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BUENOS AIRES, o 8 ENE 2013 

VISTO el Expediente NO 1-0047-0000-019800-10-5 del Registro de 

esta Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica 

(ANMAT), Y 

CONSIDERANDO: 

Que por las presentes actuaciones LABORATORIOS IMA SALe. 

solicita se autorice la inscripción en el Registro de Especialidades Medicinales 

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

que será elaborada en la República Argentina. 

Que de la misma existe por lo menos un producto similar registrado y 

comercializado en la República Argentina. 

Que las actividades de elaboración y comercialización de 

especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463 y los 

Decretos 9.763/64, 1.890/92, Y 150/92 (T.O. Decreto 177/93 ), y normas 

complementarias. 

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 30 del Decreto 150/92 

T.O. Decreto 177/93. 

Que consta la evaluación técnica producida por el Departamento de 



"2013 - Afio del Bicentenario de la Asamblea General Constituyente de 1813" 

Ministerio de Salud 
S~ de Potitiea4. 

~~ e 1~'t«t44 
rl1t.1It. rl 7. 

DISPOSICION N- o 1 53 

Que consta la evaluación técnica producida por el Instituto Nacional 

de Medicamentos, en la que informa que el producto estudiado reúne los 

requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y que los 

establecimientos declarados demuestran aptitud para la elaboración y el control de 

calidad del producto cuya inscripción en el Registro se solicita. 

Que consta la evaluación técnica producida por la Dirección de 

Evaluación de Medicamentos, en la que informa que la indicación, posología, vía 

de administración, condición de venta, y los proyectos de rótulos y de prospectos 

se consideran aceptables y reúnen los requisitos que contempla la norma legal 

vigente. 

Que los datos identificatorios característicos a ser transcriptos en los 

proyectos de la Disposición Autorizante y del Certificado correspondiente, han sido 

convalidados por las áreas técnicas precedentemente citadas. 

Que la Dirección de Asuntos Jurídicos de esta Administración 

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

formales que contempla la normativa vigente en la materia. 

Que corresponde autorizar la inscripción en el REM de la especialidad 

medicinal objeto de la solicitud. 

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

NO 1490/92 Y el Decreto N° 425/10. 
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Por ello; 

DISPOSICION N° 0153 

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE 

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA 

DISPONE: 

ARTICULO 10- Autorízase la inscripción en el Registro Nacional de Especialidades 

Medicinales (REM) de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y 

Tecnología Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial PEMETREXED 

IMA Y nombre/s genérico/s PEMETREXED, la que será elaborada en la República 

Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Trámite NO 1.2.1 , por 

LABORATORIOS IMA S.A.LC., con los Datos Identificatorios Característicos que 

figuran como Anexo I de la presente Disposición y que forma parte integrante de 

la misma. 

ARTICULO 20 - Autorízanse los textos de los proyectos de rótulo/s y de 

prospecto/s figurando como Anexo 11 de la presente Disposición y que forma 

parte integrante de la misma. 

ARTICULO 30 - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Artículos 

precedentes, el Certificado de Inscripción en el REM, figurando como Anexo 111 de 

la presente Disposición y que forma parte integrante de la misma. 

ARTICULO 40 - En los rótulos y prospectos autorizados deberá figurar la leyenda: 

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTER,IO DE SALUD 

CERTIFICADO NO , con exclusión de toda otra leyenda no contemplada en la 

~¡;:;' "9" "9'"to. 
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ARTICULO 50- Con carácter previo a la comercialización del producto cuya 

inscripción se autoriza por la presente disposición, el titular del mismo deberá 

notificar a esta Administración Nacional la fecha de inicio de la elaboración o 

importación del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificación 

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

correspondiente. 

ARTICULO 60 - La vigencia del Certificado mencionado en el Artículo 30 será por 

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

ARTICULO 70 - Regístrese. Inscríbase en el Registro Nacional de Especialidades 

Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifíquese al interesado, 

haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposición, 

conjuntamente con sus Anexos I, II, Y III. Gírese al Departamento de Registro a 

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

EXPEDIENTE NO: 1-0047-0000-019800-10-5 

o 1 53 0'. OTTO A. ORSlIIIGBER 
sua·'NTERVENTt1)B 

, Aol'l'»:.A.T. 
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ANEXO I 

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERÍSTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL 

inscripta en el REM mediante DISPOSICIÓN ANMAT NO: O 1 S 3 

Nombre comercial: PEMETREXED IMA 

Nombre/s genérico/s: PEMETREXED 

Industria: ARGENTINA. 

