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Disposicion
Nimero: DI-2018-2623-APN-ANMAT#MSYDS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Viernes 14 de Diciembre de 2018

Referencia: 1-0047-2000-000329-17-1

VISTO el Expediente N°  1-0047-2000-000329-17-1 del Registro de esta ADMINISTRACIO)
NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA y ’

CONSIDERANDO:

Que por las referidas actuaciones la firma LABORATORIOS IMA SAIC solicita se autorice la inscripcion
en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de esta ADMINISTRACION NACIONAL DI
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA de una nueva especialidad medicinal que
serd elaborada en la Republica Argentina.

Que de la mencionada especialidad medicinal existe un producto similar registrado en la Republic:
Argentina.

Que las actividades de elaboracion y comercializacion de especialidades medicinales se encuentrai
contempladas en la Ley 16.463 y en los Decretos Nros. 9.763/64 y 150/92 (t.o. 1993) v susnormas
complementarias.

Que la solicitud efectuada encuadra en el Articulo 3° del Decreto N° 150/92 (t.0. 1993).

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

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

Que se aprobaron los proyectos de rétulos y prospectos y el Plan de Gestién de Riesgo correspondientes.

Que la DIRECCION GENERAL DE ASUNTOS JURIDICOS ha tomado la intervencién de s
competencia.

Que por lo expuesto corresponde autorizar la inscripcién en el REM de la especialidad medicinal solicitada.



Que se actua en ejercicio de las facultades conferidas por los Decretos Nros. 1490/92 y 101 del 16 d
diciembre de 2015.

Por ello,

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

DISPONE:

ARTICULO 1°- Autorizase a la firma LABORATORIOS IMA SAIC 1la inscripcién en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM) de 1la ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,
ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA de Ia especialidad medicinal de nombre comercial
ERLITINA® y nombre/s genérico/s ERLOTINIB , la que serd elaborada en la Republica Argentina de
acuerdo con los datos identificatorios caracteristicos incluidos en el Certificado de Inscripcidn, segun lc
solicitado por la firma LABORATORIOS IMA SAIC.

ARTICULO 2°.-Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de prospecto/s que obran en los
documentos denominados: INFORMACION PARA EL PACIENTE_VERSIONO04.PDF / 0 - 05/12/201¢
12:55:27, PROYECTO DE PROSPECTO_VERSIONO4.PDF / 0 - 20/11/2018 13:20:11, PROYECTO DE
ROTULO DE ENVASE PRIMARIO_VERSIONO5.PDF / 0 - 20/11/2018 13:20:11, PROYECTO D}
ROTULO DE ENVASE PRIMARIO_VERSIONO6.PDF / 0 - 20/11/2018 13:20:11, PROYECTO DI
ROTULO DE ENVASE PRIMARIO_VERSIONO7.PDF / 0 - 20/11/2018 13:20:11, PROYECTO DI
R(:)TULO DE ENVASE SECUNDARIO VERSIONO06.PDF / 0 - 20/11/2018 13:20:11, PROYECTO DE

ROTULO DE ENVASE SECUNDARIO VERSIONO7.PDF / 0 - 20/11/2018 13:20:11, PROYECTO DE
ROTULO DE ENVASE SECUNDARIO_VERSIONO8.PDF / 0 - 20/11/2018 13:20:11.

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

ARTICULO 4°.- Con carécter previo a la comercializacion de la especialidad medicinal cuya inscripcion se
autoriza por la presente disposicion, el titular deber4 notificar a esta Administracién Nacional la fecha de
inicio de la elaboracién del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion técnice
consistente en la constatacion de la capacidad de produccién y de control correspondiente.

ARTICULO 5°.- Establécese que la firma LABORATORIOS IMA SAIC debers cumplir con el Plan de
Gestion de Riesgo (PGR) que obra en el documento denominado PLAN DE GESTION D
RIESGO_VERSIONO2PDF / 0 - 20/11/2018 13:20:11 PLAN DE GESTION DE
RIESGO_VERSIONO3.PDF / 0 - 20/11/2018 13:20:11 aprobado.

ARTICULO 6°- En caso de incumplimiento de la obligacién prevista en el articulo precedente, est:
Administracién Nacional podrd suspender la comercializacién del producto autorizado por la presente
disposicién cuando consideraciones de salud piiblica asi lo ameriten.

ARTICULO 7°- La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 1° de la presente disposicion serd
de cinco (5) afios contados a partir de la fecha impresa en €l.

ARTICULO 8°- Registrese. Inscribase el nuevo producto en el Registro de Especialidades Medicinales
Notifiquese electrénicamente al interesado la presente disposicién, los proyectos de rétulos y prospectos y
el Plan de Gestion de Riesgo (PGR) aprobados. Girese al Departamento de Registro a los fines de



confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archivese.
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PROYECTO DE PROSPECTO
INFORMACION PARA EL PACIENTE
ERLITINA®
ERLOTINIB 25 mg, 100 mg, 150 mg
Comprimidos recubiertos

Laboratorios IMA S.A.l.C.

Industria Argentina Venta bajo receta archivada

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar el
medicamento, porque contiene informacién importante para usted.

» Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.
 Sitiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.
 Este medicamento se le ha recetado solamente a usted, y no debe darselo
a otras personas, aunque tengan los mismos sintomas que usted, ya que
puede perjudicarles.
e Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico o farmacéutico,
incluso si se trata de efectos adversos que no aparecen en este prospecto.
Ver seccién 4.
Contenido del prospecto
1. Qué es ERLITINA® y para qué se utiliza
2. Qué necesita saber antes de tomar ERLITINA®
3. Como tomar ERLITINA®
4. Posibles efectos adversos
5. Conservacion de ERLITINA®
6. Contenido del envase e informacién adicional

1. Qué es ERLITINA® y para qué se utiliza

ERLITINA® contiene el principio activo erlotinib. ERLITINA® es un medicamento
utilizado para tratar el cancer y actda impidiendo la actividad de una proteina
llamada receptor del factor de crecimiento epidérmico (EGFR). Se sabe que esta
proteina esta implicada en el crecimiento y propagacion de las células tumorales.
ERLITINA® esta indicado para adultos. Le pueden recetar este medicamento si
padece cancer de pulmén no microcitico en un estado avanzado. Se lo pueden
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recetar como tratamiento inicial o como tratamiento si su enfermedad permanece
practicamente sin cambios tras Ia quimioterapia inicial, ya que sus células
cancerigenas presentan mutaciones especificas en el EGFR. Se lo pueden recetar
también si la quimioterapia anterior no ha ayudado a frenar su enfermedad.

Le pueden recetar también este medicamento en combinacidn con otro tratamiento
denominado gemcitabina si padece cancer de pancreas en un estado metastasico.

2. Qué necesita saber antes de empezar a tomar ERLITINA®

No tome ERLITINA®:

¢ si es alérgico a erlotinib o a alguno de los demas componentes de este
medicamento (inciuidos en la seccién 6).

Advertencias y precauciones:

* si estd tomando otros medicamentos que pueden aumentar o disminuir la
cantidad de erlotinib en su sangre o influir en su efecto (por ejemplo,
antifingicos como ketoconazol, inhibidores de Ia proteasa, eritromicina,
claritromicina, fenitoina, carbamazepina, barbituricos, rifampicina,
ciprofloxacino, omeprazol, ranitidina, Hipérico (Hierba de San Juan) o
inhibidores del proteasomay), consulte a su médico. En algunos casos, estos
medicamentos pueden disminuir la eficacia o aumentar los efectos adversos
de ERLITINA®y, por tanto, su médico necesitaria ajustar su tratamiento. Su
medico debe evitar tratarle con estos medicamentos mientras esté tomando
ERLITINA®.

¢ sitoma anticoagulantes (medicamentos que ayudan a prevenir la aparicién
de trombosis o coagulos, por ej. warfarina) ya que ERLITINA® puede
hacerle mas propenso a sufrir hemorragias. Consulte a su médico, él
necesitara hacerle algunos analisis de sangre de forma regular.

¢ si estd tomando estatinas (medicamentos que disminuyen el nivel de
colesterol en sangre), puesto que ERLITINA® puede aumentar el riesgo de
problemas musculares relacionados con la estatina que, en raras ocasiones,
pueden llevar a degradacion muscular (rabdomiolisis) provocando dafio en
el rifién, consulte a su médico.

* si usa lentes de contacto y/o tiene antecedentes de problemas en el ojo
como ojos muy secos, inflamacién de la parte frontal del ojo (cornea) o
Ulceras que comprenden la parte frontal del ojo, informe a su médico.

Ver también a continuacion “Uso de ERLITINA® con otros medicamentos”.

Debe comentar a su médico:

¢ si tiene de pronto dificultad para respirar asociada con tos o fiebre ya que,
si es asi, su médico puede que tenga que darle otros medicamentos e
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interrumpir su tratamiento con ERLITINA®.

* sitiene diarrea ya que su médico puede que tenga que darle un antidiarreico
(por ejemplo loperamida).

* de forma inmediata en caso de que tenga diarrea persistente o grave,
nauseas, pérdida de apetito o vémitos ya que su medico puede que tenga
que interrumpir la administracion de ERLITINA® y tener que tratarle a usted
en el hospital.

* si tiene dolor agudo en el abdomen, ampollas o descamacion grave de la
piel. Su médico puede tener que interrumpir o poner fin a su tratamiento.

¢ sipresenta empeoramiento o enrojecimiento agudo y dolor en el 0jo, mayor
lagrimeo, visién borrosa y/o sensibilidad a la luz, por favor informe a su
médico o enfermera inmediatamente ya que puede necesitar tratamiento
urgente (ver mas abajo Posibles Efectos Adversos).

