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"201"6 -Año del Bicentenario de la DeclQJ'ación de la Independencia Naci~nal"

DISPOSICiÓN N° 9268

BUENOS AIRES, 16 DE AGOSTO DE 2016.-

VISTO el Expediente NO 1-0047-0001-000179-14-9 del Registro de

esta ADMiNISTRACIÓN NACIONAL DE MEDICAMENTOS, :ALIMENrOS y

TECNOLOGÍA MÉDICA Y

CONSIDERANDO:

¡ Que por las referidas actuaciones la firma LABORATORIOS ASPENsi"Udta " "toclre " ,""ri~dÓ" '" ,1 R'gl,trn d, "p"""d,d,, M'''~'",I''
(R. M) de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS!, ALIMENTOS Y

TECNOLOGÍA MÉDICA de una nueva especialidad medicinal que' será elaborada

en :Ia República Argentina.

Que de la mencionada especialidad medicinal existe un producto

siMilar registrado en la República Argentina.

Que las actividades de elaboración y comercialización de

esJecialidades medicinales se encuentran contempladas en la Ley 16.463 y en

los Decretos Nros. 9.763/64 y 150/92

complementarias.

(t.o. 1993) Y sus normas

I

Que la solicitud efectuada encuadra en el Artículo 30 del Decreto N°
,

150/92 (t.o. 1993).

I
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"2016 .Alio del Bicentenario de la Declaración de la ¡ndependencia Nacional"

DISPOSICiÓN N° 9268

de la especialidad medicinal solicitada.

Que el INSTITUTO NACIONAL DE MEDICAMENTOS (INAME) emitió

I
los informes técnicos pertinentes en los que constan los Datos Identificatorios

Característicos aprobados por cada una de las referidas áreas para la

es!ecialidad medicinal cuya inscripción se solicita, los que Ise encuentran
I .

transcriptos en el certificado que obra en el Anexo de la presente disposición.

, Que asimismo, de acuerdo con lo info~mado, I el/los

establecimiento/s que realizará/n la elaboración y el control de calidad de la

es¿ecialidad medicinal en cuestión demuestran aptitud a esos efectos. II Que se aprobaron los proyectos de rótulos y prospectos y el Plan de

Gestión de Riesgo correspondientes. I
Que la DIRECCIÓN GENERALDE ASUNTOS JURÍDICOS ha tomado la

intervención de su competencia. I !
Que por lo expuesto corresponde autorizar la inscripción en el REM

i,
Que se actúa en ejercicio de las facultades conferidas por los

Decretos Nros. 1490/92 y 101 del 16 de diciembre de 2015.

Por ello,
I

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACrONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA I
DISPONE:
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ARTÍCULO 10.- Autorízase a la firma LABORATORIOS ASPEN SA la inscripción

en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de la ADMINISTRACIÓN

I
NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA de la

I

especialidad medicinal de nombre comercial AZANIR y nombre/s genérico/s

I
PAZOPANIB CLORHIDRATO, la que será elaborada en la República Argentina
I

según los Datos Identificatorios Característicos incluidos en el Certificado que,

co~o Anexo, forma parte integrante de la presente disposición.

ARTÍCULO 2°.-Autorízanse los textos de los proyectos de rótulo/s y de
, ' .

prospecto/s que obran en los documentos denominados: INFORMACION PARA EL

DE
,

PROYECTO16:40:49,28/04/2016PACIENTE VERSION02.PDFI -
PROSPECTO VERSION02.PDF - 28/04/2016 16:40:49, PROYECTO DE RÓTULOI -
DE' ENVASE PRIMARIO_VERSION03.PDF - 05/08/2016 10:41:35, PROYECTO DE
.~ '

ROTULO DE ENVASE PRIMARIO_VERSION04.PDF - 05/08/2016 10:41:35,
'1 .

PROYECTO DE RÓTULO DE ENVASE SECUNDARIO_VERSION03.PDF - 05/08/2016

,1 .
10;41:35, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE SECUNDARIO_VERSION04.PDF -
!I ,

05108/2016 10:41:35 . I
!I.

ARTICULO 3°.- En los rótulos y prospectos autorizados deberá figurar la leyenda:
I

"ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD

CERI,'TIFICADO NO", con exclusión de toda otra leyenda no contemplada en la

'1
norma legal vigente.,
'.ARTICULO 4°.- Con carácter previo a la comercialización de la especialidad
I

medicinal cuya inscripción se autoriza por la presente disposición, el titular

PágIna 3 de 5

~i'~?!El presente documento electrónico ha sido firmado digitalmente en los términos de la ley W 25.506, el Decreto W 262812002 y el Decreto N° 28312003.-
,



DISPOSICiÓN N° 9268

ffl016 -.Año del B¡centenario de laDe.claración de la Independencia A'adon.ar

,il
!I{f"iJtlrió <fe~(wf

$etmM(¡¡ <f, tPt>It~i(dj,
.'Rt8u(aáón ,1rutitUlos

. )L'\'l\(fld~lb'; 't'f' t Ad .. t " N' I I f h d ... d I
e era no I Icar a es a mlnlS raclon aClona a ec a 'e InicIo e a

el~boración del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificación

1I 1

técnica consistente en la constatación de la capacidad de producción y de control

cJrespondiente.
I,1

A1lÍCULO 5°.- Establécese que la firma LABORATORIOS ASPEN SA deberá

J~::o:: " PI" d, 0"tl60d, RI"90 (PGR) Q"' ob~ '1 " do,"meo"
PlN DE GESTIÓN DE RIESGO_VERSION02.PDF - 02/08/2016 11:29:22

11
ap~¡Obado.

I 1, , I

ARTICULO 60.- En caso de incumplimiento de la obligación prevista en el artículo
, 1I . .

pr~cedente, esta Administración Nacional podrá suspender la comercialización

del

l

, producto autorizado por la presente disposición cuando conSideraciones de', ,
I '

salud pública así lo ameriten. I '
, 11 . I

ARTÍCULO 70.- La vigencia del Certificado mencionado en el Artículo 1° de la

:prlsente disposición será de 5 años contados a partir de la feCha' impresa en él.
1,
i I • •

AR;rICULO 80.- Reglstrese. Inscríbase el nuevo producto en el Registro de

Es~ecialidades Medicinales. Notifíquese electrónicamente al 1 interesado la
"

presente disposición, los proyectos de rótulos y prospectos y el Plan de Gestión

de!¡RieSgO (PGR) aprobados. Gírese al Departamento de Registro a los fines de

éor(eCciOnar el legajo correspondiente. Cumplido, archívese.

",
EX~EDIENTE N0 1-0047-0001-000179-14-9
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CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
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Información pala el paciente
I,

AZANIR
(Clorhidrato de pazopanib)

AZANIR

Información para el paciente

AZANIR 200 mg comprimidos recubiertos
AZANIR 400 mg comprimidos recubiertos

Laboratorios Aspen S.A

Lea todo el prospecto deteuidamente antes de empezar a tomar este medicamento, porque contiene
información importante para usted.

• conse~e este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.
• 'Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.
• Este mehicamento se le ha recetado solamente a usted, y no debe dárselo a otras personas ~unque

tengan j~s mismos síntomas que usted, ya que puede peIjudicarles. I

• Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico o farmacéutico, incluso si se trata d,e efectos
adversos que no aparecen en este prospecto.

Contenido del prospecto

l. Qué es AZANIR y para qué se utiliza
2. Qué necesita saber antes de empezar a tomar AZANIR
3. Cómo tomar AZANIR
4. Posibles efect6s adversos
5 Conservación he AZANIR

I
"I 1. Qué es AZANIR y para qué se utiliza

!
i :

AZANIR es un tipo de medicamento denominado inhibidor de la proteina kinasa. Funciona impidiendo la
actividad de las ~roteínas que están implicadas en el crecimíento y la propagación de células cancerigenas.

AZANIRse utiliL en adultos para el tratamiento de:
cáncer d~riñón avanzado o expandido a otros órganos
algunos lipos de sarcoma de tejidos blandos, que es un tipo de cáncer que afecta al tejido conjuntivo
del Orga~ismo. Puede aparecer en músculos, v~sos sanguíneos, tejido adiposo o en otros tejidos que
conectan, rodean y protegen los órganos.

I[ ,
2. Qué necesita saber antes de empezar a tomar AZANIR

No tome AZANIR:
si es alérgico a pazopanib o a cualquiera de los demás componentes de este medicamento.
Consultd¡ con su médico si cree que esto puede sucederle. No tome AZANIR.

1
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Información paia el paciente AZANIR Laborato,ios Aspen S.A

Advertencias Y¡precauciones

Antes de tomar AZANIR, su médico necesita saber:
si tiene una enfermedad del corazón.
si tiene j.ma enfermedad del hígado.
si ha teJido un fallo cardiaco o un ataque al corazón.
si ha te~ido un colapso pulmonar previo.
si ha tertido problemas de sangrado, coagulación sanguínea o estrechamiento de las arterias
si ha tedido problemas de estómago o de intestino como peiforación (agujero) afistula (pasajes
anonnal'es que se forman entre algunas partes del intestino).

Consulte con su [médica si cree que puede tener cualquiera de estos problemas. Su médico decidid SI

AZANIRes adeCuado para usted. t

I

Presión arterial elevada y AZANIR
AZANIR puede :elevar su presión arterial.
Su médico comprobará su presión arterial antes de tomar AZANIR y mientras lo esté tomando. Si tiene la
presión arterial elevada recibirá tratamiento con medicamentos que ayuden a reducirla. Informe a su médico si
tiene la presión árterial elevada.

Si va a ser somltido a una operación
Su médico le dirlí que deje de tomar AZANIRal menos 7 días antes de su operación ya que esto puede afectar a
la cicatrización de las heridas. Su tratamiento se reanudará cuando las heridas hayan cicatrizado
adecuadamente: .

Afecciones que pueden requerir su atención
AZANIR puede hacer que otras afecciones empeoren o causar efectos adversos graves, como enfermedades
cardíacas, sangnido y problemas de tiroides. Debe estar atento a ciertos síntomas mientras esté tomando
AZANIR, para reducir el riesgo de cualquier problema.

