemania.,
NOVARllS ARGENTINA S.A.
Ramallo 1851. (C1429DUC) - Buenos aires, Argemina
Director Técnico: Dr. Lucio Jeroncic - Químico, Farmacéutico
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PROYECTO DE ROTULO DE ENVASEPOR TRIPLICADO
Novartis

JADENU@
DEFERASIROX

Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta

FORMULA

Cada comprimido recubierto de Jadenu@ 180 mg contiene:
Deferasirox " """"", 180 nlg
Excipientes: Celulosa microcristalina PH 102 58,32 mg; Celulosa microcristalina PH 101
48,90 mg; Crospovidona 22,68 mg; Povidona K30 7,30 rng; Estearato de magnesio 4,86
mg; Dióxido de silicio coloidall,62mg; Poloxamero 188 0,32 mg; Opadry azul 10,00 mg.

Posología
Según prescripción médica.

Condiciones de conservación y almacenamiento
Conservar a menos de 30°C. Proteger de la humedad.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N°

Contenido
Envases conteniendo 30 comprimidos recubiertos.

Mantener fuera del alcance y la vista de los niños

Elaborado en: Novartis Pharma Stein AG - Stein, Suiza.
Acondicionado en: Novartis Pharma Produktions GmbH - Wehr, Alemania.

NOVARTIS ARGENTINA S.A.
Ramallo 1851- (C1429DUC) - Buenos aires, Argentina
Director Técnico: De. Lucio jeroncic - Químico, Farmacéutico

@ Marca Registrada
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PRoyeCTO De ROTULO DE ENVASEPOR TRIPLICAPO
Novanis '

JADENU~
DEFERASIROX

Comprimidos recuhiertos
Venta hajo receta

FORMULA

Cada comprimido recubierto de Jadenu~ 360 mg contiene:
Deferasirox 360rng
Excipientes: Celulosa microcristalina PH 102 116,64 mg; Celulosa microcristalin:l PH
101 97,80 mg; Crospovidona 45,36 mg; Povidon:l K30 14,60 mg; Estcarato de magnesio
9,72 mg; Dióxido de silicio coloidal 3,24 mg; Poloxamero 188 0,64 mg; Opadry azul
19,00 mg.

Posología
Según prescripción medica

Condiciones de conservación y almacenamiento
Conservar a menos de 30°C. Proteger de la humedad.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Cenificado N°

Contenido
Envases conteniendo 30 comprimidos recubiertos.

Mantener fuera del alcance y la vista de los niños

Elahorado en: Novartis Pharma Stein AG - Stein, Suiza.
Acondicionado en: Novartis Pharma Produktions GmbH ~Wehr, Alemania.

Lote N°:

@ Marca Registrada

NOVARTIS ARGENTINA S.A.
Ramallo 1851- (C1429DUC) - Ruenos aires, Argentina
Director Técnico: Dr. Lucio Jeroncic - Químico, Farmacéutico
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PROYECTO DE ROTULO DE ENVASEPOR TRIPLICADO
Novartis

JADENU@
DEFERASIROX

Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta

FORMULA

Cada comprimido recubierto de Jadenu@ 360 mg contiene:
Deferasirox ~ 360mg
Excipientes: Celulosa microcristalina PH 102 116,64 mg; Celulosa microcristalina PH
10197,80 mg; Crospovidona 45,36 mg; Povidona K30 14,60 mg; Estearato de magnesio
9,72 mg; Dióxido de silicio coloidal 3,24 mg; Poloxamero 188 0,64 mg; Opadry azul
19,00 mg.

Posología
Según prescripción medica

Condiciones de conservación y almacenamiento
Conservar a menos de 30De. Proteger de la humedad.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N°

Contenido
Envases conceniendo 30 comprimidos recubiertos.

Mantener fuera del alcance y la vista de los niños

Elaborado en: Novartis Pharma Stein AG - Stein, Suiza.
Acondicionado en: Novareis Pharma Produkeions GmbH - Wehr, Alemania.

@ Marca Registrada

NQVARTIS ARGENTINA S.A.
Ramallo 1851- (C1429DUC) - Buenos aires, Argentina
Director Técnico: Dr. Lucio Jerondc - Químico, Farmacéutico
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"1016 - Alto d~JBicentmario d~ la IHclaraci6n d~ la Jnd~pendJncf1NaclonaJ"

& Ministerio de Salud
\fJ Prosídencin ~!¡¡NacítnI .