* si también esta tomando una estatina y sufre dolor muscular inexplicable,
dolor con la palpacién, debilidad o calambres. Su meédico puede tener que
interrumpir o suspender su tratamiento.

Ver también seccion 4 “Posibles efectos adversos”.

Enfermedad del higado o rifion:

No se sabe si ERLITINA® tiene un efecto diferente en caso de que su higado o
sus rifiones no funcionen normalmente. No se recomienda el tratamiento con este
medicamento si tiene una enfermedad hepatica grave o una enfermedad renal
grave.

Trastorno de la glucuronidacion, como el sindrome de Gilbert

Sitiene un trastorno de la glucuronidacion, como el sindrome de Gilbert, su médico
le debera administrar el tratamiento con ERLITINA® con precaucion.

Fumadores

Es recomendable que deje de fumar si esta siendo tratado con ERLITINA® ya que
fumar puede disminuir la cantidad de este medicamento en la sangre.

Nifios y adolescentes

ERLITINA® no ha sido estudiado en pacientes menores de 18 afios. No se
recomienda el tratamiento con este medicamento en nifos y adolescentes.

Otros medicamentos y ERLITINA®

Informe a su médico o farmacéutico si esta tomando, ha tomado recientemente 0
pudiera tener que tomar cualquier otro medicamento.
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Toma de ERLITINA® con los alimentos y bebidas

No tome ERLITINA® con alimentos. Ver también seccion 3 “Cémo tomar
ERLITINA®".

Embarazo y lactancia

Evite quedarse embarazada mientras tome ERLITINA®. Si puede quedarse
embarazada, utilice métodos anticonceptivos adecuados durante el tratamiento y
durante, al menos, las 2 semanas siguientes a la toma del ltimo comprimido de
ERLITINA®. Si se queda embarazada mientras toma ERLITINA®, informe a su
médico inmediatamente ya que él decidira la conveniencia o no de que continue
con el tratamiento.

No debe dar el pecho a su bebé si esta tomando ERLITINA®.

Si esta embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada
o tiene intencion de quedarse embarazada, consulte a su médico o farmacéutico
antes de utilizar este medicamento.

Conduccion y uso de maquinas

No se han estudiado los posibles efectos de ERLITINA® sobre la capacidad de
conducir y usar maquinas pero es muy improbable que su tratamiento afecte a esta
capacidad.

Hipersensibilidad

ERLITINA® contiene un azticar llamado lactosa monohidrato. Sisu médico le
ha indicado que padece una intolerancia a ciertos aztcares, consulte con él antes
de tomar ERLITINA®.

3. Como tomar ERLITINA®

Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento
indicadas por su médico. En caso de duda, consulte de nuevo a su médico o
farmacéutico.

El comprimido debe tomarse al menos una hora antes o dos horas después de
haber ingerido alimentos.

La dosis recomendada es un comprimido de ERLITINA® 150 mg cada dia si
padece cancer de pulmén no microcitico.

La dosis recomendada es un comprimido de ERLITINA® 100 mg cada dia si
padece cancer de pancreas metastasico. ERLITINA® se utiliza en combinacién
con gemcitabina.
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Su médico puede ajustar su dosis en intervalos de 50 mg. Por esta razén,
ERLITINA® esta disponible en dosis de 25 mg, 100 mg y 150 mg para ajustar los
diferentes regimenes de dosis.

Si toma mas ERLITINA® del que debe
Contacte inmediatamente con su médico o farmacéutico.

Puede que tenga un aumento de los efectos adversos y su médico tenga que
interrumpir su tratamiento.

Si olvidé tomar ERLITINA®

Si olvida tomar una o mas dosis de ERLITINA®, contacte tan pronto como pueda
con su medico o farmacéutico. No tome una dosis doble para compensar las dosis
olvidadas.

Si interrumpe el tratamiento con ERLITINA®

Es importante tomar ERLITINA® todos los dias y durante todo el tiempo que su
médico se lo recete. Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este
medicamento, pregunte a su médico o farmacéutico.

4. Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede tener efectos
adversos, aunque no todas las personas los sufran.

Si tiene alguno de los efectos adversos mencionados, contacte con su médico tan
pronto como sea posible. En algunos casos, su médico puede que tenga que
reducirle la dosis o interrumpir el tratamiento con ERLITINA®.

* Diarreas y vomitos (muy frecuentes: puede afectar a mas de 1 de cada diez
personas). La diarrea grave y persistente puede hacer que se disminuya el
potasio en sangre y que se disminuya la funcién de su rifién, especialmente
si usted esta siendo tratado con otros tratamientos quimioterapicos al mismo
tiempo. En caso de que se le agrave la diarrea o que ésta sea persistente,
contacte con su médico inmediatamente ya que su médico puede necesitar
que se le administre un tratamiento en el hospital.

¢ lrritaciéon de los ojos debido a conjuntivitis/queratoconjuntivitis (muy
frecuente: puede afectar a mas de 1 de cada diez personas) y queratitis
(frecuente: puede afectar hasta 1 de cada 10 personas).

e Forma de irritacién de los pulmones llamada enfermedad pulmonar
intersticial (poco frecuente en pacientes europeos; frecuente en pacientes
de origen japonés: puede afectar hasta 1 de cada 100 personas en Europa
y hasta a 1 de cada 10 personas en Japon). Esta enfermedad puede
también estar relacionada con el avance natural de su enfermedad vy, en
algunos casos, puede ser mortal. Si de pronto tiene sintomas como
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dificultad para respirar asociada con tos o fiebre, contacte inmediatamente
con su médico ya que podria sufrir esta enfermedad. Su médico podria
decidir interrumpir permanentemente su tratamiento con ERLITINA®.

¢ Se han observado perforaciones gastrointestinales (poco frecuente: puede
afectar hasta 1 de cada 100 personas). Si tiene dolor abdominal intenso
informe a su médico. Informe también a su médico si previamente ha tenido
una ulcera péptica o enfermedad diverticular, ya que esto puede aumentar
el riesgo de sufrir perforaciones gastrointestinales.

¢ En raros casos se observd fallo hepatico (raro: puede afectar hasta 1 de
cada 1.000 personas). Si sus analisis de sangre indican cambios graves en
su funcién hepatica, su médico puede necesitar interrumpir su tratamiento.

Efectos adversos muy frecuentes (puede afectar a mas de 1 de cada 10
personas):

e Erupciones que pueden aparecer o empeorar en zonas expuestas al sol. Si
se expone al sol, seria aconsejable que utilizara ropa para protegerse y/o
usar proteccion solar (por ejemplo que contenga minerales).

¢ Infeccién. -

¢ Pérdida de apetito, pérdida de peso.

o Depresién.

¢ Dolor de cabeza, sensacién de alteracién en la piel o entumecimiento en las
extremidades.

¢ Dificultad al respirar, tos.

¢ Nauseas.

o lrritacidn de la boca.

¢ Dolor de estdbmago, indisgestion y fiatulencia.

e Resultados anormales en los andlisis de sangre realizados para comprobar
la funcién del higado.

¢ Picores, sequedad en la piel y pérdida de pelo.
e Cansancio, fiebre, rigidez.
Efectos adversos frecuentes (puede afectar hasta 1 de cada 10 personas):
¢ Hemorragias en la nariz.
e Hemorragias en el estdbmago o en el intestino.

+ Reacciones inflamatorias alrededor de la ufa.
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* Infeccién de los foliculos del pelo.
e Acné.
* Grietas en la piel (fisuras en la piel).

 Funcion renal reducida (cuando se da fuera de las indicaciones aprobadas
en combinacion con la quimioterapia).

Efectos adversos poco frecuentes (puede afectar hasta 1 de cada 100
personas):

e Cambio en las pestafas.

* Excesiva presencia de pelo corporal y facial con un patron de distribucién
masculino.

¢ Cambios en las cejas. -
¢ Unas quebradizas y sueltas.

Efectos adversos raros (pueden afectar hasta 1 de cada 1.000 personas):

* - Dolor y enrojecimiento u hormigueo de las manos y/o los pies (Sindrome
eritrodisestesia palmo-plantar).

Efectos adversos muy raros (puede afectar hasta 1 de cada 10.000 personas):
* Casos de ulceracion o perforacion de la cornea.

¢ Ampollas o descamacion grave de la piel (indicativo de sindrome de
Stevens-Johnson).

* Inflamacién de la zona coloreada del 0jo (iris).

Comunicacién de efectos adversos

Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico o
farmacéutico, incluso si se trata de posibles efectos adversos que no aparecen en
este prospecto. También puede comunicarlos directamente a través del sistema
nacional de notificacion incluido al pie de este prospecto. Mediante la comunicacion
de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas informacién sobre
la seguridad de este medicamento.

5. Conservacion de ERLITINA®
Conservar a temperatura ambiente, entre 15y 30°C, en su envase original.
Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los nifios.

No utilice este medicamento después de la fecha de caducidad que aparece en la

Pagina 7 de 8

to N* 262812002 y of Decreto N* 283/2003.



caja. La fecha de caducidad es el ultimo dia del mes que se indica.

Los medicamentos no se deben tirar por los desagiies ni a la basura. Pregunte a
su farmacéutico como deshacerse de los envases y de los medicamentos que ya
no necesita. De esta forma, ayudara a proteger el medio ambiente.

6. Contenido del envase e informacion adicional

Composicién de ERLITINA® - El principio activo de ERLITINA® es erlotinib. Cada
comprimido recubierto con pelicula contiene 25, 100 6 150 mg de erlotinib (como
erlotinib clorhidrato) dependiendo de la dosis.

