
Que la Dirección de Evaluaciól1 y Registro de Medicament.os ha t.omad.o
de su c.ompetencia.

República Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2017 - Año de las Energías Renovables

Disposición

Número: Dl-2017-12827-APN-ANMAT#MS ,
I

CIUDAD DE BUENOS AIRES
I

Miércoles 20 de Diciembre de 2017

Referencia: 1-0047-0000-001163-17-5

. VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-.001163-17-5 del Registr.o de la Administración Naci.onal
de Medicament.os, Aliment.os y Tecn.ol.ogía Médica; y

CONSIDERANDO:

Que p.or las presentes actuací.ones la firma CELNOV A ARGENTINA S.A., s.olícita la
aprobación de nuev.os pr.oyect.os de prospect.os e inf.ormación para el paciente para la 1
Especialidad Medicinal den.ominada IMATlNOVA / IMATlNIB F.orma farmacéutica y
c.oncentración: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, IMATlNIB 100 mg -400 mg, apr.oba a p.or
Certificad.o N° 54.344. . l

Que l.ospr.oyect.os presentad.os se encuadran dentro de l.os alcances de las n.onnati, as .
vigentes, Ley de Medicament.os 16.463;Decret.o 150/92 y la Disp.osición N°: 5904/96 y Circular
N" 4/13. I

Que l.osprocedimient.os para las m.odificaci.ones y/.o rectificaci.ones de l.osdat.os i
característic.os corresp.ondientes a un <;ertificad.ode Especialidad Medicinal .ot.orgad.oen l.os
términ.os de la Disp.osición ANMA T N" 5755/96, se encuentran establecid.os en la Disp'¡'sición
ANMAT N° 6077/97. :

1,
la interv~nción

I
. I

Que se actúa en virtud de las f~cultades c.onferidas p.or el Decret.o N° 1490/92 Ydecret.o
N° 101 de fecha 16 de Diciembre de 2015.

P.or ell.o:

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACiÓN NACIONAL lE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA "1

I
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I
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DISPONE:

ARTICULO 1°. - Autorízase a la firma CELNOV A ARGENTINA S.A., propietaria de la
Especialidad Medicinal denominada IMATINOVA / IMA TINIB Forma farmacéutica y I
concentración: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, IMATINIB 100 mg - 400 mg, el nuevo
proyecto de prospecto obrante en el documento IF_2017_25464570-APN_DERM#ANMA

j
fr; e

información para el paciente obrante en el documento IF-2017-25464718"APN- .
DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. - Practíquese la atestación correspondienteen el Certificado N° 54.344, c ando el
mismo se presente acompañado de la presente Disposición. I
ARTICULO 3°. - Regístrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifíquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposición y prospectos e información para el pacientel Gírese'
a la Dirección de Gestión de Información Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

. .
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PROYECTO DE PR051'ECTO

IMATlNOVA
IMATINIB 100 MG:'~IMATINIB 400 MG

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Industria Argentina Venta Bajo Receta Archivada

COMPOSICIÓN
cada comprimido recubierto de IMATlNOVA contiene: Imatinib (como mesilato) 100 mg; laclosa
70 mg; celulosa microcristalina 127,5 mg; povidona K30 15 mg; croscarmelosa sódica 12 mg;
esteraril fumaratode sodio 6.mg; polietilenglicol 0,8 mg; hidroxipropiimetilcelulosa 8,05, mg,
dióxido de titanio 0,48 mg, col. Oxido de hierro~marillo 1,16 mg.

cada comprimido recubierto de IMATINOVAcont,iene: Imatinib (como mesilato) 400 mg; Celulosa
microcristalina 139,40 mg, Crospovidona 112,00 mg, hidroxipropilmetilcelulosa 10,00 mg, dióxido
de silicio coloidal 5,00 mg, estearato de magnesio 5,60 mg, polímero de butilmetacriiato, (2-
dimetilaminoetilmetacrilato), metil metacrilato) 1:2:1 16,80 mg, polietilenglicol 3,36 mg, Dióxido de
titanio 0,97 mg, Col. Oxido de hierro amarillo 2,35 mg, Talco 8,40 mg.

ACCIÓN TERAPÉUTICA
Inhibidor de la proteína tirosinquinasa
Código ATC: L01XX28

INDICACIONES
!
1

IMATlNOVA está indicado en el tratamiento de:
• pacientes adultos y pediátricos con leucemia mieloide crónica (LMC), cromosoma Filadelfia

positivo (Ph +) (bcr-abl) de diagnóstico reciente para los que no se considera como
tratamiento de primera línea el trasplante de médula ósea.

• pacientes adultos y pediátricos con' LMC Ph + en fase crónica tras el fallo del tratamiento
con interferón-alfa, o en fase acelerada o crisis blástica.

• 'pacientes adultos y pediátricos' con leucemia Iinfoblástica aguda cromosoma Filadelfia
positivo (LLA Ph+) de diagnóstico reciente, integrado con quimioterapia.

• pacientes adultos con LLA Ph+ refraclaria 6 en recaída, como monoterapia.
• pacientes adultos con síndromes;: mielodisplásicos/mieloproliferativos (SMD/SMP)

asociados' con el reordena miento del gen dei receptor, del factor de creCimiento derivado
de las plaquetas (PDGFR).

• paCientes adultos con síndrome hiperedsinofílico (SHE) avanzado y/o leucemia eosinofílica
.acrónica (LEC) con reordenación de F1PIL1-PDGFRó

No se ha determinado el efecto de Imatinova en el resultado dellrasplante de médula ósea.

Imatinova está indicado parai
• el tratamiento de pacientes aduitos con tumores del estroma gastrointestinal (GIST)

malignos no resecables y/o metastásicos Kit (CD 117) positivos.
• el tratamiento adyuvante de pacientes adultos que presentan un riesgo significativo de

recaída después de la resección de GIST Kit (CD117) positivo. Los pacientes que
tienen un riesgo bajo o muy bajo de recaída no deben recibir tratamiento adyuvante.

• ei tratamiento de pacientes adultos con dermatofibrosarcoma protuberans (DFSP) no
resecable y pacientes adultos con DFSP recurrente y/o metastásico que no son de
elección para Cirugía.

En pacientes adultos y pediátricos, la efeclividad de Imatlnib se basa en las tasas de respuesta
hematológica y citogenética globales y en la supervivencia sin progresión en LMC, en las tasas de
respuesta hematológica y citogenética en LI'A Ph+, SMD/SMP, en las tasas de respuesta,

, F~~.(ia LauraC;ciliani
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~ova Arge,ntinaS.A.
MP20510-MN 16841

L--/
página l de 16 ,



-------.,------------------,':",--~~---------------"I'"-----
¡. ,/~ A~
\! I~:.:~::;1~
1'" . / ' (!;))r \

. , .'~. \~\(~ ~ J
hematologica en SHE/LEC y en las tasas de res~uesta oDjetiva en pacientes adultos con GIST no(',.~ . ':"'>1)/
resecabie y/o metastásico y DFSP y en la supervivencia libre de recurrencia en adyuvancia de .~ t 1."'?J
GIST. La experiencia con Imatinib en pacientes con SMD/SMP asociados con el reordena miento del ' ."
gen del PDGFR es muy limitada. Exceptc en LMC de diagnóstico reciente en fase crónica, no
existen ensayos controlados que demuestren el beneficio clínico o el aumento de la supervivencia
para estas enfermedades.

CARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGICAS ¡'
Acción farmacológica: 'i
El imatlnib mesilato es. un inhibidor de I~;, proteín~rc:sinoquinasa que inhibe la Bcr.Abl
tirosinoquinasa, la tirosinoquinasa constitutiva i¡'¡mmal cé.ea.dapor la anormalidad dei cromosoma
Filadelfia en la leucemia mieloide crónica (LMC~; Inhibe)aproliferación e induce la apoptosis en
las líneas celulares Bcr.Abl positivas como así ta\nbién las ;i:élulas leucémicas frescas en la leucemia
mieloide crónica positiva del cromosoma Filadelfia. En en.'<lvos de formación de colonias utilizando
muestras de sangre periférica y médula ósea eJ' vivo, el i¡)1atinib muestra la inhibición de colonias
bcr-abl positivas en pacientes con LMC. .
In vivo, inhibe el crecimiento tumoral de las células mieloides Bcr-Abl tranfectadas de murina como
así también las líneas de leucemia Bcr-Abl positivas derivadas de los pacientes con LMC en crisis
blástica. :
El imatinib es también un inhibidor del recepto;, de tirosinoquinasa para el factor de crecimiento
derivado de plaquetas (PDGF, en inglés), el f,,:tor de células stem (SCF, en Inglés), el e-kit, e
inhibe los eventos celulares mediados por PDGF y SCF, In vitro, el imatinib inhibe la proliferación e
induce la apoptosis en las células del tumor estomacal gastrointestinal (GIST, en inglés), lo que
expresa una activación de la mutación e-kit .

Farmacocinética
El imatinib es bien absorbido después de la administración oral aicanzando la Cm" dentro de las 2-
4 horas post-dosis. La biodisponibilidad media ~bsoluta es 9B%. Siguiendo la administración oral
en voluntarios sanos, las vidas medias de elimi,:ación de imatinib y su metabolito activo principal,
el N-desmetilderivado, son aproximadamente ]';1 y 40 horas, respectivamente, La media ABC de
imatinib aumenta proporcionaimente con el auri¡ento de las dosis, yendo de 25 mg a 1.000 mg,
No hay cambio significativo en la farmacocinéti':" de imaiinib sobre la repetición de las dosis y la
acumulación es de 1.5 a 2.5 veces en estado es;able cuando IMATINOVA es administrada una vez
por día, En concentraciones clínicamente ".:levantes 'dé imatinib, la unión a las proteínas
plasmáticas es de aproximadamente 95%. . l. . .