11 de agosto de 2016

DISPOSICIÓN N° 9046

,

,

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

CERTIFICADO N° S8066

TROQUELES
EXPEDIENTE N° 1-0047-2001-000241.15.9

Datos Identlflcatorlos Camcteristlcos de la Forma Farmacéutica

DEFERASIROX 90 mg - COMPRIMIDO RECUBIERTO

DEFERASIROX 180 mg - COMPRIMIDO RECUBIERTO

DEFERASJROX 360 mg - COMPRIMIDO RECUBIERTO

Troquel

I
No Corresponde
I

No Corresponde
!

No Corresponde
I

1

'el. ( .•.S<t-II) <t3010.0S004hUp:JJ_.litlma,.goll.IIi" Rep(¡bhcllAlgClntlna
I
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"2016-_'ño "" B'cBnt~¡ode laDedma,i6nd, la lndepBndBntNGC'Onal"

,
ij} Ministerio de Salud

Bu~nos Aires, 10 DE AGOSTO ::i:::C~:.I(alaN1)ci6n

DISPOSICION N" 9046

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

!

CERTIFICA,Pr0 N" 5806~ IEl Administrador Nacional de a A mmlstraclon acianal de Medicament¡s,

Alimentos y Tecnología Médica (ANMAT) certifica que se autorizó ,la
i

inscripción en el Registro de Especialidades Medicinales (REM), de un nue~o

producto con los siguientes datos identifica torios característicos:

1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO

Titular de especialidad medicinal: NOVARTIS ARGENTINA S.A.

Representante en el país: No corresponde.

N° de Legajo de la empresa: 7209

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: JADENU

Nombre Genérico (IFA/s): DEFERASIROX

Concentración: 180 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Fórmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual

In rediente s Farmacéutico s Activo s IFA
DEFERASIRDX 180 mg

Te:cnolqij} Médica
AV. 13i'IQfarlD 1460
{ClM3AAP}, CAllA

lf'AAfofe
/J._v.C<lS~rt1S 2161

lC-l2MMD), CASA

JNAl
tistados UOldos
(C"UfHAAAj,

Edificio' Central
Av. (Ji' 1jI",\'» 86'J

(nUSIJAAO): C/1l1A
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Forma de conservación: Desde 00 e hasta 30° e

!
"2016 - .~¡¡Gdel Binmtlmaria de la Dularación de la Independencia Nacio~lal"

~ Mini$terio de S!'Ilud
\V Prej¡ldencia~o la Naci6n

Excipiente (s)
CELULOSA MICROCRISTALINA (AVfCEL PH 102) 58,32 mg NUCLEO 1
CELULOSA MICROCRISTALINA (AVrCEL PH 101) 48,9 mg NÚCLEO 1
CROSPOVIDONA 22;68 mg NÚCLEO 1
POVIDONA K 30 7,3 mg NÚCLEO 1
ESTEARATO DE MAGNESIO 4,86 mg NÚCLEO 1
DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL (AEROSIL 200) 1,62 mg NÚCLEO 1
POLOXAMERO 1880,32 m$l NÚCLEO 1
OPADRY Ir BLUE 10 me NUCLEO 1

Origen y fuente del/de los Ingredientejs Farmacéutico/s Activo/s: SINTÉTICO O
SEMISINTÉTICO

Envase Primario: BLISTER ALU¡PVC-PVDC - BLISTER ALU¡ ALU

Contenido por envase primario: 30 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (3 BLISTERS POR
10 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS)

Contenido por envase secundario: 30 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS- 3 BLISTERS
ACOMPAÑADOS POR 1 PROSPECTO PARA EL PACIENTE,

Presentaciones: 30

Período de vida útil: 24 MESES

j
Otras condiciones de conservación: CONSERVAR A MENOS DE 30°C. PROTEGER DE
LA HUMEDAD.