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACION, CONCURRIR AL
HOSPITAL MAS CERCANO O COMUNICARSE CON LOS CENTROS DE
TOXICOLOGIA:

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ: (011) 4962-6666/2247.
HOSPITAL A. POSADAS: (011) 4654/6648/ 4658-7777.

ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MEDICO

“Este medicamento debe ser administrado sélo bajo prescripcion y
vigilancia médica y no puede repetirse sin una nueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto sé6lo para su problema médico
actual. No se lo recomiende a otras personas.”

MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud de la Nacién.
Certificado N° XXXXX

Elaborado por: Eczane Pharma S.A, Laprida 43, CP B1870CNA, Avellaneda,
Provincia de Buenos Aires, Republica Argentina

Laboratorios IMA S.A.lL.C.

Palpa 2862, C1426DPB,

Ciudad Autbnoma de Buenos Aires

Replblica Argentina

(54 11) 4551 5109

Direccion Técnica: Farm. Alejandra |. Fernandes, M.N. 12.674

Fecha ultima revisién: noviembre 2018 CHIALE Carlos Alberto
7 CUIL 20120911113

“Ante cualquier inconveniente con el producto uede llenar la

ficha que esta en la Pagina Web de NMAT

WJittp://www.anmat.gov.ar/farmacovigilia ﬂotlﬁcar Oant r a ANMAT
&’%sponde 0800-333-1234"

onmot
Laboratorlos IMA S.A.l.C. FERNANDES Alejandra Isabel
CUIT 30503720929 CUIL 27225186435
Presidencia
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PROYECTO DE PROSPECTO
ERLITINA®
ERLOTINIB 25 mg, 100 mg, 150 mg
Comprimidos recubiertos

Industria Argentina

FORMULA CUALI CUANTITATIVA

Venta bajo receta archivada

Cada comprimido recubierto de Erlotinib 25 mg contiene:

Erlotinib 25,00 mg
(como Erlotinib Clorhidrato) 27,33 mg
Lactosa Monohidrato 52,42 mg
Almidén Glicolato de Sodio 8,00 mg
Celulosa Microcristalina 8,00 mg
Estearato de Magnesio 1,25 mg
Lauril Sulfato de Sodio 1,00 mg
Opadry HP 11 85F28751 2,00 mg

(Alcohol polivinilico 0,8 mg, Dioxido de Titanio 0,5 mg,
Polietilenglicol 6000 0,4 mg, Talco 0,3 mg)

Cada comprimido recubierto de Erlotinib 100 mg contiene:

Erlotinib 100,00 mg
(como Erlotinib Clorhidrato) 109,32 mg
Lactosa Monohidrato 209,68 mg
Almidén Glicolato de Sodio 32,00 mg
Celulosa Microcristalina 32,00 mg
Estearato de Magnesio 5,00 mg
Lauril Sulfato de Sodio 4,00 mg
Opadry HP 1i 85F28751 8,00 mg

(Alcohol polivinilico 3,2 mg, Di6éxido de Titanio 2,0
mg, Polietilenglicol 6000 1,6 mg, Talco 1,2 mg)

Cada comprimido recubierto de Erlotinib 150 mg contiene:

Erlotinib 150,00 mg
(como Eriotinib Clorhidrato) 163,98 mg
Lactosa Monochidrato 314,52 mg
Almidén Glicolato de Sodio 48,00 mg
Celulosa Microcristalina 48,00 mg
Estearato de Magnesio 7,50 mg
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Lauril Sulfato de Sodio 6,00 mg

Opadry HP 1l 85F28751 12,00 mg
(Alcohol polivinilico 4,8 mg, Dioxido de Titanio

3.0 mg, Polietilenglicot 6000 2,4 mg, Taico 1,8

mg)

ACCION TERAPEUTICA

Agente antineoplasico.

Cddigo ATC: LO1XE03
Grupo farmacoterapéutico: Agente antineoplasico inhibidor de la proteinquinasa de
tirosina.

INDICACIONES

Cancer de pulmén a células no pequefias

Erlotinib esta indicado para el tratamiento de primera linea de pacientes con cancer
de pulmén de células no pequenas (CPCNP) localmente avanzado o metastasico
con mutaciones activadoras del EGFR (receptor del factor de crecimiento
epidérmico).

Erlotinib estd también indicado como tratamiento de pacientes con CPCNP
localmente avanzado o metastasico con mutaciones activadoras de EGFR y
enfermedad estable después de un régimen quimioterapico de primera linea.

LA monoterapia con Erlotinib esta indicada para el tratamiento de pacientes con
cancer de pulmén de células no pequefias localmente avanzado o metastasico,
luego del fracaso de por lo menos un régimen previo de quimioterapia.

Se deberia considerar los factores asociados con el aumento de la sobrevida cuando
se prescriba erlotinib.

No se ha demostrado beneficio en la sobrevida u otros efectos clinicamente
relevantes del tratamiento en pacientes con tumores con expresion negativa para el
Receptor del Factor de Crecimiento Epidérmico (EGFR) por diagnostico
inmunohistoquimico (IHQ).

Cancer de pancreas

Erlotinib en combinacién con gemcitabina, esta indicado para el tratamiento de
primera linea pacientes con cancer de pancreas localmente avanzado, no resecable
0 metastasico.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Mecanismo de accién

Erlotinib es un inhibidor de la tirosina-quinasa del receptor del factor de crecimiento
epidérmico/receptor humano epidérmico tipo 1 (EGFR también conocido como
HER1). Erlotinib inhibe potentemente la fosforilacion intracelular del EGFR.

El EGFR se expresa tanto en la superficie de las células normales como en las
cancerosas. En modelos experimentales, la inhibicion de la fosfotirosina del EGFR
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resulta en una accion citostatica o en muerte celuiar. _

Las mutaciones del EGFR pueden conducir a la activacion constitutiva de las vias
de sefializacién antiapoptética y proliferativa. La potente efectividad de Erlotinib para
bloquear la sefial mediada por el EGFR en estos tumores con mutaciones positivas
del EGFR se atribuye a la estrecha unién de Erlotinib al sitio del ATP en el dominio
quinasa mutado del EGFR. Debido al bloqueo de la cascada de sefalizacion se
detiene la proliferacion celular, y se induce la muerte celular a través de la via
intrinseca de la apoptosis. Se observa regresiéon tumoral en modelos murinos de
expresion forzada de estas mutaciones activadoras del EGFR.

Farmacocinética

Absorcién

Aproximadamente el 60% de Erlotinib se absorbe después de su administracién por
via oral; asimismo, se ha observado un aumento sustancial de la biodisponibilidad
cuando se coadministra con la ingesta de alimentos, llegando casi hasta el 100%.
Los maximos niveles plasmaticos se alcanzan 4 horas después de la dosis.
Distribucién

Erlotinib tiene un volumen de distribucion aparente medio de 232 1 y se distribuye
dentro del tejido tumoral en humanos. La unién a las proteinas plasmaticas es
aproximadamente de un 95%. Erlotinib se une a la albumina sérica y a la
glicoproteina acida alfal (AAG).

Metabolismo

En humanos, Erlotinib se metaboliza en el higado por los citocromos hepaticos,
principalmente por el CYP3A4 y en menor medida por el CYP1A2. También
contribuye potencialmente al aclaramiento metabdélico de erlotinib el metabolismo
extrahepatico por el CYP3A4 en el intestino, por el CYP1A1 en pulmones y por el
CYP1B1 en tejido tumoral.

Se han identificado tres rutas metabolicas principales: 1) O-demetilacion de
cualquiera de las cadenas laterales o de ambas, seguida de la oxidacién de los
acidos carboxilicos; 2) oxidacion del grupo acetileno, seguida de la hidrélisis del
acido aril carboxilico y 3) hidroxilacion aromatica del grupo fenil-acetileno. Los
metabolitos principales de Erlotinib, OSI-420 y OS1-413, producidos por la O-
demetilacion de cualquiera de las cadenas laterales, estan presentes en el plasma
a niveles < 10% de Erlotinib y muestran una farmacocinética similar a la de Erlotinib.

Eliminacién

Erlotinib se excreta predominantemente por las heces en forma de metabolitos
(>90%) y una pequefia cantidad de una dosis mal se elimina por via renal
(aproximadamente el 9%). Menos del 2% de la dosis administrada oralmente se
excreta como sustancia sin alterar. El tiempo en alcanzar la concentracion
plasmatica en equilibrio se espera que sea de 7-8 dias aproximadamente.

Poblaciones especiales
Pacientes con _insuficiencia hepatica: Erlotinib se elimina principalmente por via
hepatica. No hay datos disponibles respecto a la influencia de la disfuncién hepatica
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grave en la farmacocinética de Erlotinib. El aumento de las concentraciones séricas
de la bilirrubina total se asocié con un indice de aclaramiento de Erlotinib mas lento.
Pacientes con insuficiencia renal: Erlotinib y sus metabolitos no se excretan
significativamente via renal ya que menos del 9% de una dosis tnica es excretada
en la orina. No se observé una relacion significativa entre el aclaramiento de Erlotinib
y el aclaramiento de creatinina, pero no hay datos disponibles en pacientes con
aclaramiento de creatinina < 15 ml/min.

Poblacién pediatrica: No se han realizado estudios en pacientes pediatricos.
Poblacion anciana: No se han realizado estudios en pacientes ancianos.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION

El tratamiento con Erlotinib sélo debe iniciarse bajo la supervision de un médico
con experiencia en administraciéon de medicamentos antineoplasicos.