La farmacoclnética de IMATINOVA es similar en' paciente~ con leucemia mieloide crónica o tumor
del estroma gastrointestinal.
Metabolismo y Eliminación: La CYP3A4 es la principal enzima responsable del metabolismo de
imatinib. Otras enzimas del citocromo P450, tiJes como CYPIA2, CYP2D6 y CYP2C19 juegan un
rol menor en su metabolismo. El meta bolito a<.,;ivocirculante más importante en humanos eS el
derivado N-piperazina desmetilado, formado pr,;dominantemente por CYP3A4, Muestra, in vitro,
similar potencia al precursor imatinib, La ABC plasmátíca para este meta bolito eS
aproximadamente 15% la de iaABC para imatinib. La ligadura plasmática á proteína del
metabolito N-desmetilado CGP71588 eS similar a aquel del compuesto precursor.
La eliminación es predominant,emente a través de las heces, mayormente como metabolitos.
Aproximadamente el 80% de la dosis fue eliminada dentro de los 7 días, principalmente en heces y
una proporción menor por orina.
Se encontró imatinlb sin metabolizar en el 25% de la dosi" siendo el remante metabolitos,
Si bien se observó yariabilidad inlerpaciente el" el c1earance, esto no garantiza ajustes de dosis
iniciales basados en el peso corporai y/o la eda" pero indica la necesidad de un monitoreo a fin de
evitar la toxicidad relacionada con el tratamienW:.
Poblaciones especiales: . '1

Pediatr!a: Tal como en los pacientes adultos, el imatinib ¡"Je rápidamente absorbido después de la
administración oral en pacientes pediátricos, col' una Cm""dt 2-4 horas. El aparente clearance oral
fue similar a los valores en adultos, como así tar~lbiénla v:da media. Las dosis en ni~os alcanzaron

¡'
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una ABC similar a la de la dosIs de ~OOy 600 mg en adultos, La comparaaón de AByo.,,) del dia ,'\:2:
de comienzo del tratamiento con la observada días después, de administrar el fármaco una vez por '".
dia, reveló una acumulación de la droga. La ABC media de Imatinib no aumentó en proporción al
aumento de dosis.

Insuficiencia Hepática: La exposiCl607media,a Irt¡atimb no aument6 1307 pacientes con varios grados
alter:aaon hepática comparada a Pé!cientes con If¡na6n hepática normal.

rti r" . '
JnsufiCl~ncia Renat. Imati~i?y sus meta~litos~Wfueron ~x~retadossignificativamente vía riñón.,
Los pacientes con alteraclon de la funclon renll'¡ leve y moderada parecen tener una exposicion
plasmática superior a la de los pacientes con f'Jnción rehal normal. El aclaramiento del fármaco
libre de Imatinib es probablemente similar ent¡'e pacient'E~s'con alteración renal y pacientes con
función renal normai, puesto que la excreción rqnal repré~e¡ita sólo una vía de eliminación menor
para Imatinib. '

POSOLOGÍA Y MODO DE ADMINISTRACIÓN
El tratamiento debe ser iniciado por un médico ~xperimentado en el tratamiento de pacientes con
Leucemia mieloide crónica o con tumores del estroma gastrointestinal. Para dosis distintas de 400
mg y BOOmg (véase la recomendación' posológi¿a siguiente) se encuentra disponible comprimidos
de 100 mg. La dosis prescrita debe ser administrada oralmente, con alimentos y un gran vaso de
agua para minimizar el riesgo de irritación gastrointestinal. Dosis de 400 mg ó 600 mg deben
administrarse una vez al día, mientras que una dosis diaria de 800 mg debe administrarse en dosis
de 400 mg dos veces al día, por la mañana y por la noche.
Para los pacientes (niños) incapaces de tragar los comprimidos, éstos se pueden dispersar en un
vaso de agua mineral o de zumo de manzana. La cantidad requerida comprimidos se deberá
colocar en un volumen adecuado de bebida (aproximadamente 50 mi para un comprimido de 100
mg y 200 mi para un comprimido de 400 mg) y ,removerse con una cuchara. Debe administrarse la
suspensión inmediatamente después de la disgr:/,gación completa del comprimido. Las mujeres en
edad fértil que abran los comprimidos deber~i') ser ad{eitidas que manejen el contenido con
precaución y eviten el contacto de la piel con Id,¡y ojos o I~ inhalación. Se deberán lavar las manos
inmediatamente después de manipular los comp"¡imidos abiertos.

. \\ " .. t (~
Posología para Leucemia mieloide crónica ~:'~npacie,1.1tes adultos
La dosis recomendada de IMATINOVA para ~~cientes iCon Leucemia mieloide crónica en fase
crónica es de 400 mg/día. La fase crónica de 'la LMC está definida por los siguientes criterios:
blastos < 15% en sangre y en médula ósea, basófilos en sangre periférica < 20%, plaquetas>
100 x 10' /1.' ~

La dosis recomendada de IMATINOVA para paCi?ntes en fase acelerada es de 600 mg/día. La fase
acelerada está definida por la presencia de cualquiera de los siguientes parámetros: blastos 2:15%
pero < 30% en sangre o en méduia ósea, blastos más promielocitos dO% en sangre o en médula
Ósea (siempre que blastos < 30%), basófilos en sangre periférica 2:20%, plaquetas < 100 x 10'/1
no relacionados con el tratamiento.

La dosis recomendada de IMATINOVA para paCientes adultos en crisis blástica es de 600 mg/día.
La crisis blástica está definida como blastos 2: 30% en sangre o médula ósea, o enfermedad
extra medular diferente a la hepatospienomegali<¡

"

"Duraci6n del tratamiento: Se aconseja conlif)uar el 'tratamiento con IMATINOVA hasta la
progresión de la enfermedad. No se conoce el elf"cto de la interrupción del'tratamiento después de
conseguir una respuesta citogenética completa. t¡ . ,
Los aumentos de la dosis de 400 mg a 600 mg!!en pacie,;te~ en fase crónica de la enfermedad, o
de 600 mg hasta un, máximo de 800 mg (admi(:istrados f"n: dosis de 400, mg dos veces al dia) en
pacientes en fase acelerada o crisis blástica, 'pueden í=onsiderarse en ausenda de reacciones
adversas severas y neutropenia o tromboCltopenia severas no relacionadas con la leucemia, en 'las

.._Le,.""
IF-2017-2S4liff'f1, ,llU_ :i"1Ii''DEmJl\li¡jlJNM T
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siguientes circunstancias: progresión de ia enfermedad (en cualquier momento); sino se consigue
una respuesta hematológica satisfactoria después de por lo menos 3 meses de tratamiento;
pérdida de la respuesta hematológica alcanzada previamente. Debido a la poslbiiidad de un
aumento de la Incidencia de efectos advers()s a dosis superiores, los pacientes deben ser
estrechamente controlados tras la escalada de d;!Sis.

1:~1
Posología para Leucemia mieloide crónica #n niños/ _
La do~ificación en niños deberá basarse en lafrsuperfcie corporal (mg/m').' Se recomienda una
dosis de 340 mg/m' al día en niños con Leucl"mia mielóide crónica en fase crónica y Leucemia
mieloide crónica en fases avanzadas, respectiv~mente. (~iri.superar ia dosis total de BOO mg). El
tratamiento puede administrarse una vez al día 6, alternalivamente, puede partirse la dosis en dos
administraciones, una por la mañana y otra por la noche. la recomendación posológica se basa
actualmente en un número pequeño de pacientes pediátricos. No existe experiencia en el
tratamiento de niños menores de 2 años de edad.
Se pueden considerar aumentos de dosis de 34q¡mg/m'diarios a 570 mg/m' diarios (sin superar la
dosis total de BOO mg) en niños, en ausencia ¡je reacciones adversas graves y de neutropenia o
trombocitopenia no relacionados con la leucemia, en las siguientes circunstancias: progresión de la
enfermedad (en cualquier momento); si no se consigue una respuesta hematológica satisfactoria
después de por lo menos 3 meses de tratamiento, si no se consigue una respuesta citogenética
después de 12 meses de tratamiento, o pérdida de respuesta hematológica Ylo citogenética
alcanzada previamente. Debido a la posibilidad de un aumento de la incidencia de reacciones
adversas a dosis superiores, los pacientes deben ser estrechamente controlados tras la escalada de
dosis.

Posologla para tumores del estroma gastri!intestinal (GIST):
La dosis recomendada de lMATlNOVA para p'Acientes con tumores del estroma gastrointestinal
maligno no resecable ylo metastásico es de 40C¡;'l1g/día.• ,
Existen datos limitados sobre el efecto del aumq'hto de la' dosis desde 400 mg a 600 mg u BOO mg
en pacientes que muestran progresión con la primera de las dosis. '
Actualmente no se dispone de datos basados el, una resgcción gastrointestinal previa que apoyen
las recomendaciones posológicas específicat para :;pacientes con tumores del estroma
gastrointestinal. ,:
Duración del tratamiento: se recomienda continuar el tratamiento con IMATlNOVA hasta la
progres'ión de la enfermedad. No ha sido investigado el efecto de la interrupción del tratamiento
después de alcanzar una respuesta. l' .

¡{

.
Posologla para Leucemia flnfoblástica aguda Ph+ en pacientes adultos
La dosis recomendada de ¡matinova para pacientes adultos con LLA Ph+ es de 600 mg/día. Los
hematóiogos con experiencia en el manejo de esta enfermedad deben supervisar el tratamiento
durante todas las fases.
Pauta de tratamiento:, En base a los datos existentes, ¡matinova ha demostrado ser eficaz y seguro
cuando se administró a dosis de 600 mg/día combinado con quimioterapia en la fase de inducción,
las fases de consolidación y mantenimiento de la quimioterapia para pacientes adultos con LLA
Ph+ de diagnóstico reciente. La duración del' tratamiento con Imatinova puede variar con el
programa de tratamiento seleccionado, pero deneralmente las exposiciones más prolongadas a
[matinova han mostrado mejores resultados. ,~ "
Para pacientes adultos con lLA Ph+ refractaria,;p en recaída, la monoterapia con [matinova a 600
mg/día es segura, eficaz y puede administrarse~iasta la progresión de la enfermedad.

1" •
Posología para LLA Ph+ en niños ~ ;; •
La dosis para niños se debe basar en el área '.!de superhcie corporal (mg/m'), Se, recomienda la
dosis de 340 mg/m' diaria para niños con LLA Ph+ (sin superar la dosis total de 600 mg).

()
'~ M-aria Laura Clciliani
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Posología para SMOjSMP
La dosis recomendada de Imatinova para pac:entes adultos con SMD/SMP es de 400 mg/día.
Duración del tratamiento: En el único ensayo.clínico realizado hasta ahora, el tratamiento con
Imatinib continuó hasta la progresión de la e::.fermedad (ver sección 5.1). En el momento del
análisis, la duración mediana del tratamiento eró¡;de 47 meses (24 días - 60 meses).