I

Niños y adolesJntes
AZANIR no está recomendado en personas menores de 18 años. Todavía no se conoce cómo funcÍona en este
grupo de edad. Además, no se debe utilizar en niños menores de 2 años de edad debido a problem~s de
seguridad. ,1 I

Otros medicamentos y AZANIR I
Informe a su médico o farmacéutico si está tomando, ha tomado recientemente o podría tener que tomar
cualquier otro medicamento. Entre estos se incluyen las plantas medicinales y los medicamentos adquiridos sin
receta. I

I

Toma de AZAN,IR con alimentos y bebidas
No tome AZANIR con alimentos, ya que estos afectan a la absorción del medicamento. Tómelo al menos dos
horas después del la comida o una hora antes de la comida. .

~~;;;~o~~a:jl. nr~~o~~~~~~~:? está embarazada. No se conoce el efecto de AZANIR durante ell'embarazo. '
- Informe' k su médico si está embarazada o está planeando quedarse embarazada.

Utilice un método anticonceptivo fiable mientras esté tomando AZANIR, para prevenir el embarazo.
Si se queda embarazada durante el tratamiento con AZANIR, informe a su médico. !

No dé el pecho Jientras esté tomando AZANIR. No se conoce si los componentes de AZANIR pasan a la
leche materna. Informe a su médico si está amamantando.

2
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Laboratorios Aspen S.AAZANIR1 f ., I I .n ormaclon par e paCiente

Conducción y uso de máquiuas
AZANlR puede producir efectos adversos que pueden afectar su capacidad para conducir o utilizar máquinas .

. Evite conducir o utilizar máquinas si se siente mareado, cansado o débil, o si está bajo de energía.

i

I 3. Cómo tomar AZANIR

Siga exactamenle ¡as instrucciones de administración de AZANlR índicadas por su médico. Consulte a su
médico o farmacéutico si tiene dudas.

Cuánto tomar
La dosis normal ,es de dos comprimidos de AZANlR 400 mg comprimidos (800 mg de pazopanib) tomados
una vez al día. Esta es la dosis máxima por día. Puede que su médico necesite reducirle la dosis si sufre efectos

adversos. : I

Cuándo tomarlo 1

No tome AZANlR con alimentos.Tómelo al menos dos horas después de la comida o una hora antes de la
comida. Por ejemplo, puede tomarlo dos horas después del desayuno o una hora antes de la comida.

Tome AZANlR a la misma hora del día.
Trague los comprimidos enteros con agua, y uno detrás de otro. No rompa los comprimidos ya que
esto afecta a la manera en la que el medicamento se absorbe y puede aumentar la posíbilidad de
producirl efectos adversos. ,

Si toma más AZANIR del que debe i

Si toma más comprimidos de lo que debiera, pida consejo a su médico o farmacéutico.si es posible muéstreles
el envase o este prospecto.

Si olvida tomar iAZANlR
No tome una dosis doble para compensar las dosis olvidadas. Sólo tome su siguíente dosis a la hora habitual.

. : I . ANIRNo mterrumpa el tratamIento con AZ
Tome AZANlR'durante el tiempo que le haya recomendado su médico. No ínterrumpa el tratamieJlto a menos'
que su médico se lo aconseje. 1 .

3

I 4. Posibles efectos adversos :

Al igual que tod~s los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos, aunque no todas las
personas los sufran. I

. 1
I !

Afecciones due requieren su atención:
Inflamación del cerehro(un trastorno en el cerebro conocido como sindrome de leucoencefalopatia posterior
reversible). En Jras ocasiones AZANIR puede provocar inflamación del cerebro, que puede poner en riesgo su
vida. Entre los síhtomas se incluyen;

I

pérdida del habla
cambios len la vista

I
convulsiones (ataques epilépticos)
confusión

Deje de tomar AZANIR y busque atención médica inmediatamentesi presenta cualquiera de estos síntomas o si
tiene dolor de cabeza acompañado de alguno de estos síntomas.

I

Efectos adversos mu frecuentes;
presión arterial elevada

!
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Información para el paciente AZANIR Laboratorios Aspen S.A

diarrea
sentirse lo estar mareado (náuseas o vómitos)
dolor de estómago

I .

pérdida de apetito
pérdida de peso
alteraciones del gusto o pérdida del gusto
irritación en la boca
dolor de' cabeza
dolor tutnoral
falta de ~nergía, sensación de debilidad o cansancio
cambiosl en el color del pelo
pérdida inusual del cabello o fragilidad
pérdida de pigmentación de lapiel
erupción cutánea donde la piel puede descamarse
enrojecimiento e inflamación en las palmas de las manos y en las plantas de los pies.

Informe a su mérCO si alguno de estos efectos adversos se vuelve problemático.

5. Conservación de AZANIR

AZANIR se debe conservar a temperatura ambiente hasta 30°C, en su estuche original y al abrigo de la
luz.Este medicamento no requiere ninguna condición especial de conservación.
AZANIR comprimidos viene en diferentes dosis.

AZANIR 200 mg: cada comprimido contiene 200 mg de pazopanib.
I AZANIR 400 mg: cada comprimido contiene 400 mg de pazopanib.

Este folleto resuLe la Información más importante de AZANIR, para mayor información y ANTE CUALQUIER

DUDA CONSULTE CON SU MEDICO y/o FARMACEUTlCO I,
MANTENGA ESTE MEDICAMENTO FUERA DEl ALCANCE DE LOS NIÑOS

CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113

"Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha que está en la Página Web de
la ANMAT: hUp://www.anmat.gov.ar/farmacovigila ncia/Notifica Lasp

o llamar a ANMAT responde 0800-333-1234"
I

I
MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD.
Certificado W:
LaboratoriosAspen S.A
Dirección: Remedios 3439/43 - C.A.B.A
Web: www.aspe~-Iab.com/farmacovigilancia@aspen-Iab.com
Teléfonos: (011) ~-637-6367 / 8850
Dirección Técnic~: Lorena N. Durante, Farmacéutica

DURANTE Lorena Natalia
Director técnica
LABORATORIOS ASPEN SA
30-61056222-8

4
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Proyecto de Prospecto AZANIR

Proyecto del Prospecto
AZANIR

Pazopanib( como Clorhidrato) 200 y 400 mg
Comprimidos recubiertos - Uso oral

Laboratorios ASpen S.A

Industria [Argentina

1 'COMPOSICION CUALI-CUANTITA TIVA

Venta bajo receta archivada

Cada comprimido, contiene:

5-[[4-[2,31 dimetil-2H-indazol-6-il(metil)amino ]-pirimidin-2-il]amino ]-2

metilbencensulfonamida mono hidrocloruro (pazopanibclorhidrato), Celulosa

microcristalina, Glicolato sólido de almidón, Povidona K30, Estearato de magnesio c.s.,

recubrimiento.

I

ACCION TERAPEUTICA:
Agentes antineoplásicos, inhibidores de proteinkinasa.Código ATC: LOl XEll

i
INDICA(];IONES:
AZAN/R2bo y 400 mg está indicado para:,

1.- Carcinoma de Células Renales (CCR)
AZAN/R200 y 400 mg está indicado para el tratamiento de primera línea del Carcinoma de
Células Renales avanzado (CCR) en adultos y para los pacientes con enfermedad avanzada
que han rd1cibidotratamiento previo con citoquinas. I

2.- Sarcoma de Tejidos Blandos (8TB)
AZAN/R200 y 400 mg está indicado para el tratamiento de pacientes adultos con
determinados subtipos de Sarcoma de Tejidos Blandos (STB) avanzado que hayan recibido
previamerlte tratamiento con quimioterapia para tratar su enfermedad metastásica o en
aquellos p~cientes adultos cuya enfermedad ha progresado en los 12 meses siguientes tras
recibir tratamiento neo-adyuvante y/o adyuvante.

PROPIEDJ\DES FARMACOLÓGICAS

proPieda<i1s farmacodinámicas

Mecanismo de acción
AZAN/Radminislrado por via oral, es un potente inhibidor de tirosinkinasa (ITK) que inhibe
múltiples Rpceptores del Factor de Crecimiento Endotelial Vascular (VEGFR)-I, -2 y -3, inl1ibelos
receptores del factor de crecimiento derivado de plaquetas (PDGFR)-ay -p, e inhibe el receptor del
factor de células madre (c-KIT), con valores C150, de JO, 30, 47, 71, 84 Y74 nM, respectivamente.
En experimentos preclinicos, pazopanibprodujo una inhibición dependiente de la dosis, de la
autofosforilación inducida por ligando de los receptores VEGFR-2, c-Kit y PDGFR-pen las células.
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I

Proyecto de Prospecto AZANIR Laboratorios Aspen S.A
1 .

In vivo, Pazopanib inhibió la fosforilación de VEGFR-2 inducida por VEGF en los pulrnones de
ratón, la angiogénesis en varios modelos animales y el crecimiento de múltiples xenotransplantes de
tumores humanos en ratones.

i
Propiedades farmacocinéticas

Absorción I

Tras la administración oral de una dosis única de800 mg de AZANIR a pacientes con tumores
sólidos, se'obtuvo la concentración plasmática máxima (Cmax) de aproximadamente 19 oJo lB l'glml,
tras una mediana de 3,5 horas (intervalo 1,0-11,9 horas) y se obtuvo un AUCO-oode
aproximadamente 650 oJo 500 l'g.h/ml. La dosis diaria produjo un aumento de entre 1,23 a 4 veces el
AUCO-T.No hubo un aumento constante en el AUC o en la Cmax a dosis de AZANlRmayores de
800 mg.

I

I

La exposición sistémica a AZANIR se ve aumentada cuando se administra con alimentos.
La adminiktración de AZANlR con alimentos con alto o bajo contenido en grasas produjo un
incremento en el AUC y la Cmax de aproximadamente dos veces. Por lo tanto, se debe adniinistrar
AZANIR como mínimo dos horas después de las comidas o una hora antes de las comidas.
La administración de un comprimido machacado de 400 mg de pazopanibaumentó el AUC(O-72) en
un 46 % y:la Cmax aproximadamente 2 veces y disminuyó la tmax aproximadamente 2 horas en
comparación con ]a administración de un comprimido entero. Estos resultados indican que la
biodisponibilidad y la velocidad de absorción oral de AZANIRaumentan tras la administración de
comprimidbs machacados en relación con la administración de comprimidos enteros.

i
Distribución
La unión de AZANIR a proteínas plasmáticas humanas in vivo fue mayor del 99 %,
independientemente de la concentración, en el intervalo de 10-100 l'g/ml. Los estudios in vitro
sugieren que Pazopanib es sustrato de P-gp y BCRP.