Lugar/es de elaboración: Palpa 2870, Ciudad Autónoma de Buenos Aires. 

Los siguientes datos Identificatorios autorizados por la presente disposición se 

detallan a continuación: 

Forma farmacéutica: POLVO LIOFILIZADO PARA INYECTABLE. 

Nombre Comercial: PEMETREXED IMA. 

Clasificación ATC: L01BA04. 

Indicación/es autorizada/s: PEMETREXED EN COMBINACION CON UN AGENTE 

PLATINO ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO DE PACIENTES CON 

MESOTELIOMA PLEURAL MALIGNO CUYA ENFERMEDAD NO ES RESECABLE O 

QUE DE CUALQUIER MODO NO SON CANDIDATOS A CIRUGIA CURATIVA. 

PEMETREXED ESTA INDICADO COMO MONOTERAPIA PARA EL TRATAMIENTO DE 

---
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PACIENTES CON CANCER PULMONAR A CE LULAS NO PEQUEÑAS LOCALMENTE 

AVANZADO O METASTASICO DESPUES DE QUIMIOTERAPIA PREVIA, LA 

EFICACIA DE PEMETREXED COMO TRATAMIENTO DE SEGUNDA LINEA EN NSCLC 

(CANCER DE PULMON DE CELULAS NO PEQUEÑAS) SE BASA EN LA TASA DE 

RESPUESTA, NO EXISTEN ESTUDIOS CONTROLADOS QUE DEMUESTREN UN 

BENEFICIO CLINICO COMO POR EJEMPLO UN EFECTO DE SOBREVIDA 

FAVORABLE O MEJORIA DE LOS SINTOMAS RELACIONADOS CON LA 

ENFERMEDAD, 

Concentración/es: 500 mg DE PEMETREXED (COMO DISODICO 

HEMIPENTAHIDRATO), 

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: 

Genérico/s: PEMETREXED (COMO DISODICO HEMIPENTAHIDRATO) 500 mg, 

Excipientes: MANITOL 500 mg, 

Origen del producto: Sintético o Semisintético. 

Vía/s de administración: IV/INFUSION IV. 

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO (1) INCOLORO CON TAPON 

ELASTOMERICO. 

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 1, 25 Y 50 FRASCO AMPOLLAS, SIENDO 

LOS DOS ÚLTIMOS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO. 

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 1, 25 Y 50 FRASCO 

AMPOLLAS, SIENDO LOS DOS ÚLTIMOS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO. 

Período de vida Útil: 24 meses. 
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Forma de conservación: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 300C. 

Condición de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA. 

DISPOSICIÓN NO: o 1 53 W ~¡&c.:, ~ . ~ 
Dr. OTTO A. ORSllIIGflER 
SUS"NTERVENTOR 

A,NJI(.A.T. 
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ANEXO 11 

TEXTO DEL/LOS RÓTULO/S y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S 

De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante 

DISPOSICIÓN ANMAT NO O 1 5 3 

~ 1,,,;.,1-
Dr. OTTO A. ORSINGHEIl 
SUB-INTERVENTOR 

A.NJIf.A.T. 
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8- PROYECTO DE PROSPECTO 

PEMETREXED IMA 
POLVO LIOFILIZADO PARA SOLUCiÓN INYECTABLE 

PEMETREXED IMA 
Pemetrexad 500 mg 
Polvo liofilizado para solución Inyeclable 
Venia Bajo Receta Archivada 

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA 
Cada Irasco ampolla de Pemetrexed 500 mg contiene: 
Pemetrexed (como pemetrexed disódlco hemipentahidratado) 
MonHol 

DESCRIPCiÓN 

500mg 
500mg 

Pemetrexed eB un agente antineopllisico antnolato Que ejerce su acción mediante la 
interrupción de los procesos metabólicos dependientes del 1olato, esencial •• pera la 
replicación celular. 