Pacientes con Cancer de pulmén a células no pequeiias (CPCNP)

Debera realizarse el testeo para las mutaciones activadoras del EGFR previo a la
iniciacion de la terapia con Erlotinib en pacientes con CPCNO avanzado o
metastasico sin tratamiento previo.

La dosis diaria recomendada de Erlotinib es de 150 mg y se debe tomar, por lo
menos, una hora antes o dos horas después de la ingesta de alimentos.

Pacientes con Cancer de pancreas

La dosis diaria recomendada de Erlotinib es de 100 mg y se debe tomar, por lo
menos, una hora antes o dos horas después de la ingesta de alimentos, en
combinacién con Gemcitabina.

En los pacientes que no desarrolien erupcién cutanea dentro de las primeras 4-8
semanas de tratamiento, debera reevaluarse la prosecucion de la terapia con
Erlotinib.

Modificaciones de dosis

Cuando sea necesaria una disminucién en la dosis de Erlotinib, la misma debe
reducirse en fracciones de 50 mg.

Erlotinib esta disponible en presentaciones de 25 mg, 100 mg y 150 mg.

El uso concomitante de sustratos y moduladores del citocromo CYP3A4 puede
requerir un ajuste de dosis.

Poblaciones especiales

Poblacion pediatrica

No se ha establecido la seguridad y eficacia de Erlotinib en pacientes menores de
18 afos. No esta recomendado el uso de Erlotinib en pacientes pediatricos.

Pacientes con insuficiencia renal

La seguridad y eficacia de Erlotinib no ha sido estudiada en pacientes con
insuficiencia renal (concentracién sérica de creatinina > 1,5 veces el limite superior
normal). Segun datos farmacocinéticos, no parece necesario un ajuste de las dosis
en pacientes con insuficiencia renal leve o moderada. No se recomienda el uso de
Erlotinib en pacientes con insuficiencia renal grave.
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Pacientes con insuficiencia hepatica

Erlotinib se elimina por metabolismo hepatico y excrecion biliar. Aunque la
exposicion a erlotinib fue similar en pacientes con insuficiencia hepatica moderada
(escala de Child-Pugh 7-9) en comparacién con la de aquellos con buena funcién
hepatica, se debera tener precaucion cuando se administre Erlotinib a pacientes con
insuficiencia hepatica. Si aparecen reacciones adversas graves, debe considerarse
la posibilidad de reducir la dosis o interrumpir la administracién de Erlotinib. La
seguridad y eficacia de erlotinib no ha sido estudiada en disfuncién hepatica grave
(AST/SGOT y ALT/SGPT >x ULN), razén por la cual no se aconseja usar Erlotinib
en pacientes con esta patologia.

Pacientes fumadores

Se ha observado que fumar cigarrillos reduce la exposicion a Erlotinib en un 50-
60%. La dosis maxima tolerada de Erlotinib en pacientes fumadores activos con
CPCNP fue de 300 mg. No se ha establecido la eficacia y seguridad a largo plazo
de dosis mayores a las dosis iniciales recomendadas en pacientes que continGian
fumando cigarrilios. Por lo tanto, se debe recomendar a los fumadores activos que
dejen de fumar ya que las concentraciones plasmaticas de Erlotinib en fumadores
se reducen respecto a las que presentan los no fumadores.

CONTRAINDICACIONES
Hipersensibilidad conocida a Erlotinib o a alguno de los excipientes.

PRECAUCIONES y ADVERTENCIAS

Evaluacion del estado mutacional del EGFR

Cuando se evalla el estado mutacional del EGFR de un paciente, es importante
elegir una metodologia validada y sélida para evitar la obtencién de falsos negativos
o falsos positivos.

Fumadores: Se debera recomendar a los fumadores dejar de fumar ya que las
concentraciones plasmaticas de Erlotinib se reducen en fumadores en comparacién
con no fumadores. Es probable que el grado de reduccién sea clinicamente
significativo.

Enfermedad pulmonar intersticial: Se han observado casos poco frecuentes de
reacciones semejantes a enfermedad pulmonar intersticial (EPI), incluyendo
fallecimientos, en pacientes que fueron tratados con Erlotinib para el cancer de
pulmén no microcitico (CPNM), céncer de pancreas u otros tumores sélidos
avanzados. :

En el ensayo pivotal BR.21 en CPNM, la incidencia de EPI (0,8%) fue la misma tanto
en el grupo al que se le administro placebo como en el tratado con Erlotinib. En un
metaanalisis de ensayos clinicos controlados aleatorizados de CPNM (excluyendo
los ensayos de fase Il de un solo brazo, debido a la falta de grupos control), la
incidencia de reacciones semejantes a EPI fue de 0,9% en Erlotinib comparada con
el 0,4% en los pacientes de los brazos control. En el ensayo de cancer de pancreas
en combinacién con gemcitabina, la incidencia de reacciones semejantes a EPI fue
del 2,5% en el grupo de Erlotinib y gemcitabina versus el 0,4% en el grupo tratado
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con placebo y gemcitabina. Los diagnésticos realizados en los pacientes en los que
hubo sospecha de que tuvieran reacciones semejantes a EPI incluyeron: neumonitis
causada por radiacién, neumonitis por hipersensibilidad, neumonia intersticial,
enfermedad pulmonar intersticial, bronquiolitis obliterante, fibrosis pulmonar,
Sindrome de Distrés Respiratorio Agudo (ARDS), alveolitis e infiltracién pulmonar.
Los sintomas se presentaron en un intervalo que fue desde unos pocos dias tras
iniciar 1a terapia con Erlotinib hasta varios meses desde el inicio de esta. Se dieron
frecuentemente factores que pudieron contribuir o confundir el diagnostico como
puede ser la quimioterapia concomitante o previa, radioterapia previa, enfermedad
parenquimal pulmonar preexistente, enfermedad pulmonar metastasica o
infecciones pulmonares. Se observé una mayor incidencia de EPI entre los
pacientes de ensayos realizados en Japén (aproximadamente el 5% con una tasa
de mortalidad del1,5%)

En pacientes que presenten un comienzo agudo de sintomas pulmonares
inexplicables, nuevos y/o progresivos, tales como disnea, tos y fiebre, se debe
interrumpir la terapia con Erlotinib hasta que se realice una evaluacion diagnoéstica.
Los pacientes tratados con Erlotinib y gemcitabina en combinacién deberian ser
monitorizados cuidadosamente por la posibilidad de desarrollar toxicidad semejante
a EPI. Si se diagnostica EPI, se debe suspender el tratamiento con Erlotinib e iniciar
el tratamiento apropiado necesario.

Diarrea, deshidratacion, desequilibrio_hidroelectrolitico e insuficiencia renal: Se ha
observado diarrea (incluyendo casos muy raros con resultado de muerte) en
aproximadamente el 50% de los pacientes en tratamiento con Erlotinib. La diarrea
moderada o grave debe ser tratada con, por ejemplo, loperamida. En algunos casos
puede ser necesaria una reduccién de la dosis. En los ensayos clinicos, las dosis
fueron reducidas en fracciones de 50 mg. No se han investigado reducciones de
dosis de 25 mg. En el caso de presentarse diarrea grave o persistente, nauseas,
anorexia o vomitos asociados a deshidratacion, el tratamiento con Erlotinib debe ser
interrumpido y deben tomarse las medidas apropiadas para tratar la deshidratacion.
En raros casos, se ha observado hipopotasemia y fallo renal (incluidos
fallecimientos). Algunos casos fueron secundarios a deshidratacién grave devisa a
diarrea, vomitos y/o anorexia, mientras que otros fueron confundidos con la
quimioterapia concomitante. La terapia con Erlotinib debera interrumpirse y se
deberan adoptar medidas apropiadas para rehidratar por via intravenosa a los
pacientes en muchos casos de diarrea grave o persistente, o en casos que
provoquen deshidratacion, especialmente en grupos de pacientes con factores de
riesgo agravantes (especialmente quimioterapia y otra medicacion concomitante,
sintomas o enfermedades u otras situaciones que pudieran predisponer, incluyendo
la edad avanzada).

Los pacientes con riesgo de deshidratacion, se debera monitorizar la funcion renal
y la determinacion de electrolitos en suero, incluyendo el potasio.

Hepatitis, fallo hepatico: Durante el uso de Erlotinib, se han notificado casos ratos
de fallo hepatico (incluidos fallecimientos). Entre los factores de confusion se ha
incluido la existencia previa de enfermedad hepatica 0 medicacion concomitante
hepatotoxica. Por lo tanto, en estos pacientes, se debe considerar la realizacién de
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un examen de la funcién hepatica de forma periédica. El tratamiento con Erlotinib
debe interrumpirse si hay cambios graves en la funcion hepatica. No se recomienda
el uso de Erlotinib en pacientes con distincion hepatica grave.

Perforacion _gastrointestinal: Se ha observado con poca frecuencia que los
pacientes en tratamiento con Erlotinib tienen un mayor riesgo de aparicion de
perforacion gastrointestinal (incluyendo algunos casos con resultado de muerte). El
riesgo es mayor en los pacientes que reciben de forma concomitante agentes anti-
angiogénicos, costicosteroides, AINEs y/o quimioterapia basada en taxanos, o que
tengan antecedentes de Ulcera péptica o enfermedad diverticular. El tratamiento con
Erlotinib debe suspenderse permanentemente en aquellos pacientes en los que
aparezca perforacion gastrointestinal.