Posología para SHEjLEC "
La dosis recomendada de Imatinova es de 100 r}g/día pata pacientes adultos con SHE/LEC.
Se puede considerar un aumento de dosis di'.. 100 mr il 400 mg en ilusencia de reacciones
adversas al fármaco si las vaioraciones demuestlan una rtspuesta insuficiente al tratamiento.
El tratamiento debe prolongarse mientras continúe el beneficio para el paciente,

Posología para OFSP
La dosis recomendada de Imatinova para pacier¡:;es adultos con DFSPes de 800 mg/día,

"

,Ajuste de dosis para las reacciones adversas
Reacciones adversas no hematológicas
Si se desarrolla una reacción adversa severa no hematológlca con el uso de Imatinova, el
tratamiento se Interrumpirá hasta que ia reacción se haya resuelto. Después, el tratamiento puede
reanudarse según corresponda dependiendo de la severidad inicial de la reacción.
Si se producen aumentos en la bilirrubina > 3 veces el límite superior normal institucional (LSNI) o
en las transaminasas hepáticas> S veces el LSNI, Imatinova debería interrumpirse hasta que los
niveles de bilirrubina hayan vuelto a < 1,5 veCl'S el LSNI y los niveles de transaminasas a < 2,5
veces el LSNL El tratamiento con Imatinova pubde entonces continuarse a la dosis diaria reducida.
En adultos la dosis deberá reducirse de 400 m9',B 300 mg ó de 600 mg a 400 mg, o de 800 mg a
600 mg, y en niños de 340 a 260 mg/m'/día. ¡¡

'}

Reacciones adversas hematológicas: ,
Se recomienda la disminución de la dosis ó la inte, rupción del tratamiento si se produce
neutropenia y trombocitopenia severas, tal coma se india; a.continuación.

Ajuste de dosis por neutropenia y trombocilopenia,:

LMC fase crónica pediátrlca (a RAN < 1,0 x 10'il y/o
dosis de 340 mg/m' ) plaquetas < 50 x la' /1

,
I~

i
"1~:

RAN < 1,0\ x 10'/1 y/o
plaquetas < Su x la' /1

SHE/LEC (dosis inicial 100 mg) 1. Interrumpir Imatinova hasta !
que RAN 1,5 x 10'/1 y i
plaquetas ~ 75 x ID' /1. '
.2. Reanudar el tratamiento con
lmatinova a la dosis previa
(antes de la reacción adversa).

LMC fase crónica, SMD/SMP y RAN < 1,0 x 10'/1 y/o 1. Interrumpir Imatinova hasta
GIST (dosis inicial 400 mg) plaquetas < 50 x lO' /1' que RAN 1,5 x 10'/1 y
SHE/LEC (a dosis de 400 mg) plaquetas ~' 75 x 10'/1. .

2. Reanudar el tratamiento con I
Imatlnova a la dosis previa
(antes de la reacción adversa).¡
3. Si recurre la situación de
RAN < 1,0 x 10'/1 y/o
plaquetas < 50 x 10'/1, repetir I
el pase 1 y reanudar'
Imatlnova a la dosis reducida
de 300 mo. '
L Interrumpir Imatinova hasta
que RAN 1,5 x 10'/1 y
plaquetas 2: 75 x 10'/1.
2. Reanudar el tratamiento con
Imatinova a la dosis previa.

()
\

~ 1, ~aria Laura Ciciliani
Direélo- TécniC::J' Apoderada
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LMC fase acelerada y crisis *RAN< 0,5 x 10'/. y/o
blástica y LLA Ph+ (dosis plaquetas< 1(¡x 10'/1 '
inicial 600 mg)

"! LMC pediátrica fase acelerada *RAN < 0,5, x 109 /1 y/o
y crisis blástica (dosis inicial plaquetas < I(j x 10'/1
340 mg/m' ) :;

(antes de la reacciónadversa),
3, Si recurre la situación de
RAN < 1,0 x 10'/1 y/o
plaquetas < 50 x 10'/1, repetir
el paso 1 y reanudar
lmatinova a la dosis reducida
de 260 mo/m',
1. Comprobar si la cltopenia
está relacionada con la,
leucemia (aspirado de médula 1

óseao biopsia),
2, Si la citopenia no está
relacionada con la leucemia
reducir la dosis de lmatinova a
400 mg,
3, Si la citopenia persiste
durante 2 semanas, reducir
hasta 300 'mg, 4, Si la
citopenia persiste durante 4
semanas y sigue sin estar
relacionada con la leucemia,
Interrumpir Imatinova hasta
que RAN ? 1 x 10'/1 y
plaquetas? 20 x 10'/1,
entonces reanudar el
tratamiento con 300 mo,
1. Comprobar si la citopenia
está relacionada con la
leucemia (aspirado de médula
óseao biopsia),
2, Si la citopenla no está
relacionada con la leucemia
reducir la dosis de lmatinova a
260 mg/m',
3, Si la citopenia persiste
durante 2 semanas, reducir
hasta 200 mg/m',
4, 'Si la citopenia persiste
durante 4 semanasy sigue sin
estar relacionada con la
leucemiat interrumpir
Imatinova hasta que RAN? 1
x 10'/1 y plaquetas? 20 x
10'/1, entonces reanudar el
tratamiento con 200 mo/m',
1. Interrumpir Imatinova hasta
que RAN ~ 1,5 x 10'/1 y
plaquetas? 75 x 10'/1
2, Reanudarel tratamiento con
Imatinova a 600 mg,
3, Si recurre la situación de
RAN < 1,0 x lO' /1 y/o
plaquetas < 50 x 10'/1, repetir
el paso 1 y reanudar
Imatinova a la dosis reducida
de 400I]1g,,"""'"' _

•
1
,1

\,
I'~

I
,!

RAN < 1,0': x 10'/1 y/o
plaquetas < 5(i x 10'/1

'\
'1' -.
Ji
1 .'

I

DFSP(a una dosis de 800 mg)

,',,
1<
11r
"

~;

1; ¡,

~ ¡
~i l'

F. eLaur.Cicilianl ,
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------,I RAN= Recuento absoluto de neulrófilos
! 'Que ocurra al meno_~~~Jlés de} mes de trat~miento-----------------------~

Uso en pediatría:
No hay experiencia en niños con LMC menores de 2 años de edad y con LLA Ph+ menores de 1
año de edad. La experiencia en niños con SMD/SMP, DFSP, GIST y SHE/LEC es muy limitada.
No se ha establecido la seguridad y eficacia de imanitib en niños menores de 18 años con

,SMD/SMP, DFSP, GIST Y SHE/LEC en los ensayos clínicos publicados; Por lo tanto, no se puede
hacer una recomendación posológica, '

Insuficiencia hepática:
Imatinib es metabolizado principalmente por el ¡1ígado. Los pacientes con alteración hepática leve,
moderada o grave deberán recibir ia dosis mínirÍla recomendada de 400 mg diarios. La dosis puede
reducirse en caso que no sea bien tolerada (ve{ ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES, REACCIONES
ADVERSASY FARMACOCINETICA). h

Clasificación de la función hepática:

Alteración hef}ática Pruebas de función heoática
Leve 8i1irrubina total: = 1,5 LSNI..

AST: > LSNI (puede ser normal o < LSNI si la
bilirrubina total es > LSNj) 1

Moderada Bilirrubina total: > 1,5-3,0 LSNI i
AST: ninguna I

Grave Billrrubina total: > 3-10 LSNI

IAST: ninguna

LSNI= limite supertor normal institucional
AST= aspartato aminotransferasa

Insuficiencia renal:
Los pacientes con alteración renal o en diálisis' deberán recibir la dosis mínima recomendada de
400 mg diarios como dosis inicial. Sin embargo/,en estos pacientes se recomienda precaución. La
dosis puede reducirse en caso que no sea bien:tolerada" Si se tolera, la dosis puede aumentarse
por falta de eficacia í

,\'} 4,,
Pacientes de edad avanzada:
No se ha estudiado la farmacocinética de IMATINIB específicamente en personas de edad
avanzada. En los ensayos clínicos publicados en 'pacientes adultos, que incluyeran más de un 20%
de pacientes de 65 años o mayores, no se han observado diferencias significativas en la
farmacocinética relacionadas con la edad, No es necesaria una recomendación especifica de dosis
en pacientes de edad avanzada.

CONTRAINDICACIONES
Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de sus excipientes.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
'Cuando se administra IMATINOVA con otros medicamentos existe un potencial de interacciones
entre fármacos.

Se debe tener precaución al tomar Imatinova eÓn inhibidores de la proteasa, antifúngicos azólicos,
algunos macrólidos (ver INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS), sustratos de CYP3A4 con un
estrecho margen terapéutico (p.ej. ciclospori~a, pimocida, tacralimus, sirolimus, ergotamina,

"{
,"l. e'
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diergotamina, fentaniio, alfentanllo, terfenadina, bortezo ni", docetaxel, quinidina) o warfarina y
otros derivados cumarínicos (ver INTERACClO~ES MEDI-::AMENTOSAS), Ei uso concomitante de
imatinib y medicamentos que inducen el CYP3A';¡ (p, ej, dexametasona, fenitoína, carbamazepina,
"famplema, fenobarbltal o Hypericum perforate"n, también conocido como hierba de San Juan)
puede reducir significativamente la exposición t,' lmatinova, aumentando potencialmente el riesgo
de fallo terapéutico, Por io tanto, deberá evitan.2 el uso concomitante de inductores potentes del
CYP3A4 e imatinib (ver INTERACCIONES MEDIO,MENTOSAS).

Hjpotiroidismo

Durante el tratamiento con Imatinib se han notificado casos clínicos de hipotiroidismo en pacientes
tiroidectomizados y que reciben tratamiento de sustitución con levotiroxina (ver INTERACCIONES
MEDICAMENTOSAS). En estos pacientes debe~án contn)larse estrechamente los niveles de de
hormona estimulante dei tiroides (niveles de TSH).

HepatotoxiCldad:
El metabolismo de IMATINOVA es principalmer'e hepáth:;o, y sólo un 13% de la excreción es a
través de los riñones. En pacientes con alter¡',,:ión hep:-itica (leve, moderada o grave) .deben
monitorizarse cuidadosamente los recuentos er"sangre periférica y las enzimas hepáticas. Debe
tenerse en cuenta que ios pacientes con Tum,)r del eS',:rorna gastrointestinal pueden presentar
metástasiS hepáticas que pueden dar lugar a unr. insuficie, ,Cidhepática.
Se han observado casos de daño hepático, ir,;;luyendo"f~1I0 hepático y necrosis hepática con
imatinlb. Cuando se combina imatinib con relímenes 'de quimioterapia a dosis altas, se ha
detectado un aumento de las reacciones hepáticas graves. Deberá monitorizarse estrechamente la
función hepática cuando imatinib se combine cpn regímenes de quimioterapia que se sabe que
también están asociados a alteraciones hepática,:,

Retención de iíquidos:
Se han notificado casos de retención severa de iiquidos (efusión pleural, edema, edema pulmonar,
ascitis, edema superficial) en aprOXimadamente 2,5% de los pacientes de LMC de diagnóstico
reciente tratados con Imatinova, por lo que es altamente recomendable pesara los pacientes de
forma regular. Deberá estudiarse cuidadosamente un aumento rápido e inesperado de peso, y si
se considera necesaria, deberán llevarse a cabo medidas terapéuticas y de soporte. Se deberá
tener especial precaución en aquellos pacientes con' insuficiencia cardíaca.