CLASIFICACiÓN TERAPÉUTICA 
Antineopláslco 

INDICACIONES 
Pemetrexed en combinación con un agente platino está indicado para el tratamiento de 
pacientes con mesotelioma pleural maligno cuya enfermedad no es resecable o que de 
cualquier modo no son candidatos a cirugla curativa. Pemetrexed está Indicado como 
monoterapia para el tratamiento de pacientell con cáncer pulmonar a célula8 no pequenas 
localmente avanzado o melastéslco después de quimioterapia previa. 
La eficacia de Pemelrexed como tratamiento de segunda linea en NSCLC (cáncer de 
pulmón de células no pequenas) se basa en la tasa de respuesta. No existen estudios 
controlados que demuestren un beneficio cllnico, como por ejemplo un electo de 
sobrevlda favorable o meJorla de los slntomas relacionados con la enfermedad. 

CARACTERlSTlCAS FARMACOLÓGICAS 
Fannacodlnamla 
El pemetrexed es un antlfolato que contiene el núcleo basado en la pirrolopirimidina que 
ejerce su actividad antineopláslca mediante la interrupción de los procesos metabólicos 
dependiente. del folato esenciales para la replicación celular. Los estudios In vltro han 
demostrado que el pemetrexed inhibe la Umldiato sintetasa (TS), la dlhldrofolato 
reduclasa (DHFR), y la glicinamida ribonucleótida forrniHransferasa (GARFT), todas 
.nzimas dependientes del folato que participan en la bioslntasis de novo de los 
nucléotidos timidlna y purlna. El pemetrexed es transportado hacia las células tanto por 
los sistemas de transporta tanto del transportador de folalo reducido como de la prole/na 
de unión a loloto asociada a membrana. Una vez en la célula, la enzima folil poliglutamato 
slntetasa convierte al pemetrexed en la. formas pollglutamato. Las formas poliglutamato 
son retenidas en los células y son inhlbldoras de la TS y la GARFT. La pOliglulamación es 
un proceso dependiente del tiempo y la concentración que ocumo en células tumorales y, 
en menor grado, en tejidos normales. Los metabolitos pOliglulamalados tienen una mayor 
vida media Intracelular que da comO resultado una acción prOlongada del fármaco en las 
células malignas. 
Los estudios precllnicos demostraron que el pemetrexed inhibe el crecimiento in vilro de 
las líneas celulares del mesotelioma (MSTO-211H, NCI-H2052). Los estudios con linea 
celular de mesotelioma MSTO-211H revelaron efeclos sinérglcos cuando se combinaron 
el pemelrexed y el cisplatino concomHantemente. Los recuentos absolutos de neutrófilos 
(RAN) luego de la administración como monoterapia del pemetrexed a pacientes que no 
reciblan suplemenlaclón con ácido lólico y con vitamina 6 12 fueron caraclerizados 
utilizando análisis farmacodinámlco. poblacionales. La severidad de la toxicidad 
hematológica, determinada por lo profundidad del nadir del recuento absoluto de 
neutrófllos, es inversamente proporcional a la exposición sistémica de Pemetrexed. 
También se observó que los pacientes con concentraciones basales elevadas de 
clstationln. u homocistelna tenlan recuento absoluto de neutr6filos con nadires más 
bajos. La suplemenlación con ácido lólico y con v"amlna 612 puede disminuir los niveles 
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de estas sustancias. No se observa efecto acumulativo de la exposición al pemetrexed en 
el nadir del recuento absoluto o de neutrófilos durante ciclos de tratamiento m~IHples. El 
tiempo hasta el nadir del recuento absoluto de neutrófilos con la exposición sistémica al 
pemetrexed (ABe) varió entre 8 a 9,6 dla. en un rango de exposiciones de 38,3 a 318,8 
~glhrlml. El recuento absoluto de neutrófilos voMó a los valores basales entre 4,2 y 7,5 
dlas después del nadir en el mismo rango de exposiciones, 