Trastornos vesiculares y exfoliativos de la piel: Se han notificado casos de
alteraciones vesiculares, ampollosas y exfoliativas de la piel, incluyendo casos muy
raros indicativos del sindrome de Stevens-Johnson/Necrolisis epidérmida téxica,
que en algunos casos fueron mortales. El tratamiento con Erlotinib debe
interrumpirse o suspenderse si en el paciente aparecen vesiculas, ampollas o
exfoliacion de caracter grave. Los pacientes con trastornos vesiculares y exfoliativos
de la piel, se deben hacer la prueba de infecciones de la piel y ser tratados de
acuerdo con las directrices locales.

Trastornos oculares: Los pacientes que presenten signos y sintomas indicadores de
queratitis, como una agudizacién o empeoramiento de: inflamacién ocular, lagrimeo,
fotosensibilidad ocular, visién borrosa, dolor ocular y/o ojos enrojecidos, deben ser
remitidos inmediatamente a un especialista en oftalmologia. Si el diagnéstico de
queratitis ulcerativa se confirma, el tratamiento con Erlotinib debe ser interrumpido
0 suspendido.

Si se diagnostica queratitis, se deben evaluar cuidadosamente los beneficios y
riesgos de continuar con el tratamiento. Erlotinib debe ser utilizado con precauciéon
en pacientes con antecedentes de queratitis, queratitis ulcerativa u ojo seco grave.
El uso de lentes de contacto también es un factor de riesgo para la queratitis y
ulceracion. Durante el uso de Erlotinib se han notificado casos muy raros de
ulceracion o perforacién de la cornea.

Interacciones con otros medicamentos:

Los inductores potentes del citocromo CYP3A4 pueden reducir la eficacia de
erlotinib mientras que los inhibidores potentes del CYP3A4 pueden producir un
aumento de toxicidad. Debe evitarse el tratamiento concomitante con estos tipos de
agentes.

Otras formas de interaccion:

Erlotinib se caracteriza por una disminucién de su solubilidad a un pH superior a 5.
Los medicamentos que modifican el pH del tracto Gastrointestinal (Gl) superior,
como los inhibidores de la bomba de protones, antagonistas H2 y antiacidos, pueden
alterar la solubilidad de erlotinib y, por lo tanto, su biodisponibilidad. No es probable
que un aumento de la dosis de erlotinib cuando se coadministre con tales agentes
compense la perdida de exposicién. Debera evitarse la combinacién de erlotinib con
inhibidores de la bomba de protones. Se desconocen los efectos de la
administracion concomitante de erlotinib con antagonistas H2 y antiacidos; no
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obstante, es probable que se reduzca su biodisponibilidad. Por consiguiente, debera
evitarse la administracion concomitante de estas combinaciones. Si se considera
necesario el uso de antiacidos durante el tratamiento con Erlotinib, deberian tomarse
al menos 4 horas o 2 horas después de la dosis diaria de Erlotinib.

Los comprimidos contienen lactosa y no deben ser administrados a pacientes con
intolerancia hereditaria a galactosa, de insuficiencia de lactasa de Lapp o problemas
de absorcién de glucosa o galactosa.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas
No se han realizado estudios sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.
Sin embargo, no hay asociacion entre Erlotinib y la alteracion de la habilidad mental.

Embarazo

Existen datos limitados sobre el uso de erlotinib en mujeres embarazadas. Los
estudios en animales no han mostrado evidencia de teratogenicidad o parto
anormal. Sin embargo, no se puede excluir un efecto adverso en el embarazo, ya
que los estudios llevados a cabo en ratas y conejos han mostrado un incremento de
la mortalidad embrio/fetal. El riesgo potencial en seres humanos se desconoce.

Mujeres en edad fértil

Se debe aconsejar a las mujeres en edad fértil que eviten quedarse embarazadas
mientras estén en tratamiento con Erlotinib. Deberan emplearse métodos
anticonceptivos adecuados durante el tratamiento y durante al menos las 2 semanas
siguientes a su terminacién. Sélo se continuara el tratamiento en mujeres
embarazadas si el beneficio potencial para la madre supera al riesgo para el feto.

Lactancia

Se desconoce si erlotinib se excreta en la leche humana. Se debe desaconsejar a
las madres la lactancia materna mientras sean tratadas con Erlotinib por el dafio
potencial que se pueda causar al nifio.

Fertilidad ,

Los estudios en animales no han revelado evidencia de alteracién de la fertilidad.
Sin embargo, no se puede excluir un efecto adverso en la fertilidad, ya que los
estudios en animales han mostrado efectos sobre los parametros reproductivos. Se
desconoce el riesgo potencial en seres humanos.

Interacciones
Los estudios de interacciones se han realizado solo en adultos

Erlotinib y otros sustratos del CYP: Erlotinib es un inhibidor potente del citocromo
CYP1A1 y un inhibidor moderado del CYP3A4 y CYP2C8, y es también un inhibidor
fuerte de la glucuronidacién por UGT1A1 in vitro. Se desconoce la relevancia
fisiologica de la fuerte inhibicion del CYP1A1 debido a que la expresion de CYP1A1
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es muy limitada en tejidos humanos.

Cuando erlotinib se coadministro con ciprofloxacina, un inhibidor moderado del
CYP1A2, la exposicion a erlotinib [ABC] aumento significativamente un 39%, aunque
no produjo ningin cambio significativo en Cmax. Del mismo modo, la exposicién al
metabolito activo se incrementé alrededor de un 60% y un 48% para ABC y Cmax,
respectivamente. No se ha determinado la relevancia clinica de esta observacion.
Debe tenerse precaucion cuando ciprofloxacina o inhibidores potentes del CYP1A2
(por ejemplo, fluvoxamina) se combinen con erlotinib. Si se observan reacciones
adversas relacionadas con Erlotinib, la dosis de Erlotinib puede reducirse.

El tratamiento previo o la coadministracién de Erlotinib no altero el clearance de
midazolam y eritromicina, sustratos prototipicos del CYP3A4, pero parece que
disminuyo la biodisponibilidad oral de midazolam hasta un 24%. En otro ensayo
clinico, al ser administrado concomitantemente erlotinib, no afecto Ia
farmacocinética de paclitaxel, sustrato del CYP3A4/2C8. Por lo tanto, las
interacciones significativas con el clearance de otros sustratos del CYP3A4 son
improbables.

La inhibicién de la glucuronidacién puede provocar interacciones con medicamentos
que son sustratos de UGT1a1 y que solo se eliminan por esta via. Los pacientes
con bajos niveles de expresion de UGT1A1 o alteraciones genéticas de la
glucuronidacion (por ej. enfermedad de Gilbert) pueden tener un aumento de la
concentracion de bilirrubina en suero y deben ser tratados con precaucién.

En humanos, erlotinib es metabolizado en el higado por los citocromos hepaticos,
principalmente por CYP3A4 y en menor medida por CYP1A2. También contribuye
potencial mente al aclaramiento metabélico de Erlotinib, el metabolismo
extrahepatico por CYP3A4 en el intestino, CYP1A1 en pulmones y CYP1B1 en tejido
tumoral. Pueden darse interacciones potenciales con sustancias activas que se
metabolicen por esas enzimas o sean inhibidores o inductores de dichas enzimas.

Los inhibidores potentes de la actividad del CYP3A4 disminuyen el metabolismo de
Erlotinib y aumentan la concentracién plasmatica de Erlotinib. En un ensayo clinico,
el uso concomitante de eriotinib con ketoconazol (200 mg via oral dos veces por dia
durante 5 dias), un potente inhibidor del CYP3A4, condujo a un aumento de Ia
exposicion a erlotinib (86% del ABC Y 69% de la Cmax). Debe temerse precaucién
cuando se combine erlotinib con un inhibidor potente del CYP3A4, como por ej.
antifingicos azoles (como ketoconazol, itraconazol, voriconazol), inhibidores de la
proteasa, eritromicina o claritromicina. Si es necesario se debera reducir la dosis de
Erlotinib particularmente si se observa toxicidad.

Los inductores potentes de la actividad del CYP3A4 aumentan el metabolismo de
erlotinib y disminuyen significativamente las concentraciones plasmaticas de
erlotinib. En un ensayo clinico, el uso concomitante de erlotinib y rifampicina (600
mg via oral una vez por dia durante 7 dias), un inductor potente del CYP3A4, produjo
una disminucién de un 69% de la mediana del ABC de erlotinib. La coadministracién
de rifampicina con una sola dosis de Erlotinib de 450 mg llevé una exposicién media
de erlotinib (ABC) del 57,5% de la resultante después de una sola dosis de erlotinib
de 150 mg sin rifampicina. Por lo tanto, debe evitarse la coadministracion de erlotinib
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con inductores del CYP3A4.

Se debe considerar un aumento en la dosis hasta 300 mg en pacientes que
requieren tratamiento concomitante de Erlotinib con inductores potentes del
CYP3A4 tales como rifampicina, siempre que su seguridad sea monitorizada
estrechamente (incluyendo la funcién renal y hepatica y los electrolitos S€ricos), y si
esta se tolera bien durante mas de dos semanas, se podria considerar un

aumento a 450 mg con una monitorizacién estrecha de seguridad. También puede
darse una exposicién reducida con otros inductores como por ej. fenitoina,
carbamazepina, barbittricos o Hipérico (hypericum perforatum, hierba de San Juan).
Debe tenerse precaucién cuando estas sustancias activas se combinen con
erlotinib. Cuando sea posible, se deben considerar tratamientos alternativos
evitando los inductores potentes de la actividad del CYP3A4.

Erlotinib v anticoagulantes derivados de Ia cumarina: En pacientes tratados con
Erlotinib se han notificado casos de interaccién con anticoagulantes derivados de la
cumarina, incluyendo la warfarina, que produjeron aumentos en el indice
Normalizado Internacional (INR) y hemorragias, que en algunos casos fueron
mortales. Los pacientes a los que se les administre anticoagulantes derivados de la
cumarina deben ser monitorizados regularmente para detectar cualquier cambio en
el tiempo de protrombina o en el INR.