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservación: No corresponde

Forma de conservación: No corresponde

Condición de expendio: BAJO RECETA

Código ATC: V03AC03

Acción terapéutica: OTROS AGENTES HEMATOLÓGICOS,

Vía/s de administración: ORAL

Indicaciones: Jadenu esta indicado para el tratamiento de la sobrecarga cónica de
I

fec:nologí<! Médica
Av, 6elQn:m(1 1481)
(CtM:tAAP), CAllA

,INAME
AV~CMerüs 21.61

{C'Jl64Mú}, (M'jA

t~Al
fSl,¡¡dos Uni(jo!> 2S
¡,:lJOlAM). CAGA

Edrtidfi <:cnttal
Av. dI' l~eN S69

(ClMo1MP¡' (ABA
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"2016 - .~iiodel Biúln!enario de fa DeclmQción de la Independencia Nacwnal"

Ah Ministerio de S.lud
\tJ Presldencia de la Nacién

hierro debido a transfusiones sanguíneas (hemosiderosis transfusional) en adultos
y niños (a partir de los 2 años de edad). Jadenu esta indicado para el tratamiento
de sobrecarga crónica de hierro en pacientes con síndromes talasemia no
dependientes de transfusión en mayores de 10 años de edad.

3. DATOS DEL ELABORADOR¡ES AUTORIZADO¡S

Etapas de elaboración de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboración hasta el granel vIo semielaborado:

Raz6n Social Domicilio de la planta Localidad País ,
,

NOVARTIS PHARMA STEIN SCHAFFHAUSERSTRASSE STEIN SUIZA {CONFEDERACIÚN
AG SUIZA\'. I

b)Acondicionamiento primario:

Razón Social Domicilio de la planta localidad País ;

I,
I

NOVARTIS PHARMA OFUNGER STRASSE 44 WEHR ALEMANIA (REPU8LIC~ 1
PRODUKTTONS GM8H FEDERAL DE ALÉMANIA

c)Acondicionamiento secundario:

Razón Social Domicilio de la planta localidad País

NOVARTIS PHARMA OFLINGER STRASSE 44 WEHR ALEMANIA (REP,uaLIC:~l
PRODUKTTONS GMBH FEDERAL OE ALEMANIA

d}Control de calidad:

Raz6n Social Número de Disposición Domicilio de la Localidad Paí!ii

autorizante planta

NOVARTIS ARGENTINA SA 5134/14 DOMINGO DE OLIVOS - REPU8LlCA
ACASSUSO 3780 PISO BUENOS ARGENTINA, AIRES

País de origen de elaboración: SUIZA (CONFEDERACIÓN SUIZA) -1 ALEMANIA

Tecnologi., Médica
A.v.ef:I{lr,lllO 1480
(CICl93M?¡, CAJ}A

INAME
Av"casero~ ~!61

(CU64t\1.0}. C.\EiA
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~ Ministerio dk Salud
\fl Presidr.neiu;';¡cla NaciónQ;)ill~17

(REPÚBLICA FEDERAL DE ALEMANIA)

País de procedencia del producto: SUIZA (CONFEDERACIÓN SUIZA)

Nombre comercial: JADENU

Nombre Genérico (IFA/s): DEFERASIROX

Concentración: 90 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Fórmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual

In rediente s Farmacéutico s Activo s IFA
DEFERASIROX 90 mg

Excipiente (s)
CELULOSA MICROCRISTALINA (AVICEL PH 102) 29,16 mg NUCLEO 1
CELULOSA MICROCRISTALINA (AVICEL PH 101) 24,45 mg NÚCLEO 1
CROSPOVIDONA 11,34 mg NÚCLEO 1
POVIDONA K 30 3,65 mg NÚCLEO 1
ESTEARATO DE MAGNESIO 2,43 mg NÚCLEO 1
DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL (AEROSIL 200) 0,81 mg NÚCLEO 1
POLOXAMERO 188 0,16 mg NÚCLEO 1
OPADRY Ir BLUE 5 ma NÚCLEO 1

Origen y fuente del/de los Ingrediente/s Farmacéutico/s Activo/s: SINTÉT ca o
SEMISINTÉTICO ,

I
Envase Primario: BLISTER ALU/PVC-PVDC - BLISTER ALU/ALU i
Contenido por envase primario: 30 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (3 BLIShRS POR
10 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS) !