Biotransfo~mación
Los resulddos de estudios in vivo demostraron que el metabolismo de AZANIR está mediado
principalm~nte por CYP3A4, con menor contribución de CYPlA2 y CYP2C8. Los, cuatro
metabolitos principales de AZANIR representaban sólo el 6% de la exposición en plasma. Uno de
estos metabolitos inhibe la proliferación de células endoteliales de vena umbilical humana
estimulada por VEGF, con una potencia similar a la de AZANIR. El resto de los metabolitos son de
lOa 20 veces menos activos. Por tanto, la actividad de AZANIR depende principalmente de la
exposición a la molécula original.

El" .,1
ImznacIO'1

AZANIR se elimina lentamente, con una semivida media de 30,9 horas tras la administración de la
dosis recomendada de 800 mg. La eliminación se produce principalmente a través de las heces; la
Eliminación renal representa < 4 % de la dosis administrada.

Poblacione1 especiales:
I

Insuficiencir1 renal:
Los resultaUos indican que menos del 4 % de la dosis de AZANIRadministrada oralmente se, ,

excreta en la orina como AZANIR y metabolitos. Los resultados de un modelo farmacocinético
poblacional( datos de individuos con valores del aclaramiento de creatinina entre 30,8 ml/mirl y 150
ml/min) indicaron que es improbable que la insuficiencia renal tenga un efecto clínicamente
relevante en la fannacocinética deAZANIR. No se requieren ajustes de la dosis en pacientes con

2
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i

aclaTamie~to de creatinina superior a 30 mI/mino Se recomienda tener precaución en los pacientes
con aclaramiento de creatinina inferior a 30 ml/min debido a que no hay experiencia del uso de
pazopanib~n esta población de pacientes.

lnsuficien~ia hepática:
Leve: La H,ediana de la Cmax y el AUC(0-24 h) de AZANIRen estado estacionario en los pacientes
con altera¡;iones leves de los parámetros hepáticos (definidas como valores normales de biIirrubina
y cualqui¿r grado de elevación de ALT o elevación de los valores de bilirrubina de hasta 1,5 veces
el LSN in'dependientemente de los valores de ALT) después de la administración de 800 mg una
vez al día: es similar a la mediana en los pacientes con función hepática normal (ver Tabla 6). En
pacientes don alteraciones leves de las pruebas hepáticas en suero, la dosis recomendada es de 800
mg de AZ~NIRuna vez al día.

Moderadd.' En pacientes con insuficiencia hepática moderada (definida corno una elevaCión de
bilirrubina > 1,5 a 3 veces el LSN independientemente de los niveles de AL T) la dosis máxima
tolerada (l!)MT) fue de 200 mg de AZANIRuna vez al día. Los valores de la mediana de Cmax y
AUC (0-24) en estado estacionario tras la administración de 200 mg de AZANIRuna vez al día en
pacientes I¿on insuficiencia hepática moderada, fueron aproximadamente el 44 % y el 39 %
respectivari-.ente de los valores de las medianas correspondientes tras la administración de 800 mg
una vez a\1día en pacientes con función hepática normal. En base a los datos de seguridad y
tolerabilidkd, la dosis de AZANIRse debe reducir a 200 mg una vez al día en individuos con
ínsuficien¿¡a hepática moderada. ¡

Grave: Lbs valores de la ',mediana de Cmax y AUC (0-24) en estado estacionario 'tras la
administrabión de 200 mg de AZANIRuna vez al día en pacientes con insuficiencia hepática grave,
fueron apr~ximadamente el 18 % Y el 15 % respectivamente de los valores de las mediana$ tras la
administra¿ión de 800 mg una vez al día en pacientes con función hepática normal. En base a la
disminuciÓh de la exposición y la reserva hepática limitada, AZANIRno está recomendado en
pacientes Iban insuficiencia hepática grave (definida corno bilirrubina total > 3 X LSN
independi~htemente de los niveles de ALT).' I

I
POSOLOP1A y DOSIFICACION:
El tratamiJnto con AZANIR200 y 400 mg sólo debe ser iniciado por un médico experimentado en la
administra~iónde agentes anticancerígenos.

Adultos 1I
La dosis recomendada de pazopanibpara el tratamiento de CCR y STH es de 800 mg una vez 'al día.

, ,1
Modificacic¡nes de la dosis,
Las modificaciones de la dosis se deben hacer de forma escalonada en incrementos de 200 mg
según la t~lerabilidad individual, con el fin de manejar las reacciones adversas. La dosis de
AZANIRnIl debe exceder de 800 mg.

Población ~ediátrica . . ._ _" I .
Pazopambno se debe utIlIzar en nmos menores de 2 anos debIdo a motlvoS de segundad
relacionad6s con el desarrollo y maduración de órganos. •
No se ha e~lablecido la eficacia y seguridad de AZANIRen niños entre los 2 y los 18 años.

"
No se dispone de datos.

3
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Pacientes de edad avanzada
Los datos sobre el uso de AZANlRen pacientes de 65 años y mayores son limitados. En los estudios
de AZANIRen CCR, no se observaron diferencias clínicamente significativas en la seguridad de
AZANlReptre individuos de al menos 65 años e individuos más jóvenes. La experiencia clínica no
ha identificado diferencias en las respuestas entre los pacientes de edad avanzada y los pacientes
más jóvenFs, pero no se puede descartar la mayor sensibilidad de algunos individuos de mayor
edad.

Insuficiencia renal
Es poco probable que la insuficiencia renal tenga un efecto clínicamente relevante sobre la
farmacocinética de AZANIRdebido a la baja excreción renal de AZANIRy sus metabolitos. Por lo
tanto, no se requiere ajustar la dosis en pacientes con un aclaramiento de creatinina por encima de
30 ml/minl Se recomienda tener precaución en pacientes con un aclaramiento de creatinina por
debajo de 30 ml/min, al no tener experiencia con AZANIRen esta población de pacientes.

Insuficiencia hepática
Las recomendaciones posológicas en pacientes con insuficiencia hepática están basadas en los
estudios farmacocinéticos de AZANIRen pacientes con diferentes grados de disfunción hepá!ica. La
administración de RIMOZEen pacientes con insuficiencia hepática leve o moderada se debe realizar
con precaufión y estrecha vigilancia sobre la tolerabilidad. La dosis recomendada es de 800 mg de
AZANlRuna vez al dia en pacientes con alteraciones leves de las pruebas hepáticas en suero
(definidas corno valores normales de bilirrubina y cualquier grado de elevación de
alaninaaminotransferasa (ALT) o elevación de los valores de bilirrubina ( > 35 % bilirrubina
directa) de hasta 1,5 veces el límite superior de la normalidad (LSN),independientemente de los
valores de ALT). Se recomienda una dosis reducida de AZANIRde 200 mg una vez al día en
pacientes con insuficiencia hepática moderada (definida corno elevación de los valores de
biJirrubina i:Ie> 1,5 a 3 veces el LSN independientemente de los valores de ALT). AZANlRno está

,

recomendado en pacientes con insuficiencia hepática grave (definida corno bilirrubina total> 3 x
LSN, independientemente de los niveles de ALT).

FORMA DE ADMINISTRACIÓN
AZANIRse !lebe tornar sin alimentos, al menos una hora antes o dos horas después de las comidas.
AZANIR 2«0 y 400 mg comprimidos recubiertos con película se deben tornar enteros con agua y no
se deben romper o machacar.

I

CONTRAINDICACIONES:
Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO

E/ectos'he1kticos
Se han notificado casos de insuficiencia hepática (incluyendo victimas mortales) durante el uso de
AZANIR. La administración de AZANlRa pacientes con insuficiencia hepática leve o moderada
debe realizarse con precaución y bajo una estrecha vigilancia. La dosis recomendada es de 800 mg
de AZANlRuna vez al dia en pacientes con alteraciones leves de las pruebas hepáticas en suero
(tanto bilirrhbina normal con cualquier grado de elevación de ALT, corno bilirrubina elevada hasta
1,5 x LSN Independientemente de los niveles de ALT). Se recomienda una dosis reducida de 200
mg de AZANlRuna vez al día en pacientes con insuficiencia hepática moderada (elevaciones de
bilirrubina> 1,5 a 3 veces el LSN independientemente de los valores de ALT).

4
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AZANIR I . d . . fi' . h .. ...no se recomlen a en pacientes con msu lClenCIa epatIca grave (blhrrubma total > 3 x
LSN independientemente de los niveles de ALT). En estos pacientes con valores considerados
insuficientes para obtener un efecto cHnico relevante, la exposición a dosis de 200 mg es
considerablemente reducida, aunque altamente variable. En ensayos cHnicos con AZANIR, se
observó ~n incremento de las transaminasas séricas (ALT, AST) y de la bilirrubina. Se han
notificado I incrementos aislados de ALT y AST, que en la mayoría de los casos, no presentaron
elevacíonds concomítantes de fosfatasa alcalina o bilirrubina.
Se deben /nonitorizar las pruebas hepáticas en suero antes de iniciar el tratamiento con AZANIRy
en las semanas 3, 5, 7 Y9 de tratamiento. Después de este periodo, se deben monitorizar en el tercer
y cuarto mes, y según esté cHnicamente indicado. Después del cuarto mes se debe continuar con una
monitoriza,ción periódica.

Los paclentcs con elevaciones aisladas de transaminasas <;8 X límite superior de la normalidad
(LSN) pueUen continuar el tratamiento con AZANIRcon una monitorización semanal de la función
hepática hasta que las transaminasas vuelvan al Grado loa la situación inicial. '

Los pacientes con las transaminasas > 8 X LSN deben interrumpir el tratamiento con
AZANIRh*sta que vuelvan al Grado loa la situación inicial. Si el beneficio potencial de reiniciar
el tratamiehto con AZANIRse considera mayor que el riesgo de hepatotoxicidad, se debe reiniciar
el tratamidnto con AZANIRcon una dosis reducida y revisar los análisis del suero hepático,
semanalmente durante 8 semanas. Si después de reiniciar el tratamiento con AZANlRse repiten las
elevaciones de transaminasas > 3 X LSN, se debe interrumpir el tratamiento con AZANlR.

• Si se pr~ducen simultáneamente elevaciones de las transaminasas > 3 X LSN con elevaciones de
bilirrubina ~>2 X LSN, se debe realizar un fraccionamiento de la bilirrubina. Si la bilirrubina directa
(conjugadal es > 35 % de la bilirrubina total, se debe interrumpir el tratamiento con PAZAN IR.