Farmacocinética 
Se evaluó la farmacoclnética del pemetrexed administrado como monoterapla en dosis 
que variaban de 0,2 a 838 mg/m' duranla un periodo de Infusión de 10 minutos en 426 
pacientes con cáncar que tenlan diversos tumores sólidos. El pemetrexed no se 
metaboliza en un grado importante y se elimina principalmente en la olina, con un 70% al 
90% de la dosis recuperada sin cambios dentro de las primeras 24 horas siguientes a la 
administración. El clearance sistémico total del peme!rexed es 91,8 mVmln y la vida media 
de eliminación del pemetrexed es de 3,5 lloras en paCientes con funcIÓn renal normal 
(clearance de creatinin a de 90 mVmln), Cuando la función renal disminuye (disminución 
del clearance). la exposición (ABe) aumenta. La exposición sistémica total al pemetrexed 
(ABe) y la concentración méxima en plasma (e méx) 
aumentan proporcionalmente a la dosis. La farmacocinética del pemetrexed no cambia en 
los m~ltlples ciclos de tratamiento. El peme!rexed tiene un volumen de dlslribución 
constante de 18,1 litros. Los estudios in vitro Indican que el pemetrexed se une a las 
protelnas plasmáticas aproximadamente en un 81 %. La unión no 8e ve afectada por el 
grado de insuficiencia renal. 

Poblaclon .. Espaciales 
La farmacocinética del pemetrexed en poblaciones especiales fUe estudiada 
aproximadamente en 400 pacientes en estudios controlados y unigrupales. 
Ancianos -{IIo se obaervó efecto de la edad sobre la fannacocinética del pemetrexed en 
un rango de edades de 26 a 80 anos. 
Niflos-En los estudios cUnlcos no se Incluyeron pacientes pediátricos. 
Sexo -La fannacocinética del pemetrexed no difirió entre los pacientes de ambos sexos. 
Raza -La fannacocinética del pemetrexed fUe similar en pacientes caucásicos y en 
descendentes de africanos. Los datos disponibles son insuficientes para comparar la 
fannacocinética para otros grupos étnlcos. 
Insuficiencia hepática -No se observ6 efecto de la AST (SGOT), la AL T (SGPT) o la 
bilirrubina total elevadas sobre la tarmacocinética del pemetrexed. Sin embargo, no se 
han llevado a cabo estudios de pacientes con Insuficiencia hepática. 
Insuficiencia renal -se realizaron análisis farmacocinéticos en 127 pacientes con 
Insuficiencia renal. El clearance plasmático del pemetrexed disminuye en presencia del 
cisplatino a medida que decrece la función renal. con aumento en la exposición sistémica. 
Los pacientes con clearances de creatinina de 45, 50 Y 80 mVmin tuvieron aumentos del 
65%, 54% Y 13%. respectivamente, en la exposición sistémica total al pemetrexed (ABe) 
en comparación con los pacientes con clearance de creatinlna de 100 mVmin (ver 
ADVERTENCIAS y POSOLOGIA y ADMINISTRACIÓN). 

POSOLOGIA y MODO DE AOMINISTRACION 
Pemelrexed se debe adminislrar sólo por vla in!revenosa. 
Pemelrexed debe ser administrado solo bajo la supervisión de un médico calificado con 
experiencia en el uso de agentes antlneoplésicos. 

Uso combinado con claplatlno 
Maso/e/ioma pleural maligno: La dosis recomendada de Pemelraxed es de 500 mglm' 
administrada como Infusión intravenosa durante 10 minutos el Ola 1 de ceda ciclo de 21 
dlas. La dosis recomendada de cisplatlno es de 75 mg/m' infundida durante 2 horas 
comenzando aproximadamente 30 minutos despu6. de finalizada la adminislraclÓn d. 
Pemetrexed. Los pacientes deberán recibir tratamiento antiemético adecuado Y ser 
hidratados confonne a la práctica cllnlca local antes ylo después de recibir clsplatino. Ver 
prospecto de cisplatino pera mayor infonnaclón. 

Uso como agente Bolo (monoterapla): 
Caneer pulmonar a células no pequellas (sus siglas en Inglés NSCLC: La dosis 
recomendado de Pemetrexed es de 500 mglm' administrada como Infu.lón intravenosa 
durante 10 minutos el Dio 1 de cada ciclo de 21 dios. 