Pacientes con enfermedad cardíaca:
Los pacientes con enfermedad cardiaca, factores de riesgo para insuficiencia cardiaca o
antecedentes de insuficiencia renal deben ser ";ontrolados cuidadosamente y cualquier paciente
con signos y síntomas consistentes con insufkiencia cardiaca o renal deberá ser evaluado y
tratado. '

En pacientes con síndrome hipereosinofílico (HES) con inF::tración acuita de células HES dentro del
miocardio, se han asociado casos aislados de shock cardi'Jgénico /disfunción ventricular izquierda
con degranulación de las células HES tras el inicio del tratamiento con imatinib, Se observó que la
situación era reversible tras la administración de corticosteroides sistémicos, medidas de soporte
circulatorio y la retirada temporal de imatinib. Puesto que se han observado reacciones adversas
cardiacas de forma poco frecuente con imatinib, se deberá evaluar cuidadosamente la relaCión
beneficio/riesgo del tratamiento con imatinib en los pacientes con SHE/LEC antes de iniciar el
tratamiento. "
Los síndromes mielodisplásicos/mieloproliferativos con reordena miento del gen PDGFR podr;an
estar asociados con eosinofiiia. Se deberá considerar por io tanto, la evaluación por parte de un
cardiólogo, la realización de un ecocardiograma y la determinación de trape nina sérica en
pacientes con SHE/LEC, y en pacientes con SMD/SMP asociados con eosinofilia, antes, de
administrar imatinib. Si alguno no es normal, al inicio del tratamiento deberá considerarse el
seguimiento por parte de un cardiólogo y el uso profiláctico de corticosteroides sistémicos (1.2
mg/kg) durante una a dos semanas de forma concomitante con imatinib

Hemorragia Gastrointestinal.'

ri '

Fa ~ar¡a Laura Ciciliani
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S/ndrome de Lisis Tumoral:
Antes de iniciar ei tratamiento con ImatJnib, Se recomienda ia corrección' de la deshidratación
clínicamente significativa y ei tratamiento de k),s niveies altos de ácido úrico, debido a la posibie
aparición del síndrome de LisisTumoraL L

Reactivación del virus de la Hepatitis B:

Se han producido reactivaciones de la hepatitis" en pacientes que son portadores crónicos de este
virus después de que los pacientes hayan recibido Inhibidores de la tirosina quinasa BCR-ABL En
algunos casos se produjo insuficiencia hepática aguda o hepatitis fulminante que dio lugar a un
trasplante de hígado o a un desenlace mortal.
Los pacientes se deben someter a pruebas para detectar la infección por VHB antes de comenzar
el tratamiento con Imatinib, Se debe consultar a expertos en enfermedades hepáticas y en el
tratamiento de la hepatitis B antes de comenzar el tratamiento en pacientes con una serología
positiva para hepatitis B(incluyendo a los pacitntes con, enfermedad activa) y pacientes que den
un resultado positivo en una prueba de infecel! h por VK9 ,durante el tratamiento, Los portadores
del VHB que necesiten tratamiento con Imatinl se debe,.' ;iOmeter a una estrecha monitorización
para detectar signos y síntomas de infección e :tiva por ;,VliB a lo largo de todo el tratamiento y
durante varios meses después de finalizar el tra' ¡miento i

Pruebas de laboratorio:
Durante el tratamiento con Imatinib deber¡ realizar,.:e regularmente recuentos sanguíneos
completos. El tratamiento con Imatinib de pacientes con ,eucemia mieloide crónica Se ha asociado
con neutropenia o trombodtopenia. Sin embargo, la presencia de estas citopenias está
probablemente relacionada con la fase de 12¡ enfermedad que se esté tratando, siendo más
frecuentes en pacientes en fase acelerada d', Leucem,a mieloide crónica o crisis blástica, en
comparación con pacientes en fase crónica de L?,ucemia mieloide crónica.
La función hepática (transaminasas, bilirnJ:Jina, fosfatasa alcalina) debe ser controlada
.regularmente en pacientes que estén recibiendO Imatinib.
En pacientes con alteración de la función renal, la exposición plasmática a imatinib parece ser
superior que en pacientes con función renal normal, probablemente debido a un elevado nivel
plasmático de glicoproteina alfa-ácida (GAA), una proteína de unión a imatinib, en estos pacientes.
Los pacientes con alteración renal deberán .recibir la dosis inicial mínima, Los pacientes con
alteración renal grave deberán tratarse con precaución, La dosis puede reducirse Si no es bien
tolerada.
El tratamiento a largo plazo con imatlnlb pued., estar a~ociado con una disminución clínicamente
significativa de la función renal. Por consiguien', .~, la fun"ór: renal se debe evaluar antes del inicio
del tratamiento con imatinib y controlarla e trechammre durante el tratamiento, prestando
especiai atención a los pacientes que presen"n facto'es de riesgo de alteración renal. Si se
observa alteración renal, se debe instaurar el tr)tamientc" y)as medidas oportunas de acuerdo con
las guías terapéuticas estándar '

Pobladón pediátrica ,
i
Ii

l" e""E~m.~~'ariaL;wra Clclham
Direc á Técnica - Apoderada

Cf'.fn 'a Argenlina S.A.
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Se han recogido casos de retraso del credlTiento en niños y pre adolescentes tratados con ",7f,N'\'~::"
imatinib, Se desconocen los efectos a largo plaz':.)del tratamiento prolongado con imatinib sobre el '
crecimiento de los niños. Por lo tanto, se reco.,lienda un control estrecho del crecimiento de los
niños que reciben tratamiento con imatinib (ver ;,".EACClméi ADVERSAS).

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS
Fármacos que pueden aumentar las concentradones plasmáticas de IMA TINIB:
Las sustancias que inhiben la actividad del citocromo P450, isoenzima CYP3A4 (p. ej., ketoconazol,
itraconazol, eritromicina, c1aritromicina) podrían red(Jcir el metabolismo y aumentar las
concentraciones de IMATINIB. Hubo un aumento significativo en la exposición a IMATlNIB (la Cm',.
y ABC medias de IMATINIB aumentaron en Ul\ 26% y 40%, respectivamente) en sujetos sanos
cuando fue administrado conjuntamente con "na dosis, única de ketoconazol (un inhibidor del
CYP3A4). Deberá tenerse precaución cuando sdadminist,'e IMATlNIB con inhibidores de la familia
del CYP3A4. •~ .

¡'¡,

Fármacos que pueden reducir las concentradoo:ís plasmt:8cas de IMA TINIB:
Las sustancias que son inductoras de la activid:;d del CYi'3,14 podrían aumentar el metabolismo y
reducir las concentraciones plasmáticas dI' IMAT(~¡¡¡. La administración conjunta de
medicamentos que inducen el CYP3A4 (p.',- ej., de~ametasona, fenitoína, carbamazepina,
rifampicina, fenobarbital o Hypericum perforatum, también conocido como hierba de San Juan)
puede reducir significativamente la expOsición Il IMATlNiB aumentando potencialmente el riesgo
de fallo terapéutico, El tratamiento previo con (~bsis múltiplE!S de rifampicina, 600 mg seguidos de
una dosis única de 400 mg de, representa un~~reducción en la Cmáx.1 y ABC(o.¡nf.) de al menos el
54% y 74% de los valores respectivos sin el t,~,9tamiento con rifampiclna, Deberá evitarse el uso '!

concomitante de rifampicina u otro inductor potente del CYP3A4 e IMATINIB.

Fármacos a los que IMATINOVA puede alterar su concentración plasmática:
IMATlNIB aumenta la Cm", y ABC medias de simvastatlna (sustrato del CYP3A4) 2 y 3,5 veces,
respectivamente, lo que indica que IMATINIB inhibe el CYP3A4. Por lo tanto, se recomienda
precaución cuando se administre IMATINOVA con sustriltos del CYP3A4 con un estrecho margen
terapéutico (p. ej., ciclosporina o pimozida). ,IMATINOVA puede aumentar la concentración
plasmática de otros fármacos metabolizados [por el CYP3A4 (p. ej., triazolo-benzodiazepinas,
dihidropiridina, bloqueantes de los canales de íillcio, cier("os inhibidores de la HMG-CoA reductasa,
es decir, estatinas, etc.).;I! "
Los pacientes que precisen anticoagulantes d\iJberán, recibir heparlna de bajo peso molecular o
estándar ya que la warfarlna se metaboiiza mec'jante el C¡fP2C9,
In vitro, lmatinib inhibe la actividad del citocpomo P4~,D"isoenzlma CYP2D6 a concentraciones
similares a las que afectan la actividad del CYPi/.A4. Lasidc"is de Imatlnib de 400 mg dos veces al
día mostraron un efecto inhibidor sobre el met,bolismo 'de metoprolol mediado por CYP2D6, con
un aumento de la Cmax y del AUC de metoprolol de aproximadamente un 23% (IC 90% [1,16-
1,30]). No parecen ser necesarios ajustes de dosis cuando imatinlb se administra conjuntamente
con sustratos de CYP2D6, sin embargo se recl;mienda precaución para sustratos de CYP2D6 con
un estrecho margen terapéutico como metopr¡Dlol. En pacientes tratados con metoprolol deberá
considerarse la supervisión clínica, ¡~ i;
tri vitro, Imatinib inhibe la Q-glucuronidación dE!paracetamol con un valor Ki de 58,S mlcromolesjl.
Esta Inhibición no se ha observado In vivo después de la administración de lmatinib 400 mg, y
paracetamol IODO mg. No se han estudiado dosis más altas de Imatinova y paracetamol. Por lo
tanto, deberá tenerse precaución cuando se use dosis altas de Imatinib y paracetamol de forma
concomitante.

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA

Mujeres en edad fértil 1 (
Las mUjeres en edad fértil han de ser advertldj¡s de quei}utillcen métodos anticonceptivos eficaces
durante el tratamiento. ~ ~ <
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Embarazo
Existen datos limitados sobre la utilización de imatinib en mujeres embarazadas. Durante la fase
pos comercialización, ha habido notificaciones de abortos espontáneos y anormalidades congénitas
en mujeres que habían tomado Imatinib. No debe utilizarse lmatínova durante el embarazo a no
ser que fuese claramente necesarío. Si se utiliza durante el embarazo, la paciente ha de ser
informad.a del riesgo potencial para el feto. .