I

, I

El uso concomitante de AZANIRy simvastatina incrementa el riesgo de elevaciones en la ALT y se
debe realizar con precaución y estrecha vigilancia.

Hipertensü?n
En estudios clínicos con AZANIR, se han producido casos de hipertensión incluyendo episodios
sintomáticds de presión arterial elevada recientemente diagnosticados (crisis hipertensiva). La
presión sariguinea debe estar bien controlada antes de iniciar el tratamiento con pazopanib. Se debe
monitorizar la hipertensión de los pacientes y controlar frecuentemente su presión arterial al poco
tiempo de iniciar el tratamiento con AZANIR(no más de una semana después).
Niveles elevados de presión arterial (presión arterial sistólica 0:150 o presión arterial diastólica 0:100
mm Hg) se

l
produjeron al principio del curso del tratamiento con AZANIR(aproximadamente el 40

% de los casos se produjeron antes del Día 9 y aproximadamente el 90 % de los casos sucedieron en
las primerAs 18 semanas). Se debe monitorizar la presión arterial y tratarla inmediatamente,
utilizando 'una combinación de terapia antihipertensiva y modificaciones de la dosis de
AZANIR(interrupción y reinicio con dosisreducida siguiendo el criterio clínico). Se debe
interrumpir' el tratamiento con AZANIRsi existen evidencias de que persisten los valores elevados
de presión arterial (140/90 mm Hg) o si la hipertensión arterial es grave y persiste a pesar de la
terapia antTpertensiva y la reducción de dosis de AZANIR.

Síndrome de ence/alopatía posterior reversible (PRES)/ Síndrome de lel/coence/opatía posterior
reversible (RPLS).

5
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Se han ~otificado casos de PRESIRPLS asociados al uso de AZANIR. El PRES/RPLS
puedenprdsentarse en forma de cefalea, hipertensión, convulsiones, letargia, confusión, ceguera y
otras alte~aciones visuales y neurológicas, pudiendo ser mortales. Los pacientes que desarollen
PRES/RPLS deben interrumpir definitivamente el tratamiento con AZANIR.

Disjunció¡¡ cardiaca/Fallo cardiaco
Se deben tener en cuenta los riesgos y beneficios de AZANIRantes de iniciar el tratamiento en
pacientes con disfunción cardiaca preexistente. No se ha estudiado la seguridad y la farmacocinética
de AZANiRen pacientes con fallo cardiaco de moderado a grave o en aquellos con una Fracción de

, '

Eyección del Ventriculo Izquierdo (FEVI) por debajo de lo normal. !

En ensayok clínicos con AZANIR, se han producido acontecimientos de disfunción cardiaca como
fallo cardiaCO congestivo y disminución de la FEVI. Se notificó fallo cardiaco congestivo en 2 de
los 382 sujetos (0,5 %) de la población con STB. En sujetos a los que les realizaron mediciones tras
iniciar el ensayo clínico, se detectaron disminuciones de la FEVI de un 11 % (15/140) en el brazo
de AZANIRcomparado con el 3 % (1/39) en el brazo del placebo.

I

Factores d~ riesgo: . . I

Trece de los 15 sUjetos en el brazo de AZANIRdel estudIO de fase III en STB presentaron
hipertensión simultáneamente, la cual pudo exacerbar la disfunción cardiaca en pacientes con
riesgos a través de un incremento de la poscarga cardiaca. El 99 % de los pacientes (243/246)
reclutados en el eslndio de fase III en STB, incluyendo los 15 sujetos con hipertensión, recibieron
antraciclinas. El tratamiento previo con antraciclinas puede ser un factor de riesgo de disfunción

cardiaca. ,1 '

Resultados: 1

Cuatro de los 15 sujetos se recuperaron completamente (5 % inicial) y 5 Invieron una recupbración
parcial (dentro del rango normal, pero> 5% por debajo del valor inicial). Un sujeto no se recuperó y
no se dispone de los datos de seguimiento de los otros 5 sujetos.

MElanejo: .1 d I h' ., (' . 1 I ., . I d 1tratamlento e a lpertenslOll SI esta presente, consu tar a seCCIOllanterIor acerca I e as
precauciones en caso de hipertensión) se debe combinar con interrupciones y/o reducciones de la
dosis de AZANIRen pacientes con disminuciones significantes de la FEVI, como indica la práctica
clínica.
Se debe monitorizar cuidadosamente a los pacientes para detectar signos clínicos o síntomas de
fallo cardi~co congestivo. Se recomienda realizar una evaluación inicial y periódica de la FEVI en
Pacientes clm riesgo de disfunción cardiaca.

:1

Prolongación del intervalo QT y Torsade de Pointes
En ensayos clínicos con AZANIRhan aparecido casos de prolongación del intervalo QT y Torsade
de Pointes. Pazopanibse debe utilizar con precaución en pacientes con un historial de prolongación
del intervalo QT, en pacientes que tomen antiarrítmicos u otros medicamentos que puedan
prolongar el intervalo QT y en aquellos con una importante enfermedad cardíaca preexistente.
Mientras sb esté utilizando AZANIRse recomienda la monitorización basal y periódica de los
electrocardiogramas y el mantenimiento de los niveles de electro litas (e.j. calcio, magnesio, potasio)
dentro de los rangos normales. I

Acontecimibntos Irombóticos arteriales

I[
6
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En ensayos clínicos con AZANIRse observaron casos de infarto de miocardio, accidente
cerebrovaJcular isquémico y accidente isquémico transitorio. AZANIRse debe usar con precaución
en pacien/es que presenten un mayor riesgo de padecer cualquiera de estos acontecimientos. Se
debe tomar una decisión en cuanto al tratamiento en base a la evaluación individual del
beneficio/riesgo de los pacientes.

Acontecimientos Iromboembólicos venosos
En los estudios clínicos con AZANIRse han producido acontecimientos tromboembólicos venosos
entre los que se incluyen trombosis venosa y embolia pulmonar mortal. Al observar los estudios en
CCR y STB, la incidencia fue mayor en la población con STB (5 'lo) que en la población con CCR
(2 'lo). I

Microangiopatiatrombótica
Se han notificado casos de microangiopatíatrombótica (MAT) en ensayos clínicos de AZANIRen
monoterapia, en combinación con bevacizumab, y en combinación con topotecan. Los pacientes
que desarrollen MAT deben interrumpir definitivamente el tratamiento con AZANIR. Tras la
interrupción del tratamiento se ha observado que los efectos de la MAT revierten. Pazopanibno está
indicado P4ra su uso en combinación con otros medicamentos.

Acontecimientos hemorrágicos
En ensayos clínicos con AZANlRse han notificado acontecimientos hemorrágicos. No se
recomienda utilizar AZANIRen pacientes que hayan tenido antecedentes de hemoptisis, hemorragia
cerebral o hemorragia gastrointestinal clínicamente significativa en los últimos 6 meses.
Pazopanibse debe utilízar con precaución en pacientes con riesgo importante de hemorragia.

Perforaciohes gastrointestinales y fistula
En ensayos clínicos con AZANIRse han producido casos de perforación gastrointestinal o fistula.
Pazopanibse debe utilízar con precaución en pacientes con riesgo de perforaciones
gastrointestinales o fistula.

Cicatrización de heridas
No se han realizado estudios formales sobre el efecto de AZANIRen la cicatrización de heridas.
Debido a que los inhibidores del Factor de Crecimiento del Endotelio Vascular (VEGF) pueden
dificultar l~ cicatrización de heridas, el tratamiento con AZANIRdebe interrumpirse durante al
menos 7 dias antes de una intervención quirúrgica programada. La decisión de reanudar el
tratamiento con AZANIRdespués de la cirugía debe basarse en el juicio clínico de cicatrización
adecuada. Se debe interrumpir el tratamiento con AZANIRen pacientes con dehiscencia de la
herida.

Hipotiroidismo
En ensayos Iclínicos con AZANIRse han producido casos de hipotiroidismo. Se recomienda analizar
en el labonltorio los valores de referencia de la función tiroidea y los pacientes con hipotiroidismo
deben ser tratados según la práctica médica estándar antes de iniciar el tratamiento con AZANIR.
Se debe vigilar estrechamente a todos los pacientes para detectar signos y sintomas de disfunción
tiroidea durante el tratamiento con AZANlR. Se debe realizar un seguimiento periódico de la
función tiroidea y tratarla como una práctica médica estándar.

7
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Proteinurin
En ensayos clínicos con AZANlRse han notificado casos de de proteinuria. Se recomienda analizar
los valore~ iniciales y realizar análisis de orina durante el tratamiento así como vigilar a los
pacientes en caso de empeoramiento de ]a proteinuria. Se debe interrumpir el tratamiento con
AZANlReh aquellos pacientes que desarrollen proteinuria de Grado 4.

NeumotórL
En los e~tudios clínicos con AZANIRen sarcoma de tejidos blandos avanzado, ¡se han
producidoacontecimientos de neumotórax. Sedebe vigilar muy de cerca a los pacientes queestén
siendo tratados con AZANlRpara detectar signos y síntomas de neumotórax.

con

I

I
ca~os

Población pediátrica
Debido a que el mecanismo de acción de AZANlRpuede afectar gravemente al desarrollo y la
maduracióh de los órganos de roedores durante el primer desarrollo postnatal,AZANlRno se debe
administrat a pacientes pediátricos menores de 2 años.

I

Infecciones
Se hati notificado casos de infecciones graves (con o sin neutropenia), en algunos
desenlace mortal.

Combinación con otros tratamientos anti cancerígenos sistémicos
Los ensaybs clínicos de AZANIRen combinación con pemetrexed (cáncer de pulmón no
microcíticd (CPNM)) y lapatinib (cáncer de cérvix) se interrumpieron antes de lo previsto debido al
incrementol de la toxicidad y/o mortalidad, y todavía no ha sido establecida una combinación de
dosis s~gur~y eficaz para estos tratamientos. I

I
Embarazo
En estudios preclínícos en animales se ha observado toxicidad reproductiva. Si se usa
AZANIRdurante el embarazo, o si la paciente se queda embarazada durante el tratamiento con
AZANlR, ~e debe explícar a la paciente el riesgo potencial para el feto. Se debe aconsejar a las
mUjere~en ¡edadfértil evitar quedarse embarazadas durante el ttatamiento con AZANlR.