Régimen de p.emedicaclón 
CoI1icoesteroide: Se Informó rash cuténeo con més frecuencia en los peclente. no 
tratados previamente con un corticoesterolda. El tratamiento previo con dexametasona (o 
equivalente) reduce la Incidencia y la severided de la raacclón cutánea. En los est.Udfil 
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.lInicos, se administraron 4 mg de dexametasona por vla oral dos veces diarias el dla de 
la admlnlstracl6n de Pemelrexad asl como el dla anterior y al dla sigulenle de la misma. 
SUp/ementación CO/I v"amlna: Para nsducir la toxicidad, se debe indicar a los pacientes 
tratados con Pemetrexed que diariamente tomen una dosis baja por vla oral de ácido 
fólico o complejO mu~ivitamlnlco con ácido Iólico. Durante el periodo de 7 dlas preoedente 
a la primera dosis de Pemetrexad se deben tomar por lo menos 5 dosis diarias de écldo 
Ióllco; y la administración deberá continuar durante la totalidad del tratamiento y durante 
lo. 21 dlas poSleriores a la última dosis de Pemetrexed. Los pacientes deben recibir 
también una (1) inyecci6n por vis intramuscular de vitamina B" durante la semana 
precedente a la primera dosis de Pemetrexad y ceda 3 ciclos de alll en más. Las 
inyecclon.s subsiguientes de vitamina B'2 pueden administrarse el mismo di. que 
Pemetrexed. En los estudios cllnicos, la dosis de ácido f61ico estudiado vari6 de 350 a 
1000 ~g, Y la dosis de vitamina B" fue de 1000 ~g. La dosis más comúnmente utilizada 
de ácido fólioo por via oral en estudios clinicos fue de 400 ~g. 

Recomendaciones para monitoreo d.laboratorlo y reduccl6n de la dosis 
MoO/loreo: En todos los pacientes que reciban Pemetrexad, se deberán realizar 
hemogramas completos, Incluyendo recuentos plaquetarios. Los pacientes deberán ser 
moniloreados para determinar el nadir y la recuperación, los cuales fueron evaluados en 
el estudio cllnlco antes de ceda dosis y en los dias 8 y 15 de ceda ciclo. Los pacientes no 
deberán comenzar un nuevo ciclo de tratamiento a menos que el recuento absoluto de 
neutrófilos sea ~1.500 células/mm', et recuento plaqueta,;o sea ~100.000 células/mm', y 
el clearance de craatinina sea ~5 mllmln. Se deberán realizar pruebas qulmices 
periódicas en sangre para evaluar la funciÓn renal y hepétice. 
Recomendaclonas p8la le reducción de la dosis: Los ajustes de la dosis al Inicio de un 
ciclo subsiguiente deberán basarse en los recuentos de nadir hematológlcos o en la 
toxicidad máxima no hematológlca del ciclo de tratamiento precedente. El tratamiento 
puede ser demorado para permiUr el tiempo suficienle para la recuperacl6n. Al 
recuperarse, los pacientes deberén ser tratados nuevamente utilizando las 
recomendaclones que se presentan en las Tablas 1 a 3, las cuales .on aplicables para 
Pemetrexad usado como agenle selo o en combinación con Ci.platino. 

Tabla 1: Reduccl6n de la dosis para Pemetrexed (como agenla soto o en 
y 

recuento de neutróOlos previa 
(ambas droga.) 

Si los pacientes desarrollan toxicidades no hematológlce. (excluyendo neurotoxicldad) 
;>Grado 3 (excepto aumentos de lastransaminasas de Grado 3), se deberé suspender la 
admlnlstracl6n de Pemetrexad hasta la resolucl6n a un valor inferior o Id6nlico al que tenia 
el paciente ante. del tratamiento. El tratamiento daberé ser reanudado de acuerdo con los 
lineamientos de la Tabla 2. 

Tabla 2: Reducción de la dosis para Pemetrexed (como agente solo o en 
comblnact6n) y 

etsplattno- Toxicidades no hematotógtc •• • .. 