Erlotinib v estatinas: La combinacién de Erlotinib Yy una estatina puede aumentar el
riesgo de miopatia inducida por estatinas, incluyendo rabdomidlisis, que fue
observada raramente.

Erlotinib y fumadores: Los resultados de un estudio de interaccién farmacocinética
indicaron que existe una reduccion significativa en el ABCin, Cmaxy en la
concentracion plasmatica a las 24 hs de 2,8, 1 5 ¥ 9 veces, respectivamente,
después de la administracién de Erlotinib en fumadores en comparacion con no
fumadores. Por lo tanto, se deberia aconsejar a los pacientes fumadores gue dejen
de fumar lo antes posible antes de iniciar el tratamiento con Erlotinib, puesto que,
de lo contrario, la concentracién plasmatica de erlotinib sera mas reducida. El efecto
clinico de la disminucion de dicha exposicién no ha sido evaluado en forma
determinante, pero es probable que sea clinicamente significativo.

Erlotinib e inhibidores de la P-glicoproteina: Erlotinib es sustrato de la P-
glicoproteina (transportador de sustancias activas). La administracién concomitante
de inhibidores de la P- glicoproteina, como p. ej. ciclosporina y verapamilo, puede
producir una alteracién en la distribucion y/o eliminacion de Erlotinib. No se ha
establecido las consecuencias de esta interaccién para, p. e€j., la toxicidad a nivel
del SNC. Debera tenerse precaucion en dichas situaciones.
Erlotinib_y_medicamentos que alteran el pH: Erlotinib se caracteriza por una
disminucién de su solubilidad a un PH superior a 5. Los medicamentos que alteran
el pH del tracto gastrointestinal superior pueden alterar ia solubilidad de erlotinib, y,
por lo tanto, su biodisponibilidad. La coadministracién de erlotinib con omeprazol, un
inhibidor de la bomba de protones, disminuyo la exposicion [ABC] y la concentracion
maxima (Cmax) de erlotinib un 46% y el 61% respectivamente. No hubo cambio
alguno de Tmsx 0 de la vida media. La administracién concomitante de Erlotinib con
300 mg de ranitidina, un antagonista de los receptores Ha, disminuye la exposicion
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de Erlotinib (ABC) y las concentraciones maximas [Cmax] un 33% y 54%
respectivamente. No es probable que un aumento de la dosis de Erlotinib compense
esta pérdida de exposicion cuando se coadministre con tales agentes.

Sin embargo, cuando Erlotinib se administré en forma escalonada, 2 horas antes o
10 horas después de la coadministracién de 150 mg de ranitidina dos veces por dia,
la exposicion de erlotinib [ABC] y las concentraciones maximas [Cmax] disminuyeron
solo un 15% y 17% respectivamente. No se ha investigado el efecto de antiacidos
sobre la absorcién de erlotinib, pero esta puede verse afectada produciendo una
disminucion de los niveles plasmaticos. En resumen, debera evitarse la combinacién
de erlotinib con inhibidores de la bomba de protones. Si se considera necesario el -
uso de antiacidos durante el tratamiento con Erlotinib, deberian tomarse al menos 4
horas antes o 2 horas después de la dosis diaria de Erlotinib. Si se estima
imprescindible el uso de ranitidina, esta debe administrarse en forma escalonada,
es decir, se debe tomar Erlotinib por lo menos 2 horas antes o 10 horas después de
la dosis de ranitidina.

Erlotinib y Gemcitabina: En un estudio Fase Ib, no se observaron efectos
significativos de gemcitabina sobre farmacocinética de erlotinib, ni tampoco de
erlotinib en farmacocinética de gemcitabina.

Erlotinib y Carboplatino/Paclitaxel: Erlotinib incrementa las concentraciones de
platino. En un ensayo clinico se comprobé que el uso concomitante de erlotinib con
carboplatino y paclitaxel incremento el ABC 0-48 toral del platino10,6%. Aunque es
estadisticamente significativa, la magnitud de esta diferencia no se considera que
sea clinicamente relevante. En la practica clinica puede haber otros factores que
produzcan un aumento en la exposicion al carboplatino como el trastorno real. No
se verificaron efectos significativos de carboplatino o paclitaxel en la farmacocinética
de erlotinib. Seglin estudios publicados no hubo efectos significativos de
carboplatino o paclitaxel en Ia farmacocinética de erlotinib.

Erlotinib y Capecitabina: Capecitabina puede incrementar la concentracion de
Erlotinib. Al administrar erlotinib en combinacion con capecitabina, se produjo un
aumento estadisticamente significativo en el ABC de erlotinib y un incremento
incierto en la Cmax en comparaci6n con los valores observados en otro estudio en
el cual se administré erlotinib como Gnico agente. No se registraron efectos
significativos de Erlotinib en la farmacocinética de capecitabina.

Erlotinib e inhibidores del proteasoma: Por su mecanismo de accion, los inhibidores
del proteasoma, incluyendo el bortezomib pueden influir en el efecto de los
inhibidores del EGFR, incluyendo el Erlotinib. Esta influencia se apoya en datos
clinicos limitados y en estudios preclinicos que muestran la degradacion del EGFR
mediante el proteasoma.

REACCIONES ADVERSAS

Se han utilizado los siguientes términos para clasificar los efectos indeseables por
frecuencia:

Muy frecuente (21/10);

Frecuente (21/100 a < 1/10);
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Poco frecuente (>1/1.000 a < 1/100);

Raros (21/10.000 a < 1/1.000);

Muy raros (< 1/10.000) incluyendo casos aislados.

Dentro de cada grupo de frecuencia, las reacciones adversas son presentadas en
orden decreciente de gravedad

Sistema Muy Frecuente (21/100 |Poco frecuente Raros Muy raros
Corporal Frecuente 0</10) (21/1.000a < (21/10.000 a <  |(<1/10.000)
(21/10) 1/100) 1/1.000)

Trastornos -Queratitis -Cambios en las -Perforacion

oculares -Conjuntivitis pestafias de la Cdrnea
-Ulceracién
de la cornea
-Uveitis

[Trastornos -Epistaxis

respiratorios, -Enfermedad

toracicos y pulmonar intersticial

mediastinicos grave (EP))

[Trastornos -Diarrea Hemorragias Perforacion

gastrointestinales gastrointestinales  |gastrointestinales

Trastornos IAnormalidades -Fallo hepatico

hepatobiliares En el test de
ifuncién hepatica

Trastornos de la -Alopecia -Hirsutismo -Sindrome eritro-{Sindrome
piel y el tejido -Piel seca - Cambios en las  |disestesia palmo-{Stevens
subcutaneo -Paroniquia cejas plantar Johnson /
-Foticulitis -Uhas quebradizas necrolisis
-Acné/ Dermatitis |y sueltas epidérmica
acneiforme - Reacciones toxica
-Grietas en la piel cutaneas leves
como

hiperpigmentacion

Trastornos -Insuficiencia renal  |-Nefritis
Renales y -Proteinuria
urinarios

SOBREDOSIS

Sintomas

Sujetos sanos han tolerado dosis orales unicas de Erlotinib de hasta 1000 mg y
pacientes con cancer dosis semanales de hasta 1.600 mg. Las dosis de 200 mg de
Erlotinib repetidas dos veces por dia en sujetos sanos no fueron bien toleradas luego
de unos pocos dias de tratamiento. Segun los datos de dichos estudios, puede
ocurrir una incidencia inaceptable de reacciones adversas severas, como diarrea,
erupcion cutanea, y elevacion de las transaminasas hepaticas, con una dosis
superior a la recomendada.

Tratamiento

En caso de sobredosificacién, debe retirarse Erlotinib e iniciarse un tratamiento
sintomatico.

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACION, CONCURRIR AL
HOSPITAL MAS CERCANO O COMUNICARSE CON LOS CENTROS DE
TOXICOLOGIA: HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ: (011) 4962-
6666/2247
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HOSPITAL A. POSADAS: (011) 4654/6648/ 4658-7777

CONSERVACION
Conservar a temperatura ambiente, entre 15 y 30°C, en su envase original.

ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MEDICO

“Este medicamento debe ser administrado sélo bajo prescripcién y vigilancia
médica y no
puede repetirse sin una nueva receta médica”
“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.
No se lo recomiende a otras personas.”
MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud de la Nacién.
Certificado N° XXXXX

Elaborado por: Eczane Pharma S.A, Laprida 43, CP B1870CNA, Avellaneda,
Provincia de Buenos Aires, Republica Argentina

\

Laboratorios IMA S.A.L.C.

Palpa 2862, C1426DPB,

Ciudad Autdonoma de Buenos Aires

Republica Argentina

(54 11) 4551 5109

Direccion Técnica: Farm. Alejandra |. Fernandes, M.N. 12.674

Fecha ultima revision: octubre 2018
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FERNANDES Alejandra Isabel Laboratorios IMA S.A.I.C.