Interacciones
Se debe eVitar el tratamiento concomitante con inhibidores potentes de CYP3A4, glicoprdteína-P
(Pgp) o de la proteína resistente al cáncer de mama (BCRP) debido al ríesgo de una Imayor
exposición a AZANlR. Se recomienda hacer una selección alternativa de medicainentos
concomítantes que no tengan potencial de inhibir o presenten un potencial mínimo de inhibir
CYP34A, P-gp o BCRP.
Se debe evitar el tratamiento concomitante con inductores de CYP34A debido al riesgo de
disminuir I~exposición a AZANlR.
Se han obsJrvado casos de hiperglucemia durante el tratamiento concomitante con ketoconazol.
Se debe tJner precaución con la administración concomitante de AZANlRcon sustratos de
uridíndifosfatoglucuronosiltransferasa lAl (UGTlAI) (e.j. irinotecan) debido a que pazopanibes un
inhibidor de UGTlAI.

Se debe evitar tomar zumo de pomelo durante el tratamíento con AZANIR.

8
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INTERA€CION CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE
INTERA€CláN,

I

Efectos de otros medicamentos sobre AZANIR
Los estudios in vitrosugieren que el metabolismo oxidativo de pazopaniben los microsomas
hepáticos humanos es mediado principalmente por CYP3A4, con contribuciones menores de
CYPl A2 y CYP2C8. Por lo tanto, los inhibidores e inductores de CYP3A4 pueden alterar el
metabolismo de AZANlR.

Jnhibidore1 de CYP3A4, P-gp, BCRP:
I

AZANIRes un sustrato para CYP3A4, P-gp y BCRP.

La administración concomitante de AZANIR(400 mg una vez al dial con un inhibidor potente de
CYP3A4 y P-gp, ketoconazol (400 mg una vez al día) durante 5 dias consecutivos, produjo un
incremento medio del AUC(0-24)y de la Cmax de AZANIRen un 66 % y un 45 % respectivamente,
en comparÁcióncon la administración de AZANIRsolo (400 mg una vez al dia durante 7 días). La
comparaciÓn de parámetros farmacocinéticos de Cmax (rango de medias de 27,5 a 58,1 flg/ml) y

,

AUC(0-24)(rango de medias 48,7 a 1040 flg*h/ml) tras la administración de 800 mg de
AZANIRsolo y tras la administración de 400 mg de AZANIRjunto con 400 mg de ketoconazol
(media de Cmax59,2 flg/ml, media de AUC(0-24)1300 flg*h/ml ) indica que en presencia de un
inhibidor potente de CYP3A4 y Pgp, la reducción de dosis a 400 mg de AZANIRuna vez al dia
producirá en la mayoría de los pacientes una exposición sistémica similar a la observada tras la
administración de 800 mg de solo AZANIRuna vez al día. Sin embargo, algunos pacientes pueden
presentar una exposición sistémica a AZANIRmayor a la observada tras la administración de 800

Img de AZANIRsolo.
I

La administración concomitante de AZANlRcon otros inhibidores potentes de la familia CYP3A4
(e.j., itraconazol, c1aritromicina, atazanavir, indinavir, nefazodona, nelfinavir, ritonavir, saquinavir,
telitromicina, voriconazol) pueden aumentar las concentraciones de AZANIR. El zumo de pomelo
contiene un inhibidor de CYP3A4 y puede también aumentar las concentraciones plasmáticas de
AZANIR.

La adminisLción de 1.500 mg de lapatinib (sustrato e inhibidor débil de CYP3A4 y P-gp y potente
,

inhibidor de BCRP) con 800 mg de AZANIRprodujo un incremento de aproximadamente un 50% a
un 60% en la media del AUC(0-24)y la Cmax de AZANIR, comparado con la administración de
800 mg de AZANIRsolo. Es probable que la inhibición de P-gp y/o BCRP por lapatinib contribuya
a un aumento de la exposición de AZANIR.

La administración concomitante de AZANlRcon inhibidores de CYP3A4, P-gp y BCRP, como
lapatinib, dará lugar a un incremento de las concentraciones plasmáticas de AZANIR. La
administra~ión concomitante con inhibidores potentes de P-pg o BCRP puede también alterar la
exposición y la distribución de AZANIR, incluso la distribución en el sistema nervioso central
(SNC).

Se debe evitar la administración concomitante de AZANIRcon un inhibidor potente de CYP3A4
(ver secció/¡ 4.4). Si no se dispone de una alternativa médica aceptable diferente de un inhibidor
potente de CYP3A4, se debe reducir la dosis de AZANIRa 400 mg al dia durante la administración
concomitante. En estos casos se debe prestar especial atención a las reacciones adversas
relacionadak con el fármaco, y pueden plantearse reducciones de dosis adicionales si se observan
posibles re~ccionesadversas relacionadas con el fármaco.

9
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Por lo ta¡¡to, se debe evitar la combinación con inhibidores potentes de P-gp o BCRP, o se
recomienda seleccionar una medicación alternativa concomitante que no tenga capacidad para
inhibir o presente una mínima capacidad de inhibir P-gp o BCRP.

Indllctore~ de CYP3A4, P-gp, BCRP:
Los inductores CYP3A4 como rifampina pueden disminuir las concentraciones plasmáticas de
AZANIR. La administración concomitante de AZANIRcon un potente inductor de P-gp o BCRP
puede alterar la exposición y la distribución de AZANlR, incluso la distribución en el SNC. Se
recomienda seleccionar una medicación alternativa concomitante que no tenga capacidad o que
tenga una t¡1ínima capacidad de inducción enzimática o transportadora.

Efectos de ~azopanibsobre otros medicamentos
Los estudíos in vitro con microsomas hepáticos humanos mostraron que pazopanibÍnhibe las
enzÍmas CYP IAZ, 3A4, ZB6, ZC8, ZC9, ZCI9, y ZEI. La capacidad de inducción de CYP3A4 en
humanos se demostró en un análisis in vitro de PXR humano. En estudios de farmacología clínica
en pacient~s con cáncer, en los que utilizaron 800 mg de AZANIRuna vez al día, sc ha demostrado
que AZANIRno tiene un efecto clinicamente relevante sobre la farmacocinética de la ,cafeína
(CYPIAZ honda de sustrato), warfarina (CYPZC9 sonda de sustrato),o el omeprazol (CYPZCI9
sonda de s~strato). AZANIRprovoca un incremento de aproximadamente el 30% en la media del
AVC y de la Cmax de midazolam (CYP3A4 sonda de sustrato) e incrementos del 33% al 64% en el,
cocí ente de las concentraciones de dextrometorfano a dextrofano en orina después de la
administración oral de dextrometorfano (CYPZD6 sonda de sustrato). La administracÍón conjunta
de 800 mg,de pazopanibuna vez al día y paclitaxel 80 mg/m' (CYP3A4 y CYPZC8 sustrato) una
vez a la seinana provocó un incremento medio del Z5% y el 3 I% respectivamente en el AVC y la
Cmaxde pablitaxel.
En base a lbs valores in vitrode Cl50y los valores in vivode la Cmaxen plasma, los metabolitos de,
pazopanibGSKIZ68992 y OSKlZ68997 pueden contribuir al efecto inhibitorio neto de
pazopanibsobre BCRP. Además, no se puede excluir la inhibición de BCRP y P-gp por pazopaniben
el tracto gastrointestinal. Se debe tener cuidado cuando se admínistra conjuntamente AZANIRcon
otros sustratos orales de BCRP y P-gp. ,

In vitro, palopanibinhibe el polipéptido transportador de aniones orgánicos humanos (OATPIBI).
No se pued~ excluir que AZANIRafecte a la farmacocÍnética de los sustratos de OATPlBI (~or ej.:
estatinas, ver a continuación "Efecto del uso concomitante de pazopaniby simvastatina"). I

Pazopanibes un inhibidorin vitro de la enzima uridinadifosfoglucuronosil-transferasa IAI
(UOTIAl). El metabolito activo de irinotecan, SN-38, es un sustrato de OATPIBI y UOTIA!. La
coadministtación de 400 mg de pazopanibuna vez al día con Z50 mg/m' de cetuximab y 150 mg/m'
de irinotedn, produjo un incremento de la exposición sistémica a SN-38 de aproximadamente el ZO
%. Pazopapibpuede tener un mayor impacto sobre la disposición a SN-38 en sujetos con
polimorfismo familiar en UOTIAI *Z8 que en sujetos con el alelo normal. Sin embargo, el genotipo
UOTIAI no fue siempre predictivo del efecto de pazopanibsobre la disposición a SN-38. Se debe
tener precaucÍón cuando se coadministrepazopanibcon sustratos de UOTIAI.

Efecto del J<o concomitante de AZANIRy simvastatina
El uso con¿omitante de AZANIRy simvastatina incrementa la incidencÍa de elevacÍones de ALT.
Los resultados procedentes de un meta análisis donde utilizaron datos agrupados de los estudios, ,

clínicos con AZANIRmostraron que elevacÍones de ALT > 3 x LSN fueron notificadas en IZ6 / 895
(14 %) de los pacientes que no tomaron estatinas en comparación con II / 41 (27 %) de los
pacientes que tomaron simvastatina simultáneamente (p ~ 0,038). Si un paciente que recibe
simultáneamente simvastatina desarrolla elevaciones de AL T, siga las instrucciones posológicas de

,
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pazopaniby suspenda el tratamiento con simvastatina (ver secclOn 4.4). Además, el uso
concomitante de pazopaniby otras estatinas se debe realizar con precaución ya que actualmente los
datos disponibles son insuficientes para evaluar su impacto en los niveles de ALT. No se puede
descartar [que AZANIRafecte a la farmacocinética de otras estatinas (por ej.: atorvastatina,
tluvastatirta, pravastatina, rosuvastatina).

,1
Efecto de los alimentos sobre AZANIR 1

La administración de AZANIRcon comidas con alto o bajo contenido en grasas da lugar a un
increment" de aproximadamente 2 veces en el AVC y la Cmax. Por lo tanto, AZANIRse debe
administrar al menos 1 hora antes o 2 horas después de las comidas.