Dosl. d. Pemetrexed 
(mg/m'l 

Cualquier toxicidad de grado 3' 6 4, 75% de l. dosis previa 
excepto mucosftis 

Cualquier diarrea que requiera 75% de la dosis previa 
hosp/lalización o diarreas grado 3 o 4 

Mucosi1is de grado 3 o 4 50% de la dosis previa 

• . . 
Cnlenos comunes de TOXICidad (eTC) del NCI 

• Excluyendo neurotoxicidad. 

Dosl. de c;sr.lallno 
(malm) 

75% de la dosis 
previa 

75% de la dosis 
previa 

100% de la dosis 
previa 

Uli30RAiOHIr.>S IMA SAle 
ALEJA~OnA FERNANDES 
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C Excepto aumento de las transaminesas de Grado 3. 

En el caso de neurotoxicidad, 10$ ajustes de dosis recomendados para Pemetrexed y 
cisplatino se describen en le Tabla 3. Los pacientes deberán interrumpir el tratamiento si 
experimentan neurotoxlcldad de Grado 3 o 4. 

Tabla 3: Reducción de la dosis para Pemetrexed (como agente 8010 o en 
comblnacl6n) y 

elsplatlno - Neuroloxlcldad 
Grado según los eTC Dosis de Pemetrexed Dosis de;';lallno 

(mg/ .... ¡ (m ) 

0-1 100% de la doeis pravia 100% de la dO$ls previa 

2 100% de la dO$is previa 50% de la dosis previa 

El tratamlanto con Pemetrexed deberá ser InterrumpidO si el peciente experimenta 
cualquier toxicidad hematológica o no hematol6glca de Grado 3 o <4 después de 2 
raducciones de la dosis (excepto 10$ aumentO$ de las trans.mlnasas de Grado 3) o da 
inmediato sise observa neurotoxicidad de Grado 3 o 4. 

Paci._ ancianos: Para los pacientes ;,65 años no se requieren otras reducciones de 
la dosis además de las recomendadas para todos los pacientes. 

• Nlllos y AdolescenlN: No se recomienda el uso de Pernelrexed en pacientes menores 
de 18 anos debido e que no se ha establecido su seguridad y eficacia en éste tipo de 
pacientes. 

• 

PaclMIN con Insuficiencia renal: En estudiO$ cllnicos, los pacientes con clearance de 
ereatlnina ;045 mVmln no requirieron ajustes de la dosis además de los recomendados 
para todOS los pacientes. Debido a que la cantidad de pacientes con clearanee de 
ereatinlna inferior a 45 mVmin es escasa no se puaden hacer recomendaciones 
posol6gicas para este grupo de pacientes. Por consiguiente, Pemetrexed no deberá ser 
administrado a pacientes cuyo clearance de creatlnina sea <45 mVmin usando la fónnula 
de CockcroH y Gault (abajo) O TFG determinada mediante el método de clearance 
plasmático de 99m Tc -OPTA: 

Hombres: 1140 - Edad en alias) x Peso corDeral real (kg) = mVmin 
72 x Creatinina sérica (rng/dL) 

Mujeres: elearance de creal/nlna calculado para hombras x 0,85 . 

Se deberá tener cuidado cuando se administra Pemetrexed concomltantamente con 
AINEs a pacientes cuyo cleeranee da creallnlna es <80 mVmln. 

Pacientes con Insuficiencia hepática: Pemetrexed no se metaboliza extensamente en 
el hlgado. En la Tabla 2 se proporcionan los ajustes de dosis besado en el deterioro 
hepático experimentado durante el tralamlento con Pemetrexed . 

CONTRAINDICACIONES 
El uso de Pemetrexed esta contraindicado en pacientes con antecedentes de reacciones 
de hipersensibilidad severas al pemetrexed o a cualquiera de los demlis excipientes que 
componen la fónnula. 

ADVERTENCIAS 
Disminución de la función ranal: Pemetrexed le elimina principalmente por via renal sin 
cambios. No se requiere ajuste de la dosis en pacientes con clesrance de ereatinlna;045 
ml/min. Oabido a que la cantidad de pacientes con clearance de creatinina < 45 mVmin 
estudiada es insuficiente no se pueden hacer recomendaciones sobre la dosis. Por 
consiguiente, Pemetrexed no deberá ser administrado a pacientes con clearance de 
erealinila < 45 mVmln. 