Ladancia ~
Existe informacíón limitada sobre la distribuc:.)n de imatinib en la leche humana. Estudios
publicados en dos mujeres en periodo de' ',;,etanoa revelaron que tanto imatinib como su
meta bolito activo pueden excretarse en la lech'.; humana,. La proporción leche-plasma, estudiada
en una única paciente, se ha establecido que (IS de 0,5: para imatinib y 0,9 para el metabolito,
sugiriendo una mayor distribución dei metab~ ita en 1" I'xhe. Considerando la concentración
combinada de imatinib y el metabolito y la cantl¡Jad máxima diaria de toma de leche por parte de
los lactantes, la exposición total se espera que sea baj" (NIO% de una dosis terapéutica). Sin
embargo, puesto que se desconocen los efectos de una exposición a dosis bajas de imatinib por
parte del lactante, ias mujeres que toman imatin~ no deben dar el pecho a sus hijos.,
Fertilidad !,
No se han realizado estudios en pacientes tratados con Imatinib y su efecto sobre la fertilidad y la
gametogénesis. Los pacientes preocupados sobre su fertilidad durante el tratamiento con
Imatinova deberán consultar con su médico.

REACCIONES ADVERSAS
Los pacientes en fases avanzadas de leucemia mie:oide cromea o tumores del estroma
gastrointestinal malignos pueden tener múltiple sintomatología clínica que puede hacer difícil la
atribución de causalidad de ios efectos adversos¡, dada la variedad de síntomas relacionados con la
enfermedad subyacente, su progresión y la adml¡,listraciónconjunta de numerosos medicamentos.
Las reacciones adversas fueron similares en p"'ijentes con leucemia mieloide crónica y tumor del
estroma gastrointestinal; se observó mer)s mielosupresión en tumores del estroma
gastrointestinal y la hemorragia intraneoPlásica,rÓIO fue, observada en la población tumores del
estroma gastrointestinal. :1, '.,

.1

En los ensayos clínicos publicados en LMC, la interrupción del tratamiento debido a las reacciones
adversas relacionadas con el fármaco se observó en el 2,4% de los pacientes de diagnóstico
reciente, el 4% de los pacientes en fase crónicaitardía tras el fallo del tratamiento con interferón,
ei 4% de los pacientes en fase aceierada tras el:;,:allo del tratamiento con interferón y el 5% de los
pacientes en crisis blástica tras el fallo del tr<tamiento con interferón. En GIST el 4% de los
pacientes interrumpió la medicación del estudio debido a reacciones adversas del fármaco.

Las reacciones adversas relacionadas con el tratamiento notificadas más comunmente (? 10%) en
ambas patologías fueron leves: náuseas, vómitos, diarrea, dolor abdominal, fatiga, mialgia,
calambres musculares y erupción. Un hallazgo común en todos los estudios fueron los edemas
superficiales, siendo descritos principalmente como edemas periorbitales o de los miembros
inferiores, Sin embargo, estos edemas raramente fueron severos y pudieron ser tratados con
diuréticos, otras medidas de soporte o reduden~f la dosis de Imatinib.
Cuando se combinó imatinib con quimioterapia ,,\altas dosis en pacientes con LLA Ph+, se observó
toxiddad hepática transitoria en forma de ele"¡~dÓn de:!as transaminasas e hiperbilirrubinemia.
Teniendo en cuenta la limitada base de datos ),~esegundad, las reacCIonesadversas notificadas
hasta ahora en niños son consistentes con el pe:/'\1de seg~ridad conoddo en pacientes adultos con
LLA Ph+. La base de datos para niños con LLA Pi1+ es m,jY ymitada aunque no se han identificado
nuevos problemas de seguridad. !. ,;

~,~
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Diversas reacciones adversas tales como efusl0n pleural, ascitis, edema pulmonar y aumento~ o' , '~, )
rápido de peso con o sin edema superficial pueden ser deSCritasde forma conjunta como retenci6n -..:~r f, ~.
de líquidos, Estas reacciones pueden normalmente ser tratadas retirando temporalmente el ,~ '
tratamiento con Imatinib, y administrando diuréticos y otras medidas terapéuticas de soporte, Sin
embargo, algunas de estas reaccionespueden ser graves o comportar riesgo para la vida, Diversos
pacientes con crisis blástica murieron con una historia clínica compieJa de efusión pleurai,
insuficienciacardíacacongestiva y fallo renal. En los ensayos clínicos pediátricos no se observaron
hallazgosespecialesrespecto a la seguridad,

,Ji
.',1

Reaccionesadversas:
Se detallan a continuación las reacciones advvsas notiíicadas, excepto los casos aislados, por
sistemas orgánicos y por frecuencia, Las frecutlcias se Jefinen como: muy frecuentes (;~l/lO),
frecuentes (2: l/lOO a .<1/10), poco frecuent¿~ (2: 1/1,0['0 a <l/lOO), raras (2:1/10,000 a S
1/1.000), muy raras «1/10,000), frecuencia Gesconocica',(no puede estimarse a partir de los
datos disponibles), "

apetito,
del apetito,
hiperuricemia,

onatremia

disminución de la libido ansiedad
Insomnio
De resión

______ C()nt~~iº!'_ .. _

Cefalea '2
, ,Mareo, parestesia, alteraciones del gusto,
'~;lh!p-oestesia _..__ ._.,_ .. ~, ."

-.-----, p.ligraña:- somnolencia, síncope, neuropatía
~,periféri<.a, alteración de la memoria, ciática,
'J\ síndrome de piernas Inquietas, temblor,
\. hemo!B9~~cerebraL_," ...., ,__ .,__._._,

':, AumentJ, de la presión Intracraneal,
_. .__ ~._'; convuls~bri"esL neuritis óptica _,-..-.--.-----i-----~-~-_.-

Raras

...... _ ..__ __ .

Poco frecuente

Raras
Trastornos si uiátricos
Frecuentes
Poco frecuentes
Raras
Trastor'!~~_!!.l!L~.i.~!l!!!,_'!.!'e!Vi~o
Mu frecuentes
Frecuentes

Raras
Frecuencia no conOCida
Neo lasias beni nas mali nas

, Infecciones e infestaciones
ipoC;r,:eéuentes _ ....

Frecuencia no conocida
Trastornos del sistema inmunoló ico
Frecuencia no conocida . i Shock anafiiáctico
Trastornos de la-S¡¡-':;--re---del sistema Iinfát.Jco
Mu frecuentes Mi' Neutropenia trombocito enia anemia
Frecuentes ",: Pancitopenia neutro enia febril
Poco frecuentes~i Trombo.:itemia, Iínfopenia, depresión de ia

i ij médula:6sea eosinofilia Iinfoadeno atía
'. Raras . _ ~_ :t.•.!'emia;~:nolítica_ .. _
ITrastorl1óSdel metabolismox,de la nutrici/,n c' .
_f!.~Y~!1re.~. .__ Anorexia

Poco frecuentes Hipocalemia, aumento
'j hipofosfatemia, disminución

,1; deshidratación, gota,
! hi ercalcemia hl er lucemia hi
I Hi ercalemia hi ama nesemia

":., r
"Farm. ana Laura Cicili ni

IF-2017 -2546457<lli/0l11ll. 1ilM#~r
Cplnova rgenlina S.A

j"P2051, ,MN 16841
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, Edemª¡p~rio!)lital, dermatitis/eccema/erupción
Prúrito,; edema facial, sequedad de la piel,

I eriteméi, atooecia sudoración nocturna

~

Náusea"::;1 diarrea, vómitos, dispepsia, dolor,
____ ._ abdorJ1inal(6).-

"Flatulencia, distensión abdominal, refiujo
1 gastroesofágico, estreñimiento, sequedad de la

boca qastritis
" Estomatitis, ulceración de la boca, hemorragia

gastrolntestinal(7), eructación, melena, \
esofagitis, ascitis, úlcera gástrica, hematemesis,
quellitis, disfagi,ª,..l'ancreatitls i
Colitis íleo, enfermedad inftamatoria in~estinal
Obstrucrión ilíaca/intestinal, perforación
gastrointestinal, diverticulitis, ectasia vascular
antral oástrica iEVAG"

Muy frecuentes
Frecuentes

,
Trastornos heaatobiliares :
FreQJentes Aumen' o de enzimas he.Pátlcc:>s _
Poco frecuente tI HlPerb¡,irrubinemia, hepatlt~?, lcte!lCia
Raras ~_____ ___ _ ~,-lnsuficl~nCI~~(?átl~C!£IDL!J~cros!~~átlca
Trastornos de la aiel v del teiido subcután'.o '

Raras
FreQJencia no conocida

Frecuentes

Muy frecuentes

I
1 Poco frecuente

__ ,o . -"-- ---,., •.. _., ".'---~-
Frecuencia no conocida"'c'-iEdemác~rebral-- ,----_.~----"~------_., --
Trastornos oculares •• C. __ "._ •••__ •_________ --------"~-"-",._-,_.- - ------_.__ .--- ----
Frecuentes Edema palpebral, aumento del lagrimeo,

hemorragia conjuntival, conjuntivitis, ojo seco,
visión borrosa

Poco frecuentes Irritación ocular, dolor ocular, edema orbital,
hemorragia escleral, hemorragia retiniana,
blefaritis edema macular

Raras 3 Catarat",-~coma na;;¡loedema

I Frecuencia no conocida '. Hemorno,a vítrea
Trastornos del oídovdellaberínto ;ill "- '~

Poco frecuentes ~IVértigo" tirmitus, oérdida de audición

Trastornos cardíacos
,

Poco frecuentes '1 paIPita;.;¡;;,es, taquicardia, Insuficiencia cardiaca
i conoest;va(3). edema oulmonar

Raras ,1 Arritmia, fibrilación auricular, paro cardiaco,
l infarto de miocardio, angina de pecho, derrame
• oericárdico

FreQJencia no conocida Pericarditis tamoonamiento cardíaco

Trastornos vasculares (4) -
Frecuentes Sofocos hemorraoia

Poco frecuentes Hipertensión, hematomas, hematoma subdural,
1 enfriamiento periférico, hipotenSión, fenómeno

~ de Ravnaud
Frecuencia no conocida Trombosis/embolismo
Trastornos respiratorios, torácicos y mediastinicos-

i FreQJentes I Disnea eoistaxis, tos
faringolaring-eO;-I Poco frecuentes .j Derrame pleural(5), dolor

_ : faringiÚ
~ Dolor líleural, fibrasis pulmonar, hipertensiónRaras

1 nulmo",J!L. hemorragia pulmo~ar

FreQJencia no conocida i~
lnsufic¡;~n<ja respiratoria aguda(lO),

.,_,______ ,._______ .---.JE enferm['¡j-"d ..p~.LrJ1()nªL!"te.r~ti.~LªL__. ______
Trastornos aª,,~~c:>!n~E!s!i!'ªI.E!,,___________ : __ .-: _______ ._____, .".,--_ •... ---". __ ...... -----_ ...... -_ ..__ ...