Medicamentos que aumentan el pH gástrico
La administración concomitante de AZANIRcon esomeprazol disminuye la biodisponibilidad de
AZANIRa)>roximadamente en un 40 % (AVC y Cmax), y se debe evitar la administración conjunta
de AZANIRcon medicamentos que aumentan el pH gástrico. Si el médico considera necesario
emplear d~ forma coucomitante un inhibidor de la bomba de protones (IBP), se recomienda tomar la
dosis AZANIRen ausencia de alimentos, una vez al dia por la noche junto con el IBP. Si el'médico
considera necesario emplear de forma concomitante un antagonista de los receptores H2,
AZANIRse debe tomar en ausencia de alimentos al menos 2 horas antes o 10 horas después de
tomar un antagonista de los receptores H2. Pazopanibdebe ser administrado al menos I hora antes o
2 horas después de la administración de antiácidos de acción rápida. Las recomendaciones sobre
cómo adrrlinistrar AZANIRjunto con IBP y con antagonistas de los receptores H2se basan en
consideraciones fisiológicas.

FERTIuhAD, EMBARAZO y LACTANCIA
II

Embarazo'
No existen datos adecuados del uso de AZANIRen mujeres embarazadas. Los estudios en animales
han mostrado toxicidad reproductiva (ver sección 5.3). El riesgo potencial en humanos es
desconocido. Pazopanibno se debe utilizar durante el embarazo a menos que el estado clínico de las
mujeres requiera el tratamiento con AZANIR. Si se utiliza AZANIRdurante el embarazo, o si la
paciente sd queda embarazada durante el tratamiento con AZANIR, se debe explicar a la paciente el
posible rie~go que existe para el feto. ,
Se debe al:bnsejar a las mujeres en edad fértil que utilicen un método anticonceptivo adecuado para
evitar que~arse embarazadas durante el tratamiento con AZANIR.

'1
Lactancia
No se ha establecido el uso seguro de AZANIRdurante la lactancia. Se desconoce si AZANIRse
excreta en la leche materna. No hay datos en animales sobre la excreción de AZANIRen la leche,
por tanto el riesgo en el lactante no puede ser excluido. La lactancia debe interrumpirse durante el
tratamiento con AZANIR.

Fertilidad I

Estudios en animales indican que la fertilidad masculina y femenina puede verse afectada por el
I .

tratamiento con AZANIR.

11,

11

Página 11 de 15

El presente documento electrónico ha sido firmado digitalmente en los términos de la ley W 25.506, el Decreto W 2G28f2002 y el Decreto W 283/2003,"



Proyecto de Prospecto AZANlR Laboratorios Aspen S.A

EFECTOS SOBRE LA HABILIDAD PARA CONDUCIR Y UTILIZAR MAQUINAS

1

No se hanlrealizado estudios de los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar máquinas. No
se puede Jredecir que exista un efecto perjudicial en estas actividades a partir de la farmacología de
AZANlR:¡ Se debe tener en cuenta el estado clínico del paciente y el perfil de acontecimientos
adversos de AZANlRcuando se examina la habilídaddel paciente para realizar tareas que requieran
juicio, habilidades motoras o cognitivas. Los pacientes deben evitar conducír o utilizar máquinas si
sienten mareo, cansancio o debilidad.

REACCIONES ADVERSAS

Resumen lel perfil de seguridad
I

Enfermedades de corazón:
Pazopanib Aspen 200 y 400 mg puede afectar al ritmo cardíaco (prolongación del intervalo QT) que
en algunas personas puede desencadenar una enfermedad del corazón potencialmente grave,
conocida como Torsade de Pointes. Esto puede provocar una aceleración del ritmo cardiaco que
puede dar lugar a una pérdida del conocimiento. El riesgo de estos problemas puede ser mayor en
personas que ya tengan problemas de corazón, o que estén tomando otros medicamentos. Le
controlaráJ1 cualquier problema de corazón mientras esté tomando AZANIR 200 y 400 mg.

- Informe a su médico si nota cualquier cambio inusual en el latido del corazón, como latidos
demasiado rápidos o demasiado lentos.

,

Sangrado I

AZANIR200 y 400 mg puede causar hemorragias graves en el aparato digestivo (en el estómago,
garganta, r~ctoo intestino), o en los pulmones, riñones, boca, vagina y cerebro, aunque esto es poco
frecuente. I~ntrelos síntomas se incluyen:
sangre en las heces o heces negras
sangre el).la orina
dolor de estómago
tos/vomitar sangre

1

Informe a ~u médico tan pronto como le sea posible si sufre alguno de estos sintomas.

problemas1de tiroides
AZANIR 200 Y400 mg puede disminuir la cantídad de hormona tiroidea producida en su cuerpo. Se
le controlará esto mientras esté tomando pazopanib200/400 MG.

Efectos adversos muy frecuentes
Pueden afectar a más de l de cada JOpersonas:
• presi?n aherial elevada
• diarrea 11

sentirse o estar mareado (náuseas o vómitos)
dolor de estómago
pérdida de apetito
pérdida de peso
alteracioIjes del gusto o pérdida del gusto
irritación I en la boca
dolor de ,¿abeza
falta de ehergía, sensación de debilidad o cansancio

12
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i

cambiosjen el color del pelo
pérdida nusual del cabello o fragilidad
pérdida1lIe pigmentación de la piel,
erupción cutánea

• enrojecimiento e inflamación en las palmas delas manos y en las plantas de los pies.

Informe a Su médico o farmacéutico si alguno de estos efectos adversos se vuelve problemático.

Efectos .Jversos muy frecuentes que puedeu aparecer en sus análisis de sangre:
• aumentólde las enzimas hepáticas
• descenso del número de plaquetas (células sanguíneas que intervienen en la coagulación de la
sangre)
• descenso del número de glóbulos blancos

I

Efectos ad~ersos frecuentes
Pueden afectar hasta I de cada IOpersonas:
• indigesti6n, sentirse hinchado, flatulencia
sangradÓI de nariz
boca Secll, infección de enCÍas
sentirse débil o cansado
adormecimiento anonnal
dificultad para dormir
dolor en ~I pecho, dificultad para respirar, dolor en las piernas, inflamación de las piernas/pies.

Estos puedbn ser signos de coagnlación sangnínea en el organismo (tromboernbolismo). Si el
coágnlo se, libera, puede viajar hacia los pulmones y puede llegar a ser una amenaza para la salud o
incluso pró~ocar la muerte.
ataque al corazón, fallo cardiaco
sangrado por la boca, recto o pulmones

• mareo
• visión borrosa

sh~fochoS,1 d .. d l"d I b'II" dme azoo causa a por retenClOll e lqUl os en a cara, manos, to lOS, pies o parpa os
hormign~o, debilidad o adormecimiento de las manos, brazos, piernas o pies
trastornd~ en la piel, enrojecimiento, picor, piel seca
quemazón, picor, picazón o sensación de hormigueo en la piel
sensa,cióIi de frialdad, con escalofríos
sudoración excesiva
deshidratación

• dolor de fuúsculos, articulaciones, tendones o dolor en el pecho, espasmos musculares
dolor tuoloral
ronquera I

dificultad para respirar
• tos
• tos con sangre
• hipo .
• los pnlmdnes se colapsan y el aire se queda atrapado en el espacio que existe entre los pulmones y
el pecho, dusando a menudo dificultad para respirar (neumotórax).

Informe a sh médico o farmacéutico si algnno de estos efectos adversos se vuelve problemático.
I1
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I

Efectos adversos frecuentes que pueden aparecer en sus auálisis de sangre:
• baja acti~idad de la glándula tiroides
• alteraciÓn de la función hepática
proteínas en la orina
aumento de la bilirrubina (sustancia producida por el hígado)
aumento de las lipasas(enzima implicada en la digestión)
aumento de la creatinina(sustancia producida en los músculos)

• cambios len los niveles de otras sustancias químicas/enzimas de la sangre. Su médico le informará
de los resultados de los análisis de sangre.

,

Efectos adversos poco frecuentes:
'1Pueden af,ctar hasta 1 de cada 100 personas;

• ietus
disminución temporal del suministro de sangre al cerebro (mini-ictus)

• interrupción del suministro de sangre a una parte del corazón (infarto de miocardio)
• el corazÓn se vuelve menos eficaz para bombear la sangre por todo el cuerpo (insuficiencia
cardiaca) I

• dificultad repentina para respirar, especialmente cuando se acompaña de dolor agudo de pecho
y/o respirabión rápida (embolismo pulmonar)
• sangrad~ grave en el aparato digestivo (en el estómago, garganta o intestino), o en los riñones, la
vagina y el cerebro
• alteraciones del ritmo cardiaco (prolongación del intervalo QT)
latido cardiaco lento
agujero (perforación) en el estómago o intestino
conductos anormales que se forman entre partes del intestino (fistula)
períodos Imenstruales pesados o irregulares
aumento~ bruscos de la presión arterial
inflamadlón del páncreas (pancreatitis)
hígado inflamado, que no funciona bien o dañado
coloración amarillenta de la piel o del blanco de los ojos (ictericia)
inflamación del revestimiento de la cavidad abdominal (peritonitis)
úlceras eh la boca
moqueo,}
heces ne" as
heces COl sangre .
erupcio~~s que pueden picar o inflamarse (manchas planas o abultadas, o ampollas)
movi,-niéiltos intestinales frecuentes
aumento de la sensibilidad de la piel a la luz del sol
menor sensibilidad, especialmente en la piel

• infecciones, con o sin cambios en los glóbulos blancos (células que combaten las infecciones)

Efectos adtersos poco frecuentes que pueden aparecer en sus análisis de sangre u orina:
• niveles bajos de calcio o magnesio en la sangre
• cambios'bn los niveles de diferentes sustancias químicas/enzimas en la sangre. Su médico le
informará de los resultados de los análisis de sangre/orina.

Efectos adversos raros
Pueden afectar hasta I de cada 1.000personas
• inflamac¥n del cerebro que puede estar asociada con presión arterial elevada, dolor de cabeza,
pérdida dellhabla o de la visión y/o convulsiones, y que puede poner en peligro la vida
• trombos, compañados por un descenso de glóbulos rojos y otras células involucradas en la
coagulaciórl sanguínea. Pueden causar daños en órganos como el cerebro y los riñones.

14
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SOBREDbSIFICACIÓN
Se han evJluado dosis superiores a 2.000 mg de AZANIRen estudios clínicos de toxicidad limitante
de dosis.
No existe un antídoto específico para la sobredosis con AZANIRy el tratamiento de la sobredosis
debe consÍstir en medidas de soporte.