I
Contenido por envase secundario: 30 COMPRIDOS RECUBIERTOS - 3 BLISTERS
ACOMPAÑADOS POR 1 PROSPECTO PARA EL PACIENTE

Presentaciones: 30

Período de vida útil: 24 MESES

Forma de 'conservación: Desde 0° e hasta 30° e

nlAL
[gados únlrjo¡,: 25
(C"UOtAAA), CAi1A

Te"(,~S4.U)411.0600. hUP:llwwWAHIl'nIlLlJOll.l'lI' R<:pótlliellllr."OI"lljlla
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1NAME
AV, Caseros 2.61
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Av. aelQrlMlo 14úÓ
{CIÚg:1AAP}, Cp,¡IA
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"1016 - .~ño del Bic4ntenario de laDer:laraci6n de la Indl/pendenJia Nacwna;"

Ianmat~ .11\ Ministc'¡.dcS,Ju.
~-.vd<:lc~t'! \tJ PfesidenciarelaNaCiónAi'iyt~>t=condiciones de conservación: CONSERVAR A MENOS DE 30 oc. PROTEGER DE

LA HUMEDAD

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservación: No corresponde

Forma de conservación: No corresponde

Condición de expendio: BAJO RECETA

Código ATC: V03AC03

Acción terapéutica: OTROS AGENTES HEMATOLÓGICOS,

Vía/s de administración: ORAL

Indicaciones: Jadenu esta indicado para el tratamiento de la sobrecarga cranica de
hierro debido a transfusiones sanguíneas (hemosiderosis transfusional) en bdultas
y niños (a partir de los 2 años de edad). Jadenu esta indicado para el tratah,iento
de sobrecarga crónica de hierro en pacientes con síndromes talasemia no
dependientes de transfusión en mayores de 10 años de edad. ,

3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S

Etapas de elaboración de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboración hasta el granel vIo semielaborado:

Razón Social Domicilio de la planta Localidad País

NOVARTIS PHARMA STEIN SCHAFFHAUSERSTRASSE STEIN SUJ~~)(CONFEDERACION
AG SUIZA 1

b)Acondicionamiento primario: .
Raz6n Social Domicilio de la planta Localídad País

1
NOVARTIS PHARMA OFLTNGER STRASSE 44 WEHR ALEMANIA {REP\lBLTC~\
PRODUKTIONS GMBH FEOERAL DE ALEMANIA

c)Acondicionamiento secundario:
Te!. (+$>1-11) 4~40'OBOO

INAME: INAl !difkló Centnd
Av. Cliscros ?lol t:MadQ;; UnIdos 2S i\1I~di'" ~.«yú £69

(Ci2MAJ.D}, CA6:h {CuOIJlM), CAGA (CH3JS4Mt)). (IIBII

Página5de9 1 _
~ 1'!'f';.:'é El presente documento eleclfÓnK::() ha SIdo ~rm¡¡do digílalmímte en los términos de la Ley N" 25,506, el Decreto N" 262aJ2Q02 y el Decreto N' 28312003.-

I I



"1016 -.Año del Bicentenario d(l/a Duiaración de la b'ld(lpmdBndia Nacional:'

Miniucrio de Saloo
PfeSldoncmre la Nadón

Razón Social Domicilio de la planta Localidad País I
NOVARTIS PHARMA OFLINGER STRASSE 44 WEHR ALEMANIA (REPUBLIC~l
PRODUKTIONS GMBH FEDERAL DE ALEMANIA

d}Control de calidad:

Razón Social Número de Disposición Domicilio de la Localidad País

autorizante planta

NOVARTIS ARGENTINA SA 5134/14 DOMINGO DE OLIVOS - REPUBLICA
ACASSUSO 3760 PISO BUENOS ARGEt¡rINA, AIRES

(CONFEDERACIÓN SUIZA) -País de origen de elaboración: SUIZA
(REPÚBLICA FEDERAL DE ALEMANIA)

País de procedencia del producto: SUIZA (CONFEDERACIÓN SUIZA)

Nombre comercial: JADENU

Nombre Genérico (IFA/s): DEFERASIROX

Concentración: 360 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Fórmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual

In rediente s Farmacéutico s Activo s IFA
DEfERASIROX 360 mg

Excipiente(s)
POLOXAMERO 188 0,64 m~ NUCLEO 1
OPADRY Ir BLUE 19 mg NUCLEO 1
POVIDONA K 30 14,6 mg NÚCLEO 1
CELULOSA MICROCRISTALINA (AVICEL PH 102) 116,64 mg NÚCLEO 1
CELULOSA MICROCRISTALINA (AVICEL PH 101) 97,8 mg NÚCLEO 1
CROSPOVIDONA 45,36 mg NÚCLEO 1
ESTEARATO DE MAGNESIO 9,72 mg NÚCLEO 1
DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL (AEROSIL 200) 3 24 ma NÚCLEO 1