CUIL 27225186435 CUIT 30503720929
Presidencia
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE PRIMARIO

ERLITINA®
ERLOTINIB 150 mg
Comprimidos recubiertos
Via Oral

Lote Nro.: Vencimiento:

Laboratorios IMA S.A.I.C.
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE PRIMARIO

ERLITINA®
ERLOTINIB 100 mg
Comprimidos recubiertos
Via Oral

Lote Nro.: Vencimiento:

Laboratorios IMA S.A.l.C.
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE PRIMARIO

ERLITINA®
ERLOTINIB 25 mg
Comprimidos recubiertos
Via Oral

Lote Nro.: Vencimiento:

Laboratorios IMA S.A.l.C.
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/ CUIL 20120911113
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE SECUNDARIO
ERLITINA®
ERLOTINIB 150 mg
Comprimidos recubiertos
Via Oral

Venta Bajo Receta Archivada Industria Argentina

FORMULA CUALICUANTITATIVA
Cada comprimido recubierto de Erlotinib 150 mg

contiene:
Erlotinib 150,00 mg
(como Erlotinib Clorhidrato) 163,98 mg
Lactosa Monohidrato 314,52 mg
Almidon Glicolato de Sodio 48,00 mg
Celulosa Microcristalina 48,00 mg
Estearato de Magnesio 7,50 mg
Lauril Sulfato de Sodio 6,00 mg
Opadry HP 1i 85F28751 12,00 mg

(Alcohol polivinilico 4,8 mg, Diéxido de Titanio
3,0 mg, Polietilenglicol 6000 2,4 mg, Talco 1,8
mg)

Posologia: Ver prospecto interno
Contenido: envase conteniendo 3 blisters de 10 comprimidos recubiertos cada uno.

Conservar a temperatura ambiente, entre 15° y 30°C, en su envase original.
Lote Nro.: Vencimiento:

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo supervisiéon médica y
no puede repetirse sin mediar una nueva receta médica.”

MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud de la Nacion.
Certificado N° XXXXX

Elaborado por: Eczane Pharma S.A, Laprida 43, CP B1870CNA, Avellaneda,
Provincia de Buenos Aires, Republica Argentina

Laboratorios IMA S.A.l.C.
Palpa 2862, C1426DPB,

Ciudad Autonoma de Buenos Aires CHIALE Carlos Alberto
Republica Argentina CUIL 20120911113
(54 11) 4551 5109 m

andes, M.
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE SECUNDARIO
ERLITINA®
ERLOTINIB 100 mg
Comprimidos recubiertos
Via Oral

Venta Bajo Receta Archivada Industria Argentina
FORMULA CUALICUANTITATIVA

Cada comprimido recubierto de Erlotinib 100 mg contiene:

Erlotinib 100,00 mg
(como Erlotinib Clorhidrato) 109,32 mg
Lactosa Monohidrato 209,68 mg
Almidén Glicolato de Sodio 32,00 mg
Celulosa Microcristalina 32,00 mg
Estearato de Magnesio 5,00 mg
Lauril Sulfato de Sodio 4,00 mg
Opadry HP 1l 85F28751 8,00 mg

(Alcohol polivinilico 3,2 mg, Diéxido de Titanio 2,0
mg, Polietilenglicol 6000 1,6 mg, Taico 1,2 mg)

Posologia: Ver prospecto interno
Contenido: envase conteniendo 3 blisters de 10 comprimidos recubiertos cada uno.

Conservar a temperatura ambiente, entre 15° y 30°C, en su envase original.
Lote Nro.: Vencimiento

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo supervisién médica
J y
no puede repetirse sin mediar una nueva receta médica.”

MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud de la Nacion.
Certificado N° XXXXX

Elaborado por: Eczane Pharma S.A, Laprida 43, CP B1870CNA, Avellaneda,
Provincia de Buenos Aires, Republica Argentina

Laboratorios IMA S.A.l.C.

Palpa 2862, C1426DPB,

Ciudad Auténoma de Buenos Aires ot
Republica Argentina

(54 11) 4551 5109 m
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE SECUNDARIO
ERLITINA®
ERLOTINIB 25 mg
Comprimidos recubiertos
Via Oral

Venta Bajo Receta Archivada Industria Argentina

FORMULA CUALICUANTITATIVA

Cada comprimido recubierto de Erlotinib 25 mg contiene:

Erlotinib 25,00 mg
(como Erlotinib Clorhidrato) 27,33 mg
Lactosa Monohidrato 52,42 mg
Almidén Glicolato de Sodio 8,00 mg
Celulosa Microcristalina 8,00 mg
Estearato de Magnesio 1,25 mg
Lauril Sulfato de Sodio 1,00 mg
Opadry HP 1l 85F28751 2,00 mg

(Alcohol polivinilico 0,8 mg, Diéxido de Titanio 0,5 mg,
Polietilenglicol 6000 0,4 mg, Talco 0,3 mg)

Posologia: Ver prospecto interno
Contenido: envase conteniendo 3 blisters de 10 comprimidos recubiertos cada uno.

Conservar a temperatura ambiente, entre 15° y 30°C, en su envase original.

Lote Nro.: Vencimiento:

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo supervision médica y
no puede repetirse sin mediar una nueva receta médica.”

MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud de la Nacién.
Certificado N° XXXXX

Elaborado por: Eczane Pharma S.A, Laprida 43, CP B1870CNA, Avellaneda,
Provincia de Buenos Aires, Republica Argentina

Laboratorios IMA S.A.lL.C.

CHIALE Carlos Alberto
Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Republica Argentina 'm

7 (54 11) 4551 5109 anmaot
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DISPOSICION N° 2623

ANEXO

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

CERTIFICADO N° 58872

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

producto con los siguientes datos identificatorios caracteristicos:

1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO
Razén Social: LABORATORIOS IMA SAIC

N° de Legajo de la empresa: 6599

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: ERLITINA®

Nombre Genérico (IFA/s): ERLOTINIB
Concentracién: 25 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Férmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o

Tel, (+54-11) 4340-0800 ~ nitp://www.anmat.gov.ar - Repiblica Argentina

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsing Sede Central

Av. Beigrana 1480 Av, Caserps 2161 Estados Unidos 2% Alsina §65/671 Av, de Mayo 869

{CLO93AAP), CABA {C1264AAD), CABA (C110148A0), CARA {CIDB7AALY, CABa {CLUB4AAD), CABA
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porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
ERLOTINIB 25 mg COMO ERLOTINIB CLORHIDRATO 27,33 mg

Excipiente (s)

LACTOSA MONOHIDRATO 52,42 mg NUCLEO 1
ALMIDON GLICOLATO DE SODIO 8 mg NUCLEO 1
CELULOSA MICROCRISTALINA 8 mg NUCLEO 1
ESTEARATO DE MAGNESIO 1,25 mg NUCLEO 1
LAURIL SULFATO DE SODIO 1 mg NUCLEO 1
POLIETILENGLICOL 6000 0,4 mg CUBIERTA 1
ALCOHOL POLIVINILICO 0,8 mg CUBIERTA 1
DIOXIDO DE TITANIO 0,5 mg CUBIERTA 1
TALCO 0,3 mg CUBIERTA 1

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

Envase Primario: BLISTER ALU/PVC-PCTFE (ACLAR)

Contenido por envase primario: CADA BLISTER CONTIENE 10 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: ENVASE CONTENIENDO 3 BLISTERS POR 10
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS CADA UNO

Presentaciones: 30
Periodo de vida util: 24 MESES
Forma de conservacién: Desde 15° C hasta 30° C

Otras condiciones de conservacion: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE,
ENTRE 15Y 30°C, EN SU ENVASE ORIGINAL.

FORMA RECONSTITUIDA
Tiempo de conservacién: No corresponde
Forma de conservacién, desde: No corresponde Hasta: No corresponde

Otras condiciones de conservacién: No corresponde

Tel, (+54-11) 4340-0800 - Btp://www.anmat.gov.ar - Repiblica Argenting

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central
Av. Belgrano 1480 Av, Caseros 2161 Estados Unidos 25 Alsina 665/671 Av. di Mayo 869
{C10934APY, CABA {C1264AAD), CABA {CLIB1AAAY, CARA {CI0B7AAT, CARA {CLOB44AD), CABA
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Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA
Cédigo ATC: LO1XEO03

Accién terapéutica: Agente antineoplasico

Via/s de administracién: ORAL

Indicaciones: Cancer de pulmén a células no pequefias Erlotinib estd indicado para
el tratamiento de primera linea de pacientes con cancer de pulmén de células no
pequefias (CPCNP) localmente avanzado o metastasico con mutaciones activadoras
del EGFR (receptor del factor de crecimiento epidérmico). Erlotinib estd también
indicado como tratamiento de pacientes con CPCNP localmente avanzado o
metastasico con mutaciones activadoras de EGFR y enfermedad estable después de
un régimen quimioterapico de primera linea. LA monoterapia con Erlotinib esta
indicada para el tratamiento de pacientes con cancer de pulmén de células no
pequefias localmente avanzado o metastasico, luego del fracaso de por lo menos
un régimen previo de quimioterapia. Se deberia considerar los factores asociados
con el aumento de la sobrevida cuando se prescriba erlotinib. No se ha
demostrado beneficio en la sobrevida u otros efectos clinicamente relevantes del
tratamiento en pacientes con tumores con expresion negativa para el Receptor del
Factor de Crecimiento Epidérmico (EGFR) por diagnostico inmunohistoquimico
(IHQ). Céncer de pancreas Erlotinib en combinacién con gemcitabina, estd
indicado para el tratamiento de primera linea pacientes con cancer de pancreas
localmente avanzado, no resecable o metastasico.