A~TE LAIEVENTUALlDAD DE UNA SOBREDOSIFICACION, CONCURRIR AL HOSPITAL
MAS CE~CANO O COMUNICARSE CON LOS CENTROS DE TOXICOLOGIA:

Hospital De PediatriaRicardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247
Hospital A Posadas: (OIl) 4654-6648/4658-7777

PRESENTACIONES
Frascos bllincos redondos de HDPE con un cierre de seguridad a prueba de niños que contienen:
AZANIR 260 mg comprimidos: 30 o 120 comprimidos.

I

AZANlRAspen 400 mg comprimidos: 30 o 60 comprimidos.
Cada envase contiene un frasco.

CONDICIONES DE ALMACENAMIENTO Y CONSERV ACION
Mantener ~ temperatura ambiente, al abrigo de la luz, por debajo de 30'C.

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCiÓN
MÉDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MÉDICA

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificadb N: .
Laboratori1os Aspen S.A

,

Remedios'3439/43 (CI407AJC) CAB.A
Directora Técnica: Lorena Durante - Farmacéutica
Elaborado en:Laprida 43 (CI870) Avellaneda, Buenos Aires, Argentina

CHIALECarlos Alberto
CUIL 20120911113

DURANTE Lorena Natalia
Director técnica
LABORATORIOS ASPEN SA
30-61056222-8

15
RABOSTO Hugo
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Proyecto de Rótulo
AZANIR

Pazopanib 200 mg
Comprimidos recubiertos

Industria Argentina

I
Venta Bajo Receta Archivada

COMPOSICIÓN CUALI-CUANTIT ATIV A

FórmUla) Cada comprimido de AZANIR 200 mg contiene:
Pazopanib (como clorhidrato) 200 mg .
•Exc.: c.s

Contenido: 1 Frasco con un cierre de seguridad a prueba de niños que contiene:
AZANIR 200 mg comprimidos: 60 O 120 comprimidos.

Almacenamiento: Mantener a temperatura ambiente, por debajo de 30 oC, al abrigo
. de la luz y de la humedad.

1

I

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DEI SALUDi CERTIFICADO N° .

. 11 . LABORATORIOS ASPEN SA
Remedios 3439/43 (CI407AJC) Ciudad Autónoma de Buenos Aircs - Bs. As. - Argentina

,'11 Dirección Técnica: Lorena Durante- Farrnacéutica
. ~laborado en: Laprida 43 (C1870) Avellaneda, Buenos Aires, Argentina

I
Lote: Vencimiento:

"Este medicamento dehe ser administrado sólo bajo prescripción médica y no puede. II repetirse sin una nueva receta".

. MANTENERFUERADELALCANCEIl:~ ~~'logó'8Uf'~~rto
ANTE CUALQUIER DUDA CONSUL TE ;f.EJ~i

l
.¡.

DURANTE Lorena Natalia
Director técnica
LABORATORIOS ASPEN SA
30-61056222-8

'.'!iI
RASOStO Hugo

I,
I

Página 1 de 1

7 '(it',ml'&.r~ ¡
.~tM' El presente documento electrónIco ha sido finnado digitalmente en los términos de la Ley W 25.506, el Decreto W 262812002 y el Decreto W 28312003.-



i
Proyecto de Rótulo AZANIR Laboratorios Aspen S.A

I l. A .nd.ustf¡Ja rgentma

Proyecto de Rótulo
AZANIR

Pazopanib 400 rng
Comprimidos recubiertos

Venta Bajo Receta Archivada

COMPOSICIÓN CUALI-CUANTITATIVA

Fórmula:, Cada comprimido de AZANIR 400 mg contiene:
¡Pazopanib (corno clorhidrato) 400 mg.
IExc.:c.s

Contenid&: I Frasco con un cierre de seguridad a prueba de niños que contiene:
AZANIR 400 mg comprimidos: 30 o 60 comprimidos.

Almacenamiento: Mantener a temperatura ambiente, por debajo de 30 oC, al abrigo de la'
luz y de la humedad.

I '.
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE

,1 SALUD
CERTIFICADO N°...

I LABORATORIOS ASPEN SA
Remedios 3439143 (CI407AJC) Ciudad Autónoma de Buenos Aires - Bs. As. - Argentina

I Dirección Técnica: Lorena Durante- Farmacéutica
~Iaborado en: Laprida 43 (CI870) Avellaneda, Buenos Aires, Argentina
I1

Lote: Vencimiento:

CHIALE Carlos Alberto
~& 20120911~13ItvIANTENER FUERA DEL ALCANCE

II ~ ,' ~~m.r
ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE 1~:v:t¡i/tt'l:,

"Este m~dicamento debe ser administrado sólo bajo prescripción médica y no puede
repetirse sin una nueva receta".

DURANTE Lorena Natalia
Director técnica
LABORATORIOS ASPEN SA
30-61056222-8

2
RABOSTO Hugo

Página 1 de 1

'V) "J¡~'1';~1;¡! ,. . .f ';0<'11'- El presonte documentJlectróniCO ha sido firmado digilalme,nte en los lérminos de la Ley N' 25.506, el Decroto N' 2628/2002 Y el Decmto N' 283/2003.-



,1
Proyecto ~e Estuche AZANIR Laboratorios Aspen S.A

Venta Bajo Receta Archivada

Proyecto de Estuche
. AZANIR

Pazopanib 200 rng
Comprimidos recubiertos

I
Industria Argentina

j ,
COMPOSICION CUALI-CUANTlTA T1VA

I
Fórmula:. Cada comprimido de AZANIR 200 mg contiene:

,Pazopanib (como clorhidrato) 200 mg,
,jExc.: c.s.

, I ,
PosOIOg18: ver prospecto mterno.

conservalión: Mantener a temperatura ambiente, por debajo de 30 oC, al abrigo de la luz y
de la humedad.

DE

11 LABORA TORIOS ASPEN SA ,
Remedios 3439/43 (CI407AJC) Ciudad Autónoma de Buenos Aires - Bs. As. - Argentina

¡I Dirección Técnica: Lorena Durante- Farmacéutica
¡Elaborado en: Laprida 43 (C 1870) Avellaneda, Buenos Aires, Argentina

Lote: Vencimiento:

"Este medicamento debe ser administrado sólo bajo prescripción médica y no puedeI repetirse sin una nueva receta".

,MANTENERFUERADEL ALCANCE~" ~~'lof~Ó'~i41~~rto
ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE ,~j)~i

,.¡

DURANTE Lorena 'Natalia
Director técnica
LABORATORIOS ASPEN SA
30-61056222-8

]

i ,

+1
I

RABOSTO Hugo
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Proyecto de Estuche AZANIR Laboratorios Aspen S.A

Proyecto de Estuche
AZANIR

Pazopanib 400 rng
Comprimidos recubiertos

Industria Argentina

I
Venta Bajo Receta Archivada

COMPOSICIÓN CUALI-CUANTITATIVA

FórmUla:1 Cada comprimido de AZANIR 400 mg contiene:
Pazopanib (como clorhidrato) 400 mg.
Exc.: c.s.

POSOJOg¡) ver prospecto interno.

ConservaCión: Mantener a temperatura ambiente, por debajo de 30 oC, al abrigo de la luz yI de la humedad.

I
,

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE
SALUD

CERTIFICADO N°.....

I LABORATORIOS ASPEN SA
Remedios 3439/43 (CI407AJC) Ciudad Autónoma de Buenos Aires - Bs. As. - Argentina

: Dirección Técnica: Lorena Durante- Farmacéutica
Elaborado en: Laprida 43 (CI870) Avellaneda, Buenos Aires, Argentina

Lote: Vencimiento:

~iALE Carlos Iberto
13

DURANTE Lorena Natalia
Director técnica
LABORATORIOS ASPEN SA
30-61056222-8 .

2

, , .

ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE J'f"¡r,".~tl
"5Jf

MANTENER FUERA DEL ALCANCE
I

'1I
RABOSrO Hugo,

"Este medicamento debe ser administrado sólo bajo prescripCión médica y no puede
il repetirse sin una nueva receta".
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"2016. Año del Bicentenario de la Declaración de,la lndepend.mcia Nacional"

16 de agosto de 2016

DISPOSICIÓN N° 9268

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

CERTIFICADO N° 58074

TROQUELES
EXPEDIENTE N° 1-0047-0001-000179-14-9

Datos Identificatorios Característicos de la Forma Farmacéutica

PAZOPANIB CLORHIDRATO 216,7 mg - COMPRIMIDO RECUBIERTO

PAZOPANIB CLORHIDRATO 433,4 mg - COMPRIMIDO RECUBIERTO

Troquel

641597

641600

Tecnotogla Médicá .tNAME fNAL Edificio Centnl
Av, a(.!lO¡óf1(~.1480 Av. Cf?~iO~ 1Mi2 ESMdo5 l!flid051:S 1<.\1.de Moyo ~369~~~.. ..lLí ;;>~jj;l"" El presenle documenlo el«lrónico ha sido f"m.do digilalmente en los términos de l. ley W 25.506, el Oecrelo W 26281200

1
:y el Decreto W 28312003.-



I

SORANNA SANTIAGO Matias
Horaci,ó
CUIL 20345159798

11
"

",
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"1016 -.Año del Bicentenario de la Declaración derla Independencia Nacional"

1\ M;•••• ri.d. Sol.,
~ Presidencia da la Nnci6n
1I

Buenos Aires, 16 DE AGOSTO DE 2016.-

DISPOSICiÓN N" 9268

ANEXO

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

CERTIFICADO N" 58074 i
El Administrador Nacional de la Administración Nacional de Medicamentos,

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

inscripción en el Registro de Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo

producto con los siguientes datos identificatorios característicoS! .