..~.

~

a n~al: LaulaClclla~¡
IF-2017 -25464570IJ!í: "ER'N!'iIANMollOOe n va Argentlnli slAIP .26<¡,; O . MN 168 1
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artritis,

reacciónde totose-ñslbilidad
Erupción pustular, contuSiÓn, aumento de la
sudoración, urticaria; equimosis, aumento de la
tendenc;a a tener moretones, hipotricosis,

1 hipopigmentación de la piel, dermatitis
; exfoliativa, onicoclasis, foliculitis, petequias,
'i psoriasi\, púrpura, hiperpigmentaciónde la piel,
_1 erupcionesbullosas
'c Dermat(\sis neutrofllica febril aguda (síndrome
'" de Swe_,t}, decoloración de las uñas, edema
! angione~<m:~tico, erupción vesicular, eritema
I multifor1ne', vasculitis leucocitoclástica,
" sindrom, ': de Stevens-Johnson, exantema
! ustulo~o eneralizadoa udo AGEP

I
Frecuenciano conocida f Síndrome de eritrodisestesia palmoplantar,

I queratosis,liquenoide, liquen plano, necrolisis
! epidérmica tóxica, erupción por medicamentos

I I con eosinofilia síntomassistémicos DRESS
¡Trastornos musculoesqueléticos~&.tE!lli!9 c~u~n~.t"i~v,_o~ _
i Muy frecuentes Espasmos y calambres musculares, dolor

musculoesquelético incluyendo mialgia,
I artral ia, dolor óseo 9k",ª,,,n@~--- " _ Hincha~ónde las articuiaciones
; Pocofrecuente Ri idez de articulaciones músculosI Raras Debilidad muscular,

": rabdomiolisis/miopatía
1 Frecuenciano conOCida :~Necrosi~avascular/necrosis de cadera, retraso
L-.- . .__ . l¡ en el crc~c¡miento en niños
LTra~~orl1º~r~l1ales yurinario~ l! : _ ' ---'--
'1' Pocofrecuente ",~Dolor '¡enal, hematuría, insuficiencia renal
i I¡ aguda, ;jwhento de frecuencia urinaria
: Frecuenciano conocida: InsuficiÓ1cíarenal crónica
Trastornos del a arato re roductor -¡¡¡;-Ia¡\lai;ia',;'- !
Pocofrecuente I GineCO~-,a5tia,disfunción eréctii, menorragia,

i menstruación irregular, disfunción sexual, dolor
i en los pezones, aumento del tamaño de las
~mamas, edema de escrotorjia,;is ,------- ,.- --"1 Cuerpo "lúteo hemorr.3gicoiCíuistede ovario

1 I hemorrá ico
:-.Trastornos general_es y alteraciones en ellu ar de administración
, Mu frecuentes Retenciónde Ií uidos edema fati a
i Frecuentes Debilidad irexia anasarca escalofríos ri idez
i P~o f(",uente _ Dolor en el echo, malestar . ... _

---"_.,_.--.--,--_. __ ..._._--------_. _.__ ._--~
1 -
1 Pocofrecuenie----------------'-
I

i Exploraciones complementarias ,,' 1

I Muy frecuentes ,¡ AumeQtpde peso I
! Frecuentes , / pérdiMd~JlE!s()
I Poto frecúente'-- ~,liAument~ de la creatinlna sérlca, aumento de la
1

1

i! creatinfÓsfoquinasa sérica, aumento de la
1 l. lactatot..eiiidrogenasa sérica, aumento de la

fosfatas~~calina séríca _
! Raras JAument~¡je amilasa sé-rica

~

'~" i

Farm. M ' Laura Cíciliani .

IF-20l7 -2S4i¡,eW,Qt rrdll~NMAT
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(1) La neumonía se notificó de forma rnás freét'i~nte en padentes con LMC transformada y en
pacientes con GIST. 'i
(2) La cefalea fue la más frecuente en pacientes' con GIST.
(3) Basándose en los resultados por pac.iente~año, los trastornos cardiacos, incluyendo insuficiencia
cardiaca congestIva,' se observaron de forma más frecuente en pacientes con LMC transformada
que en pacientes con LMC crónica.
(4) Los sofocos fueron más frecuentes en pacientes con GIST y los sangrados (hematoma,
hemorragia) fueron más frecuentes en pacientes con GIST y con LMC transformada (LMC-FA y
LMC-(B). " .
(5) El derrame pleural se notificó de forma más _¡recuente en pacientes con Gl5T yen pacientes
con LMC transformada (LM(-fase acelerada y lf (-crisis olástlca) que en pacientes con LMC

cróni ca. .f :
(6+ 7) El dolor abdominal y la hemorragia gastrSjrntestlnal¡se observaron de forma más frecuente
en pacientes con GIST. ..~"
(8) Se han notificado algunos casos mortales ddinsuficierjcia hepática y de necrosis hepática.
(9) El dolor musculoesquelético y lOS acontecimj~ntos rel,{:t:ic.nados se observaron de forma mas
frecuente en pacientes con LMC que en pacientc,(scon GI~.~T.
(la) Se han notifiCado casos mortales en pacientes con énfermedad avanzada, infeCCiones graves,
neutropeniagrave y otras enfermedades.concon1itantes graves.,

1,
EFECTOS SOBRE LACAPACIDAD PARA CO¡:"DUCIR y UTILIZAR MÁQUINAS
Los pacientes deben ser advertidos de que durante el tratamiento con imatínib pueden tener
reacciones adversas tales como mareos, visión borrosa o somnolencia. Por lo tanto, debe
recomendarse precaución cuando se conduzca un coche o se utilice maquinaria.

SOBREDOSIFICACIÓN
En caso de sobredosis el paciente deberá estar bajo- observación y deberá administrarse' el
tratamiento sintomático adecuado. Generalmente el resultado notificado en estos casos fue
«mejora» o «recuperado». Los acontecimiento~ que se han notificado a diferentes intervalos de

dosis son los siguientes: ,jI
Población adulta
1200 a 1600 mg (duración variabie entre 1 ¡ft 10 día:;):: Náuseas, vómitos, diarrea, erupción,
eritema, edema, hinchazón¡ fatiga, espasmos'¡muscula~~s; trombocitopenia, pancitopenia, dolor
abdominal, cefalea, disminución del apetito. 1. 't. i

1800 a 3200 mg (hasta 3200 mg diarios.duran{e 6 días),' L'ebilldad, mialgia, aumento de ereatina
fosfoquinasa, aumento de bilirrubina, dolor gasU"ointestinªl.
6400 mg (dosis única): Un caso notificado en la literatura de un paciente que presentó náuseas,
vómitos, dolor abdominal, pirexia, hinchazón; facial, disminución del recuento de neutrófilos,
aumento de transaminasas. \
Bala g (dosis única): Se han notificado vómitos y dolor gastrointestinal.

Poblaqón pediátricc7
Un niño de 3 años se expuso a una dosis única de 400 mg¡ experimentando vómitos, diarrea Y
anorexia y otro niño de 3 años se expuso a una dosis única de 980 mg, experimentando una
disminución de glóbulos blancos y diarrea.
En caso de sobredosis, el paciente deberá someterse ~ observación Y recibir el tratamiento de

soporte apropiado.

Ante la eventualidad de una sobredosificación cl)11currir al Hospital mas cercano o comunicarse con
los Centros de Toxicología: (~,:}.

i ,'~J ;,,\ .
_HOSPITAL DE PEDIATRÍA RICARDO GU1!~ÉRREz:;;rel, (011) 4962-6666/2247
_ HOSPITAL A. POSADAS: Tel.: (011) 4654.,6648/ jl;SB-7777 .

.1., ,'I!V:! ;\-
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PRESENTACION ES
Envases conteniendo 100 y 180 comprimi(,os recubiertos de IMATlNOVA 100 m9
Envases conteniendo 30 compnmldos red;~iertos de IMATINOVA 400 m9

(
• ',1

CONDICIONES DE CONSERVACION y ALM¡;'CENAM~ENTO
Conservar a no más de 30°(, en su envase origi lal.
MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAtilENTOS £"" SU ENVASE ORIGINAL Y FUERA

DEL ALCANCE: DE LOSmJÍjos.

Esp.Med.Autorizadapor el Minister:ode SaludVAmbiente
CertificadoN° 54.344
CELNOVAARGENTINAS.A.
Dirección:Talcahuano 461/63, Villa Martelli, BuenosAires
DirectorTécnico: Farm.María LauraCiciliani. '.
Elaborado en Laboratorio Eczane Pharma S.A - Laprida, 43, Pcia Buenos Aires

Última actuaiización: Abril 2017

;1
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,
mía LAura Cici!i¡:¡ni

Directora .. níc:a - ApocJerada
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Prospecto: información para el usuario,
IMATINOVA

IMATINIB 100 MG - IMATINIB 400 MG
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Este medicamento está sujeto a seguimiento adicional, lo que agilizará la detección de nueva
información sobre su seguridad. Puede cont~'>irJir comunicando los efectos 'adversos que pudiera
usted tener. La parte final de la sección 4 in¿(..~'~información sobre cómo comunicar estos efectos
adversos, •, ,

"
lea todo el prospecto detenidamente antes de elnpezar a tomar este medicamento,
porque contiene información importante I=,drauste¡~.. .
- Conserve este prospecto, ya que puede tener ~ue volve,' a"leerlo.
- SI tiene alguna duda, consulte a su médico.' .
- Este medicamento se le ha recetado solamente a usted, y no debe dárselo a otras personas
aunque tengan los mismos síntomas que usted, 'ya que puede perjudicarles .
• Si experimenta efectos adversos, consulte a ,u médico,' incluso si se trata de efectos adversos
que no aparecen en este prospecto.

Contenido del prospecto

1. Qué es lmatlnova y para qué se utiliza
2. Qué necesita saber antes de empezar a tomar Imatinova
3. Cómo tomar Imatinova
4. Posibles efectos adversos
5. Conservación de lmatinova !i
6. Contenido del envase e información adicior, iti
1. Qué es Imatinova y para qué se utiliza

l. ~
Imatinova es un medicamento que contien<~ un prir,dpio activo denominado imatinib. Este
medicamento actúa inhibiendo el crecimiento db, las célul~s anormales en las enfermedades que se
describen a continuación. Éstas incluyen algunos tipos de ca"cer.