LEMANIA

'TecnOI09ía Mitdlca
Av. t!f'I{¡rMO lASO
(Clú91MPj, ?:¡\fiA

Origen y fuente del/de 105 Ingredientejs Farmacéuticojs Activo/s: SINTÉTjCO O

Tel. (+54011) 4):4(>.0800 • hUp:! IWWWAlmmIlLtrov.(lf- Revóulie<l AY~~l1ljnil
•,

lNAMfi tNAL Edmcio~entfal
Av Oseros 2161 Unidos 2~ Av.l1e rlll',." R6{j
{02:64Mn), ("ABA J01AM). CAGA (C.108Aflfl1J, CABA

Página 6 de 9 l
~ '~~lEl presente documento elecírónico tla sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N' 25.506, el Decreto N' 262812002 Y el Decreto N" 28312003.-

r . ¡'



Ianmat7
M,.~'b:>o>l>:,j<!i>~ •.••~OIl,

~",vl~M;óo-.¡

SEMISINTÉTICO

"}016 -Año del Bicentenario de la Declaración d{lla !ndep'mdenc~aNaciona!"

Ar\ Minister.o de Salud
'\.fl Pll';JictonciD ~!efa NSclén,

Envase Primario: BLISTER ALU/PVC-PVDC - BLISTER ALU/ALU

Contenido por envase primario: 30 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS (3 BLISTERS POR
10 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS) l'

Contenido por envase secundario: 30 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS- 3 BLISTERS
ACOMPAÑADOS DE 1 PROSPECTO PARA EL PACIENTE. I
Presentaciones: 30

Período de vida útil: 24 MESES

Forma de conservación: Desde 00 e hasta 300 e
Otras condiciones de conservación: CONSRVARA MENOS DE 30°C. PROTEG,ERDE
LA HUMEDAD

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservación: No corresponde

Forma de conservación: No corresponde

Condición de expendio: BAJO RECETA

Código ATC: V03AC03

Acción terapéutica: OTROS AGENTES HEMATOLÓGICOS,

Vía/s de administración: ORAL

Indicaciones: Jadenu esta indicado para el tratamiento de la sobrecarga crónica de
hierro debido a transfusiones sanguíneas (hemosiderosis transfusional) en ádultos
y niños (a partir de los 2 años de edad). Jadenu esta indicado para el tratarhiento
de sobrecarga crónica de hierro en pacientes con síndromes talasemia no
dependientes de transfusión en mayores de 10 años de edad.

3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S

Etapas de elaboración de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboración hasta el granel vIo semielaborado:
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"}016 -Año del Bicen.tenario de la Doclaracifm de ia,lndependmda NacIonal"

I/JA Mftlls:terio de Salu4
l.fJ Pr."ó,mcialJe la N!lci6n,,

Razón Social Domicilio de la planta Localidad País I
I,

NOVARTIS PHARMA STEIN SCHAFFHAUSERSTRASSE STEIN SUIZA (CONFEDERACION
AG SUIZA

b}Acondicionamiento primario:

Razón Social Domicilio de la planta Localidad País

I
NOVARTIS PHARMA OFUNGER STRASSE 44 WEHR ALEMANIA (REPU8PC~ 1
PRODUKTIONS GMBH FEDERAL DE ALEMANIA

c)Acondicionamiento secundario:

Razón Social Domicilio de la planta Localidad País

NOVARTlS PHARMA OFUNGER STRASSE 44 WEHR ALEMANIA (REPUBPC~ 1
PRODUKTIONS GMBH FEDERAL DE ALEMANIA

d)Control de calidad:

Razón Social Número de Disposición Domicilio de la Localidad País

autorizaRte planta

NOVARTIS ARGENTINA SA 5134/14 DOMINGO DE OUVOS - REPU:~tICAACASSUSO 3780 PISO 8UENOS ARGEN INA
2 AIRES

SUIZA) - JEMANIAPaís de origen de elaboración: SUIZA (CONFEDERACIÓN
(REPÚBLICA FEDERAL DE ALEMANIA)

País de procedencia del producto: SUIZA (CONFEDERACIÓN SUIZA)

El presente Certificado tendrá una validez de cinco (5) añosa partir de la

fecha del mismo,
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