1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO

Razón Social: LABORATORIOS ASPEN SA

NOde Legajo de la empresa: 6903

. 2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: AZANIR 200

Nombre Genérico (IFA/s): PAZOPANIB CLORHIDRATO

Concentración: 216,7 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Fórmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual . . 11

¡Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo es} (IFA) ;1 I
Tet. ( ..•.54.1.1) 4)40~0800" t1np:llwww.anmftt.gov .."J ...Rep6bj¡('-lt Argr.ntlna

Tecno'agi;' M6dlctt
,Av. a-e1{li'ilnO ,1490
(CI093AAl'), cAnA

'INA •• E
Av. C&~cros 2.1:61
(CI264MO), CABA

INAt,
EStados Unidos 25
(CU,OIAIIA). CABA

Edificio Central
,r.,lJ. de f,1a).'o 869

(CIOB •••••••O), CABA.
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(11016 -Año del Bicentenario de la Deüaración dJ la Independencia .•Vacional"
I

Q~m,5:~17 ~~i~~~:~~~~;~~ac¡ón
I-P-A-ZO-P-A-N-I-B-C-LO-R-H-I-D-R-AT-O~21-6-,7~m-g~~~~~~~~~~~~~~~~~-

Exci ¡ente s
CELULOSA MICROCRISTALINA (AVICEL PH 101) 88,71 mg/dosis NUCLEO
POVIDONA K 30 15 mg/dosis NÚCLEO
ALMIDON GLICOLATO DE SODIO 22,5 mg/dosis NÚCLEO
TALCO 5,25 mg/dosis NÚCLEO
ESTEARATO DE MAGNESIO 2,1 mg/dosis NÚCLEO
HIDROXIPROPILCELULOSA E15 2,6 mg/dosis NÚCLEO
POLIETILENGLICOL 400 O,g mg/dosis CU8IERTA 1
DIOXIDO DE TITANIO 4 mg/dosis CUBIERTA 1
OXIDO DE HIERRO ROJO (CI~77491) 0,1 mg/dosis CUBIERTA 1
POLISORBATO 80 o 05 m dosis CUBIERTA 1

Solventes: No corresponde
I '

Origen y fuente del/de los Ingrediente/s Farmacéutico/s Activo/S: SINTETICO O
SEMISINTÉTICO .

Envase Primario: FRASCO PEAD CON TAPA l'

Contenido por envase primario: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE PAZOPANIB 200
MG

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: No corresponde

Presentaciones: 60, 120

Período de vida útil: 24 MESES

Forma de conservación: Desde 15° C hasta 30° C

Otras condiciones de conservación: MANTENER A TEMPERATURA AMBIENTE, EN SU
ESTUCHE ORIGINAL, AL ABRIGO DE LA LUZ

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservación: No corresponde

Forma de conservación: No corresponde

Otras condiciones de conservación: No corresponde

Condición de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA

Tecn(llogia Médic.
,A.'>I, p~I'ltfmO 1480
(CI093MPI, CABA

tNAMI!
1>,\1_, O:ISCloS 2161
(CU64MtJ), (AflA

INAl
IEsHitiOS umdos< 25-
,C1l0lAM" CM!A

Edit.do (cotral
A'J_de t'Íi1~'í,Kú9

(nOMMIO), (ABA
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Vía/s de administración: ORAL

I

"2016 -Aiio d-el Bicentenario de la DBc1araciónde la Independent{Q",'\racionaFr

Código ATC: L01XEll

Acción terapéutica: AGENTES ANTINEOPLÁSICOS

I
Indicaciones: 1.- Carcinoma de Células Renales (CCR) Pazopanib Aspen 200 y 400
mg está indicado para el tratamiento de primera línea del Carci~oma de Células
Renales avanzado (CCR) en adultos y para los pacientes con enfermedad avanzada
que han recibido tratamiento previo con citoquinas. 2.- Sarcoma de Tejidos
Blandos (STB) Pazopanib Aspen 200 y 400 mg está indicado pa'ra el tratamiento de
pacientes adultos con determinados subtipos de Sarcoma de Tejidos Blandos (STB)
avanzado que hayan recibido previamente tratamiento con quimioterapia para
tratar su enfermedad metastásica o en aquellos pacientes adult¿s cuya enfermedad
ha progresado en los 12 meses siguientes tras recibir tratamiento neo-adyuvante
y/o adyuvante.

3. DATOS DEL ELABORADOR/ESAUTORIZADO/S

Etapas de elaboración de la Especialidad Medicinal:

a}Elaboración hasta el granel y/o semielaborado: I

Razón Social Número de Disposición Domicilio de la Localidad País

autorizante ylo BPF
planta

I,

ECZANE PHARMA S.A 7438/12 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - REPUBLICA
BUENOS ARGENTINA
AIRES

b}Acondicionamiento primario:
I

Razón Social Número de Disposición Domicilio de la Localidad País

autorizante vIo BPF planta I

ECZANE PHARMA S.A 7438/12 LAPRIDA 43 AVELLANEDA ~ REPUBLICA
BUENOS ARGENTINA
AIRES I

c}Acondicionamiento secundario:

Tec.,olugia Medica
lí\¡, ael(~fdll0 1480
(CtMiAAPl. CMA

lNAME:
Av, Caseros -2t6 1
((1464Mb). CM,,,

[NAl
[stados tJrüdos 25
,¡CIlMMA). CA!lA

Edifido (entr-(11
fw, íle M.3V(1 sü4

(e UlS4MO), CM!>

Página 3 de 6

~~+~ll!ll4! '•.• 'c,+4it El presenle documenlo eleclrónico h. si<jo firmado digitalmente en los lérminos de la Ley W 25,506, el Decreto W 2628/20r y el Decrelo N' 28312003.-



"2016 - Año del Bicentenario de la Declaración di! la independencia Nacional"

I

~ MinlS1erio de Salud
~ Presidencia do la Noción

Raz6n Social Número de Disposición Domicilio de la Locarad País

autorizante vIo BPF planta

ECZANE PHARMA S.A 7438/12 LAPRIOA 43 AVELLANEDA - REPUBUCA
BUENds ARGENTINA
AIRES'

Nombre comercial: AZANIR 400

Nombre Genérico (IFA/s): PAZOPANIB CLORHIDRATO
,

í
I

Concentración: 433,4 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Fórmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual . li
In rediente s Farmacéutico I
PAZOPANIB CLORHIDRATO 433,4 mg I

Exci ¡ente s
CELULOSA MICROCRISTAUNA (AVICEL PH 101) 177,42 mg/dosls NUCLEO
POVIDONA K 30 30 mg/dosls NÚCLEO
ALMIDON GUCOLATO DE SODIO 45 mg/dosls NÚCLEO
TALCO 10,5 mg/dosis NÚCLEO
ESTEARATODE MAGNESID 4,2 mg/dosls NÚCLEO
HIDROXIPROPILCELULOSA E15 5,2 mg/dosls NÚCLEO
POUETILENGUCOL 400 1,8 mg/dosls CUBIERTA 1
OXIDO DE HIERRO ROJO (CI=77491) 0,2 mg/dosls CUBIERTA 1
POLlSORBATO 80 0,1 mg/dosls CUBIERTA 1
OIOXIDO DE TITANIO 8 m dosis CUBIERTA 1

Solventes: No corresponde

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

I

Envase Primario: FRASCO PEAD CON TAPA 1

Contenido por envase primario: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE PAZOPANIB 200
~'MG

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: No corresponde

Tecnología Médica
.Iw. aelorC11l0 J 480
(CIM3AAP), CABA

'INAME
A\', caseros 216J
(C12MMO), C/lB/¡

INAL
;ESlados Unidos: 25
(CI1MÁAA), CAGA

Edificio Central
tw. de Meyo 869

(CIOB4AAD). CAllA
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Presentaciones: 30, 60

'?016 -Año del Bicentenario de la De,e:laración de la ln.dependen~ia Nacional"

1Minislcrio de Snludr Pru,iclenci.l!a '8 N~cíÓ!l

Período de vida útil: 24 MESES

Forma de conservación: Desde 150 C hasta 30° C 1

Otras condiciones de conservación: MENTENER A TEMPERATURA AMBIENTE, EN SU
ESTUCHE ORIGINAL, AL ABRIGO DE LA LUZ !

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservación: No corresponde

Forma de conservación: No corresponde

Otras condiciones de conservación: No corresponde

Condición de expendio: BAJO RECETAARCHIVADA

Código ATC: L01XEll

Acción terapéutica: AGENTES ANTINEOPLÁSICOS,

Vía/s de administración: ORAL

I~dicaciones: 1.- Carcinoma de Células Renales (CCR) Pazopaníb Aspen 200 y 400
ri,g está indicado para el tratamiento de primera línea del Carcinoma de Células
Renales avanzado (CCR) en adultos y para los pacientes con en~érmedad avanzada
que han recibido tratamiento previo con citoquinas. 2.- Sarcoma de Tejidos
Blandos (STB) Pazopanib Aspen 200 y 400 mg está indicado pa~a el tratamiento de

I

pacientes adultos con determinados subtipos de Sarcoma de Tejidos Blandos (STB)
avanzado que hayan recibido previamente tratamiento con quimioterapia para
tratar su enfermedad metastásica o en aquellos pacientes adultds cuya enfermedad

I
ha progresado en los 12 meses siguientes tras recibir tratamiento neo-adyuvante

y/o adyuvante. I

3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S

Etapas de elaboración de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboración hasta el granel y/o semielaborado: I!

Raz6n Social Número de Disposici6n Domicilio de la Localidad País

autorizante vIo BPF planta

Tetoologia Módica
Av, Eel{luJlh~l 1480
(CHl.93MPl. CABA

UIAME
A.v. CfJ.sero'S 2 1.6,1
¡C¡;¡64MO), CIIBlI

INAl
.t:S«;ló'os iUoidos. 25
¡Cl101M"I, CAe"

tdjfjclo Ceotral
Av" de Ma:Yi) S69

CCHlil4A1\l)). CM"
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Ministerio de Salud
Presidencio de lo Nación@

I

''2016 -Año del Bicentenario de la Declarac/6n dJ la lndepsndencialVacionar

)

ECZANE PHARMA S.A 7438/12 LAPRtDA 43
:~~~~~EOA -

REPUBUCA
ARGENTINA

AIRES'

b)Acondicionamiento primario:

Razón Social Número de Disposición Domicilio de la LocallC:lad País

autorizante vio BPF planta ,
;

ECZANE PHARMA S.A 743B/12 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - REPUBUCA
BUENOS ARGENTINA
AIRES I

c Acondicionamiento secundario:

Razón Social Número de Disposición Domicilio de la localidad País

autorizante vio BPF planta I
ECZANE PHARMA S.A 743B/12 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - REPUBUCA

BUENOS ARGENTINA
AIRES.

El presente Certificado tendrá

fecha del mismo.

una validez de cinco (5) partir de la

Expediente NO: 1-0047-0001-000179-14-9

CHIALECarlosAlberto
CUIL20120911113

'tecnotogia Médica
AY.ll€'Urono 1480
(Ct093AAP), CA8A

'1NAME
Av. Có.Si!ros 2161
(C1264AAO), CABA

INAl
Estados Unido. 25
(e 110 111M), CAllA

Edificio Centra'
Ay~(le Mftyo 969

«(1084AAO). (AM
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