Imatinova es un tratamiento para adultos y niños para:
"

- Leucemia mieloide crónica (lMC), La leucemia eS un cáncer de las células blancas de ia
sangre. Estas células blancas normalmente ayudan al cuerpo a combatir infecciones. La leucemia
mieloide crónica es una forma de leucemia en la que unas células blancas anormales (llamadas
células mieloides) empiezan a crecer sin control.
_ leucemia Iinfoblástica aguda cromosoma Filadelfia positivo (lLA Ph-positivo). La
leucemia es un cáncer de las células blancas de la sangre. Estas células blancas normalmente
ayudan al cuerpo a combatir infecciones. La leucemia linfoblástica aguda es una forma de leucemia
en que unas células blancas anormales (llamadas linfoblastos) empiezan a crecer sin control.
Imatinova inhibe el crecimiento de estas células.,

,{
Imatinova también es un tratamiento pSf<ladulto~para:

_ Sindromes mielodispláslcos/mieloproliferativos~, (SMD/SMP). Estos son un grupo de
enfermedades de ia sangre en que algunas células de ,:a sangre empiezan a crecer sin control.
Imatinova inhibe el crecimiento de estas células'en un clE,itOsubtipo de estas enfermedades,
_ Sindrome hipereosinofílico (SHE) y/o I",ucemia 'eósinofilica crónica (lEC). Estas son
enfermedades de la sangre en las que unas Cél,U,las de la sangre (llamadas eOSinÓfiIOS~", ezan a

, ' \
" I, /

. '". Farm ..Marl t.e-uraCiciliani
Dlred / Tecnlc~t\poderada
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crecer sin control. Imatinova inhibe el creClmilli1to de e'ltaS céluias en un cierto subtipo de estas "o::{ t 'c~ 1,'
enfermedades.) . ,:,~.,./

- Tumores del estroma gastrointestinal «rST). GIST es un cancer del estómago e Intestino.
Se origina por un crecimiento celular incontroiatlo de los ;.ejidos de soporte de estos órganos.
- Dermatofibrosarcomaprotuberans (DFS¡i'). El DFSP es un cancer del tejido que esta debajo
de la piel en que algunas células empiezan a crecer sin control. Imatinova inhibe ei crecimiento de
estas células. i'

En el resto de este prospecto se utilizan estas abreviaturas ai referirse a estas enfermedades.

Si tiene alguna pregunta sobre cómo actúa :}matinova o porqué este medicamento se le ha
recetado a usted, pregunte a su médico.'

2. Qué necesita saber antes de empezar a tomar Imatinova

Sólo le recetara Imatinova un médico con experiencia en medicamentos para tratar el cancer de
células sanguíneas o los tumores sólidos. '

Siga cuidadosamente todas ,las instrucciones i:e su médico, aunque éstas sean diferentes de la
información general contenida en este prospeC\'p.

No tome Imatinova: ,{;
- si es alérgico al imatinib o a cualquiera G:i~ los dernas componentes de este medicamento
(incluidos en la sección 6).
Si este caso le aplica a usted, informe a su méqco y no lln'.e Imatinova.

Si usted cree que puede ser alérgico pero no esta seguro; pida consejo a su médico.

Advertencias '.y precauciones .~
Consulte a su médico antes de empezar a toma, Imatinova:
, si tiene o ha tenido algún problema de hígadO, riñón o coraZÓn.
- si esta tomando un medicamento que contiene levotiroxina porque le han extirpado la glandula
tiroides.
, si alguna vez ha tenido' o podría tener en este momento una infección por el virus de la hepatitis
B. Esto se debe a que Imatinova podría hacer que la hepatitis B se volviese activa de nuevo, lo que
puede resultar mortal en algunos casos. El médico debera comprobar atentamente si hay signos de
esta Infección antes de comenzar el tratamiento,
Si alguno de estos casos es aplicable a u,;ted, informe a su médico antes de tomar
Imatinova, j~:1 1

~'¡I .
Durante el tratamiento con Imatinova, in, {,orme a ;,;umédico inmediatamente si aumenta
de peso muy rapidamente. Imatinova puede 6"usar retenclón de agua en el cuerpo (retención de

liquidas grave). ¡'; ,~

Mientras este tomando Imatinova, su médico :Ie contro:aG'i regularmente si el medicamento esta
actuando. También se le realizaran analisis de sangre y <erd pesado regularmente.

página 2 de 8
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Niños y adolescentes
lma~nova es también un tratamiento para niñ,~s con LMC. No hay experiencia en niños con LMC
menores de 2 años de edad. La experiencis en niños con LLA Ph-positivo es limitada y la
experiencia en niños con SMD/SMP, DFSP, GIST Y SHE/LEC es muy limitada.
Algunos niños y adolescentes que toman .Imatinova pueden tener un crecimiento mas lento de lo
normal. El médico controlara el crecimiento en visitas periódicas.
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1 '
Uso de Imatinova con otros medicamentos', '
Informe a su médico si está utilizando, ha utHizado re.:iE"ntemente o podría tener que utilizar
cualquier otro medicamento, Incluso los adquiridos sin receta (como paracetamol) e incluso ios
medicamentos a base de plantas medicinales (como Hierba de San Juan), Algunos medicamentos
pueden interferir con el efecto de [matlnova cu"ndo se administran conjuntamente, Éstos pueden
aumentar o disminuir el efecto .de lmatinQva, conduciendo a un aumento de los efectos adversos o
haciendo que [matinova sea menos efectivo, Imatinova puede producir el mismo efecto a otros
medicamentos.

Informe a su médico si está utilizando medicamentos que previenen la formación de coágulos en la
sangre,

Embarazo, lactancia y fert'¡¡idad
. Si está embarazada o en periodo de lacta0cia, cree que podría estar embarazada o tiene
intención de quedarse embarazada, consulte a SIJ médico antes de utilizar este medicamento .
. No está recomendado el uso de Imatinova Alcrante e:, embarazo excepto si fuese claramente
necesario, ya que puede causar un daño a su I',ebé, Su (nédico comentará con usted los posibles
riesgos de tomar Imatinova durante el embaraz{ "

.11" (
~ Se recomienda a las mujeres que pudiesen,' quedars'::- €mbarazadas que utilicen un método
anticonceptivo efectivo durante el tratamiento. ~, ,:;' :
• No dé el pecho a su bebé durante el tratamien!'o con Im',t;"ova,
. Los pacientes que estén preocupados sobre su fertilidad mientras estén tomando Imatinova
deberán consultarío con su médico.

Conducción y uso de máquinas '1'

Puede sufrir mareos o somnolenCia o visiór bor\üsa mientras está tomando este medicamento. Si
los sufre¡ no conduzca ni maneje herramientas o máquinas hasta que se sienta bien de nuevo.

3. Cómo tomar Imati nova

Su médico le ha prescrito ¡matlnova porque sufre una enfermedad grave, ¡matinova puede
ayudarle a combatir esta enfermedad.

Sin embargo, sIga exactamente las instruccione~;, de admi;)ístración de este medicamento indicadas
. por su médico. Es importante que lo haga dura¡¡,te el tiempo que se lo indique su médico, En caso
dé duda, consulte de nuevo a su médiCO. . J:,f,

" ~.
No deje de tomar [matinova a menos que e¡e lo ind.que su médico, Si no puede tomar el
medicamento como le ha recetado su médicc¡¡ o piensi¡ ~ue no necesita tomarlo durante más
tiempo, contacte con su médiCO inmedíatamente~, .:: ;;

-1"

Qué cantidad tomar de Imatinova

Uso en adultos
Su médiCO le indicará exactamente cuántos com~rimidos de Imatinova debe tomar.

• Si usted está siendo tratado de lMC:
Dependiendo de su situación, la dosis inicial,normal es de 400 mg o 600 I11g:
- 400 mg, es decir 8 comprimidos una vez al día,
. 600 mg, es decir 12 comprimidos una vez al dia.
_Si usted está siendo tratado de GIST:

La dosis Inicial es 400 mg, es decir B comprimidos una vez al día.

~
I
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Para LMC y GIST, su médico puede prescribirle una dosis superior o inferior dependiendo de cómo ":';f.t~c~~~
responda al tratamiento. Si su dosis diaria es de 800 mg (16 comprimidos), debe tomar 8 I
comprimidos por la mañana y 8 comprimidos por la noche.

- SI está siendo tratado de LLA Ph-posltlvo:
La dosis inicial es de 600 mg, es decir 12 COmprlf'1idos una vez al día.

- SI está siendo tratado de SMD¡SMP:
La dosis inicial es de 400 mg, es decir, 8 comprir. idos una J~Z al día.

(. " .

• Si está siendo tratado de SHE¡LEC:
La dosis inicial es de 100 mg, es decir 2 com¡;,imldos u.la' vez al día. Su médico puede decidir
aumentar la dosis a 400 mg, es decir, 8 corrJrimidos 'una vez al día, dependiendo de cómo
responda a su tratamiento. !

- SI está siendo tratado de DFSP:
La dosis es de 800 mg al día (16 comprimidú,5), es decir. 8 comprimidos por la mañana y 8
comprimidos por la noche. .

Uso en niños y adolescentes
El médico le Indicará cuántas comprimidos de Imatinova debe administrar al niño. La cantidad de
Imatlnova administrada dependerá de la situación del niño, peso corporal y altura. La dosis total
diaria en niños no debe superar los 800 mg en LMC y 600 mg en LLA Ph+. El tratamiento puede
darse al niño una vez al día o, alternativamente, la dosis puede repartirse en dos tomas (la mitad
por la mañana y la mitad por la noche),

Cuándo y cómo tomar Imatinova " ,
- Tome Imatinova con alimentos. Esto ayuci'''á a pro¡egerle de problemas en su estómago al
tomar Imatinova,(,
- Tráguese los comprimidos con un gran V¡;;O de a!)-uú. No abra ni triture los comprimidos a
menos que tenga dificultad para tragarlas (por e¡~mplo, elj niños).
- Si es incapaz de tragar los comprimidos, pued'~ abrirlas y verter el polvo en un vaso de agua o
zumo de manzana." -( ;c
- Si Vd, es una mujer embarazada o que !,uede qu.,ddr embarazada y trata de abrir los
comprimidos, deberá manejar el contenido con precaución con el fin de evitar el contacto con la
piel y los ojos o la inhaiación. Deberá favarse las manos inmediatamente después de abrir los
comprimidos. !

Durante cuánto tiempo tomar Imatinova
Continúe tomando Imatinova cada día durante el tiempo que su médico le diga.