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

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social Numero de Disposici6n Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIO ECZANE 1545/17 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - | REPUBLICA
PHARMA S.A. BUENOS ARGENTINA
AIRES
b)Acondicionamiento primario:
Tel, (+54-11) 4340-0800 - https/fwww.anmat.gov.ar - Republica Argentina
Productos Médicos INAME INAL Sede Alsing Sede Central
Av. Belgrano 1480 Av, Caseros 2161 Estados Unidos 25 Alsina 6657671 Ay de Mayo 869
{CLO93AAP), CABA {C1264AAD), CABA (C1101AAA), CABA {CI087AAT), CABA {CIOB4AAD), CABA
Pagina 3 de 9
R DA e o 58 R e

imento electronice hammmmgﬂamemeenmmm de la Ley N° 25 506, e Decreto N' 2626/2002y el Decreto N° 2832003 -



Secretaria de
Gobierno de Satud

onmotj?

Acieririaticn Roacionad da Wediremmnton
SEOrtos v Tnonnbinls Mo

4

2018 - ANG DEL CENTENARIOQ DE LA REFORMA UNIVERSITARIA

Ministeric de Salud y Desarrolio S?ciai
Presidencia de la Nacién

Razén Social Nimero de Disposicién Domicilio de ia Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIO ECZANE 1545/17 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - | REPUBLICA
PHARMA S.A. BUENOS ARGENTINA
AIRES
c)Acondicionamiento secundario:
Razén Social Numero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIO ECZANE 1545/17 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - | REPUBLICA
PHARMA S.A, BUENOS ARGENTINA
AIRES

Nombre comercial: ERLITINA®
Nombre Genérico (IFA/s): ERLOTINIB
Concentracién: 100 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Férmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o

porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)

ERLOTINIB 100 mg COMO ERLOTINIB CLORHIDRATO 109,32 mg

Excipiente (s)

LACTOSA MONOHIDRATO 209,68 mg NUCIrEO 1
ALMIDON GLICOLATO DE SODIO 32 mg NUCLEQ 1
CELULOSA MICROCRISTALINA 32 mg NUCLEO 1
ESTEARATO DE MAGNESIO 5 mg NUCLEO 1
LAURIL SULFATO DE SODIO 4 mg NUCLEOQ 1
POLIETILENGLICOL 6000 1,6 mg CUBIERTA 1
ALCOHOL POLIVINILICO 3,2 mg CUBIERTA 1
DIOXIDO DE TITANIO 2 mg CUBIERTA 1

TALCO 1,2 mg CUBIERTA 1

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

SEMISINTETICO

Tel, {(+54-11) 4340-0800 - ttp:/fwww.anmat.gov.ar - Repablica Argenting
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Envase Primario: BLISTER ALU/PVC-PCTFE (ACLAR)

onmait

Agirirftigicr: Nodonot e Mo
Hireins v Teonpivoes

Contenido por envase primario: CADA BLISTER CONTIENE 10 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: ENVASE CONTENIENDO 3 BLISTERS POR 10
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS CADA UNO

Presentaciones: 30
Periodo de vida util: 24 MESES
Forma de conservacién: Desde 15° C hasta 300 C

Otras condiciones de conservacién: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE,
ENTRE 15 Y 30°C, EN SU ENVASE ORIGINAL.

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservacion: No corresponde

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

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA

Cédigo ATC: LO1XEO3

Accién terapéutica: Agente antineoplasico

Via/s de administracién: ORAL

Indicaciones: Cancer de pulmén a células no pequefas Erlotinib estd indicado para
el tratamiento de primera linea de pacientes con cancer de pulmén de células no
pequefias (CPCNP) localmente avanzado o metastdsico con mutaciones activadoras
del EGFR (receptor del factor de crecimiento epidérmico). Erlotinib estd también
indicado como tratamiento de pacientes con CPCNP localmente avanzado o
metastasico con mutaciones activadoras de EGFR y enfermedad estable después de
un régimen quimioterdpico de primera linea. LA monoterapia con Erlotinib est3
indicada para el tratamiento de pacientes con céncer de pulmén de células no
pequefias localmente avanzado o metastasico, luego del fracaso de por 10 menos

Tet. {(+54-11) 4340-0R00 - tttp:/fwww.anmat.gov.ar - Repiblica Argenting
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un régimen previo de quimioterapia. Se deberia considerar los factores asociados
con el aumento de la sobrevida cuando se prescriba erlotinib. No se ha
demostrado beneficio en la sobrevida u otros efectos clinicamente relevantes del
tratamiento en pacientes con tumores con expresion negativa para el Receptor del
Factor de Crecimiento Epidérmico (EGFR) por diagnostico inmunohistoquimico
(IHQ). Cancer de pancreas Eriotinib en combinacién con gemcitabina, estd
indicado para el tratamiento de primera linea pacientes con cancer de pdncreas
localmente avanzado, no resecable o metastasico.

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

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social Nimero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIO ECZANE 1545/17 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - | REPUBLICA
PHARMA S.A. BUENOS ARGENTINA
AIRES
b)Acondicionamiento primario:
Razén Social Nimero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIO ECZANE 1545/17 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - | REPUBLICA
PHARMA S.A, BUENOS ARGENTINA
AIRES
c)Acondicionamiento secundario:
Razén Social Numero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIO ECZANE 1545/17 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - | REPUBLICA
PHARMA S.A, BUENOS ARGENTINA
AIRES

Nombre comercial: ERLITINA®

Tel. {(+54-11) 4340-0800 ~ hEp:/fwww.anmat.gov.ar - Repiblica Argentina

Productos Médicos
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Nombre Genérico (IFA/s): ERLOTINIB
Concentracion: 150 mg
Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Formula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual

Ingredlente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
ERLOTINIB 150 mg COMO ERLOTINIB CLORHIDRATO 163,98 mg

Excipiente (s)

LACTOSA MONOHIDRATO 314,52 mg NUCLEO 1
ALMIDON GLICOLATO DE SODIO 48 mg NUCLEO 1
CELULOSA MICROCRISTALINA 48 mg NUCLEO 1
ESTEARATO DE MAGNESIO 7,5 mg NUCLEO 1
LAURIL SULFATO DE SODIO 6 mg NUCLEQ 1
POLIETILENGLICOL 6000 2,4 mg CUBIERTA 1
ALCOHOL POLIVINILICO 4,8 mg CUBIERTA 1
DIOXIDO DE TITANIO 3 mg CUBIERTA 1

TALCO 1,8 mg CUBIERTA 1

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

Envase Primario: BLISTER ALU/PVC-PCTFE (ACLAR)

Contenido por envase primario: CADA BLISTER CONTIENE 10 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: ENVASE CONTENIENDO 3 BLISTERS CON 10
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS CADA UNO

Presentaciones: 30
Periodo de vida util;: 24 MESES
Forma de conservacion: Desde 15° C hasta 30° C

Otras condiciones de conservacién: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE,
ENTRE 15Y 30°C, EN SU ENVASE ORIGINAL.

Tel. (+54-11) 4340-0800 - hitp://www.anmat,gov.ar - Republica Argentina
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FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservacion: No corresponde

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

Condicidon de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA

Cddigo ATC: LO1XEO3

Accidn terapéutica: Agente antineoplésico

Via/s de administracién: ORAL

Indicaciones: Cancer de pulmén a células no pequefias Erlotinib esta indicado para
el tratamiento de primera linea de pacientes con céncer de pulmén de células no
pequefias (CPCNP) localmente avanzado o metastésico con mutaciones activadoras
del EGFR (receptor del factor de crecimiento epidérmico). Erlotinib estd también
indicado como tratamiento de pacientes con CPCNP localmente avanzado o
metastasico con mutaciones activadoras de EGFR y enfermedad estable después de
un régimen quimioterdpico de primera linea. LA monoterapia con Erlotinib esta
indicada para el tratamiento de pacientes con cdncer de pulmén de células no
pequefias localmente avanzado o metastasico, luego del fracaso de por lo menos
un régimen previo de quimioterapia. Se deberfa considerar los factores asociados
con el aumento de la sobrevida cuando se prescriba erlotinib. No se ha
demostrado beneficio en la sobrevida u otros efectos clinicamente relevantes del
tratamiento en pacientes con tumores con expresién negativa para el Receptor del
Factor de Crecimiento Epidérmico (EGFR) por diagnostico inmunohistoquimico
(IHQ). Cancer de pancreas Erlotinib en combinacién con gemcitabina, esta
indicado para el tratamiento de primera linea pacientes con cancer de pancreas
localmente avanzado, no resecable o metastasico.

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

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social Namero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais

autorizante y/o BPF planta

Tel. (+54-11) 4340-0800 - hitp://www.anmat.gov.ar - Repibtica Argenting

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central
Av, Beigrano 1480 Av, Caserps 2161 Estados Unidos 25 Alsina 665/671 Av. de Mayo 869
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Pagina 8 de 9

Iatey N° 25 508, ol Decreto N* 2678/2002 y o Decreio N° 28312003 -



Agrricistiosion Hactoo de Madomenion
ARertns v TRenokige Médion

2018 - ANG DEL CENTENARIO DE LA REFORMA UNIVERSITARIA

Secretaria de
Gobierno de Salud
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Ministerio de Salud y Desarrolio S9ciai
Presidencia de la Nacién

LABORATORIO ECZANE 1545/17 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - | REPUBLICA
PHARMA S.A. BUENOS ARGENTINA
AIRES
b)Acondicionamiento primario:
Razén Social Nimero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIO ECZANE 1545/17 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - | REPUBLICA
PHARMA S.A, BUENGS ARGENTINA
AIRES
c)Acondicionamiento secundario:
Razén Social Nimero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIO ECZANE 1545/17 LAPRIDA 43 AVELLANEDA - | REPUBLICA
PHARMA S.A. BUENOS ARGENTINA
AIRES

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

fecha del mismo.

Expediente N°: 1-0047-2000-000329-17-1

CHIALE Carlos Aiberto

CUIL 20120911113
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anmat
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