Si toma más Imatinova del que debe
Si accidentalmente ha tomado demasiadas comprimidos, hable con su médico inmediatamente.
Puede requerir atención médica. Lleve el envase del medicamento.

Si olvidÓ tomar Imatinova ..
- Si olvida tomar una dosis, tómela tan pronto' como se acuerde. Sin embargo si ya casi es el
momento de la próxima dosis, no tome la que S,,¡plvidó.
- Entonces continúe con la pauta normal.í~
- No tome una dosis doble para compensar las d"sis olvid'ldas., "

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de esteirnedicam:;'ní.o, pregunte a su médico.



4. Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos, aunque
no todas las personas los sufran. Estos son normalmente de leves a moderados.

Algunos efectos adversos pueden ser graves. Informe a su médico inmediatamente 51
sufre alguno de 105siguientes: ..

,

Muy frecuentes (pueden afectar más de 1 de ~ada 10 I)acientes) o frecuentes (puede afectar
hasta 1 de cada 10 pacientes): !',! ~:(1 '

~\ '- .
• Rápido aumento de peso. Imátinova 'puede p~tlvocar que su cuerpo retenga, agua

(retención grave de líquidos). ~ ' '
• Signos de infección tales como fiebre, e~calofríos Severos, dolor de garganta o úlceras en

la boca. Imatinova puede reducir el número de ,células blanca, de la sangre, por tanto
puede sufrir infecciones más fácilmente.

• Sangrado o aparición de moratones de ir1rma inesperada (cuando no ha sufrido ninguna
herida). , :,

Poco frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 100 pacientes) o raros (pueden afectar hasta
1 de cada 1.000 pacientes):

• Dolor en el pecho, ritmo cardiaco irregular (signos de problemas en el corazón).
• Tos, con dificultad para respirar o respiración dolorosa (signos de problemas en el

pulmón).
• Sensación de aturdimiento, mareo o desvanecimiento (signos de tensión arterial baja).
• Náuseas, con pérdida de apetito, orina de color oscuro, piel u ojos amarillos (signos de

problemas en el hígado). '
• Erupción, enrojecimiento de la piel, (,fin ampo/ras en los labios, ojos, piel o boca,

descamaciones de la piel, fiebre, manch~; de la ~je[,rojas o moradas, picor, sensación de
quemazón, erupción con pústulas (signoS!de problemas en la piel). .

• Dolor abdominal grave, sangre en su Jómito, h.L'Cesu orina, heces negras (signos de
alteraciones gastrointestinales). ~ : '

• Descenso Importante en la eliminación d& orina, sE;hsaciónde sed (signos de problemas en
el riñón).

• Náuseas, con diarrea y vómitos, dolor abdominal o fiebre (signos de problemas
intestinales).

• Dolor de cabeza grave, debilidad o parái'sis en ias extremidades o la cara, dificultad para
hablar, pérdida repentina de conciencia (signos de problemas en el sistema nervioso como
sangrado o hinchazón en el cráneo/cerebro).

• Palidez de la piel, sensación de cansancio y dificultad para respirar, orina de color oscuro
(signos de un nivel bajo de gióbulos rojos en la sangre).

• Dolor en los ojos o trastornos en la visión, sangrado en los ojos.
• Dolor en la cadera o dificultad al caminar.
• Adormecimiento o sensación de frío en los pies y dedos (signos del síndrome de Raynaud).
• Hinchazón y enrojecimiento de la piel' repentinos (signo de una infección de la piel

denominada celulitiS). .
• Dificultades de audición. JI ;" "
• Debilidad muscular y espasmos muscui¡¡res, con: un ritmo cardiaco anormal (signos de

cambios en la cantidad de potasio en la sángre),
• Moretones. ~ 'Ji . ~,
• Dolor de estómago con náuseas. l! ' "
• Espasmos musculares con fiebre, orina ,de color ,'Djo-marronoso, dolor o debilidad en los

músculos (signos de problemas musculares).

'....•
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• Dolor en la pelvis, algunas ve;.~escon nált"ieas y vé'~ni'Los,con sangrado vaginal inesperado,
sensación de mareo o desvanecimientc':'debldo il la presión sanguínea baja (signos de
problemas en los ovarios o el útero). .

o Náuseas, dificultad para respirar, latido cardíac!' irregular, orina turbia, cansancio y/o
molestias en las articulaciones asociad,>s con rt,u:tados anormales en las pruebas de
laboratorio (p.ej. niveles elevados de potusio, ácid0 lIrico y calcio y bajos niveles de fósforo
en la sangre).

,
Frecuencia no conocida (no se puede estimaria frecuencia a partir de los datos disponibles):

o Combinación de una erupción extensa gl:neralizada, sensación de malestar, fiebre, niveles
elevados de ciertas células sanguíneas O piel u ojos de color amarillo (signos de icterida)
con dificultad para respirar, dolor/molestias de pecho, producción de orina disminuida de
forma Intensa y sensación de sed, etc. (signos de una reacción alérgica relacionada con el
tratamiento).

o Insuficiencia renai crónica.
o Recurrencia (reactivación) de la infección por él virus de la hepatitis B si ha tenido hepatitis

B en el pasado (una infección del hígado).

Si sufre alguna de las alteraciones anteriores, inl~rme a su médico inmediatamente.

Otros efectos adversos pueden Incluir:

Muy frecuentes (pueden afectar más de 1 de C<ida10 pe,sonas):
o Dolor de cabeza o sensación de cansancí'ci ,.
• Náuseas, vómitos, diarrea o indigestión ..
o Erupdón.
o Calambres musculares o dolor en las articulaciones, músculos o huesos.
o Infiamaciones tales como tobillos u ojos ~,inchados.
o Aumento de peso.

Si alguno de estos le afecta de forma importante, informe a su médico.

Frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas):
o Anorexia, disminución de peso o alteradóri del sentido del gusto.
o Sensación de cansancio o debilidad.
o Dificultad para dormir (Insomnio).
o Lagrimeo de los ojos con picor, enrojecimiento e hinchazón (conjuntivitis), ojos llorosos o

visión borrosa.
o Sangrado de la nariz. ,;
o Dolor o hinchazón en el abdomen, fiatuILJ.lcia, ardor de estómago o estreñimiento.
• Picor. .,
o Debilitamiento o pérdida inusual de cabei;o.
o Adormecimiento de las manos o los pies. :
• Úlceras en la boca. '
• Dolor en las articulaciones con hinchazón.
o Boca seca, sequedad de la piel o sequedad de los ojos.
o Disminución o aumento de la sensibllida¿, de la piel.
o Sofocos, escalofríos Osudores nocturnos,

Si alguno de estos le afecta de forma importante, consulte a su médico.

C::,
Félrn _ \~ariaLau(aCieiliani .~

IF-2017-2~ ~~~AN
:f~'n.?v ,rgel1linaSAI'? 2051'1 ~ MN 16841
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Frecuencia no conocida (no se puede estimar"~a frecuelicia a partir de los datos disponibles):

.• Enrojecimiento y/o hinchazón de las pi,mas de I,:'S manos y las plantas de los pies que
puede Ir acompañado por sensación de hormiguec. y dol.or abrasante,

• Retraso en el crecimiento de niños y ad~;escentes:

. - ¡
SI alguno de estos le afecta de forma importante, consulte" su médico.

C ..• d \omumcaclOn e efectos adversos :,
Si experimenta cualquier tipo de efecto advers6, consulte a su médico. , incluso si se trata de
posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto. Mediante la comunicación de
efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar más información sobre la seguridad de
este medicamento

5. Conserv~ciónde Imatinova

• Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los niños.
• No utilice este medicamento después de la fecha de eaduc"ldad que aparece en la caja.

Conservar a no más de 30°(, en su envase original.
No' utilice ningún envase si ob5erv{~ que e~,;tá estropeado o muestra signos de
manipulación. y, . ;

e Los medicamentos no se deben tirar por;.i;os desagues ni a la basura.
. ~

6. Contenido del envase e información adic;onal,
Composición de Imatinova 100 mg
• El principio activo es imatinib mesilato. Cada ~omprimido recubierto de Imatlnova contiene 100
mg. Los demás componentes son lactosa; celu~.•')sa microcristalina, povidona K30, croscarmelosa
sódica, esteraril fumarato de sodio, polietilenglicol, hidroxipr.oPilmetilcelulosa, dióxido de titanio,
col. Óxido de hierro amarillo. .
Composición de Imatinova 400 mg

El principio activo es imatinib mesilato. Cada comprimido recubierto de Imatinova contiene 100
mg. Los demás componentes son Celulosa microcristalina¡ Crospovidona,
hidroxipropilmetilcelulosa, dióxido de silicio coloidal, estearato ce magnesio, polímero de
butilmetacrilato, (2.dimetilaminoetilmetacnlato), metil metacrilato) 1:2: 1, polietiienglicol, Dióxido
de titanio, Col. Óxido de hierro amarillo, Talco.

Contenido del envase ¡

Envases conteniendo 100 y 180 comprimidos rec¡'biertos de IMATINOVA 100 mg
Envases conteniendo 30 comprimidos comprimid4'S recubiertos de IMATINOVA 400 mg

~.
"Ante cualquier inconveniente con el prodLi~:to el paciente puede llenar la ficha que está

en la Página W~b de la {'\NMAT:
hltp: I/www.anmat.gov.arlF ..•rmacovigi la ncia! Notificar .asp

o llamar a ANMATResponde 0300-333-1234"

"
"Este medicamento ha sido prescripto sólo ~;ara su problema médico actual.
No se lo recomiende a otras personas." .)
"Este medicamento debe ser administrado sólo bajo prescripción médica y no puede
repetirse sin una nueva receta médica."
"Ante cualquier duda consulte a su médico."

Farm Má;ia l.An(£¡. Atttiani l ..
Dirc;CIC{ T . . .

: Vd C'Cr1ICéI-APúdül"ade. I
IF.2017-20,¡nf~~~~~#ANI>1.AT
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MANTENER ESTE Y TODOS lOS MEDH;AMENTOS EN SU .ENVASE ORIGINAL y
FUERA DEL AlCAHCE DE lOS NIÑOS

Esp, Med. Autorizada por el Ministerio de Saiud y Ambiente
Certificado N° 54.344
CELNOVAARGENTINA S.A.
Dirección: Talcahuano 461/63, Villa Martelll, Buenos Aires
Director Técnico: Farm. María Laura Ciciliani.
Elaborado en Laboratorio Eczane Pharma S.A - Ldprida, 43, Pcia Buenos Aires

• 1,<'
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Última actuaiizaci6n: Abril 2017
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Far )a Laura Ciciliani
D,rector Tecnlca ~eP~~~radó
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