Supresl6n d. la médula 6eea: Pematrexed puede suprimir la función de la médula ósea, 
manifestada por neutropenla, trombocilopsnla, y anemia (ver REACCIONES 
ADVERSAS); la mielO$upresión usualmente es la toxioidad que limita la dosis. Los 
pacientes daberán ser monitoreados para determinar la aparición de mielosupresión 
durante la terapia y no deberán recibir Pametrexed hasta que el recuento absol~ 
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Necesidad de luplamentaclón con 'olato y vitamina B12: Se debe Indicar a los 
pacientes tratados con Pemetrexad que tomen éeido fólk:o y vitamina B12 como medida 
profiléctica para nsducir la toxicidad hematológica y GI relacionada con el tratamiento. En 
estudios cllnicos fase 111 para registro de Pemetrexad, cuando se administraron ácido 
fóllco y vitamina B12 antes del tratamiento, se observaron menos toxicidad global y 
reducciones en las toxicidades hematológicas y no hematológlcas de Grado 3/4 como 
neutropenla, neulropenia fabril, e infección con neutropenia grado 3/4. 

Embarazo ealagoña D: Pemetrexed puede causar dano fetal cuando se lo administra a 
mujeres embarazadas. El pemetrexed produjo toxicidad y teratogenicidad en ratones con 
dosis de 0,2 mglkg (0,6 mg/m2) o 5 mglkg (15 mg/m2) administradas por vi. t.V. durante 
los dlas 6 a 15 de la gestación. El pemetrexed caUSÓ malformaciones fetales (osificación 
incompleta del talus y hueso del enlneo) con 0,2 mglkg (alrededor de 1/1833 la dosis l.v. 
racomendada en humanos sobre una base mg/m2) y paladar hendido con 5 mg/kg 
(alrededor de 1/33 la dosis I.V. recomandada en humanos sobre una base mg/m2). La 
embriotoxlcidad se caracterizó por un aumento de muertas embrlo-felates y raducción en 
el tamailo de la crla. No se han realiza do estudios con Pemetrexed en mujeras 
embarazadas. Se debe recomendar a las pacientes que eviten quedar embarazadas. Si 
se utiliza Pemetrexed duranta al embarazo. o si la paciente queda embarazada dUrante el 
tratamiento con Pemetrexed, se deberá advertir a la peciente acerca de los posibles 
riesgos para el feto. 

PRECAUCIONES 
Pemetrexad deberá ser administrado bajo la supervisión de un médico calificado con 
experiencia en el uso de agentes antineoplásicos. 
El tralamiento apropiado de las compllcacionel es posible sólo cuando hay Instalaciones 
adecuadas para diagnóstico y tratamiento rápidamente disponibles. Los eventos adversos 
relacionados con el tratamiento causados por Pemetrexed en los estudios cllnicos fueron 
revel1libles. En los e&tudios cllnicos, se observó con más frecuancia rash culénao en 
paciantes no tratados previamente con un corticoesteroida. El tratamiento previO con 
dexamelasona (o equivalente) reduce la incidencia y la severidad de la reacción cutánea 
(verPOSOLOGIA y ADMINISTRACIÓN). 
Se desconoce el efecto de liquido en el teroer espacio, como derrame pleural y ascitis, 
con el uso de Pemetrexed. En pacientas con ·lIquldo en el tarcar eopacio cilnicamente 
significativo, sa deberá considerar el drenaje del derrame antes de administrar 
Pemetrexed. 
Pemetrexed puede ocaoionar eleelos genéticamente danlnos. Se recomienda que 
hombres sexualmente maduros no intenten tener descendencia durante el tratamiento con 
Pemetrexed y hasta 6 meses después de éste. Medidas anticonceptivas o abstinencia son 
recomendadas. Debido a la posibiUdad de que al tratamiento con Pemetrexed cause 
infertilidad Irreversible, los hombres deben ser advertidos de buscar consejo sobre el 
almacenamiento de espenna antes de comenzar el tratamiento. 
Dada la toxicidad gastrointestinal de Pemetrexed cuando se administra en combinación 
con Cisplatlno, puede ocurrir deshidratación severa. Por ID tanto, los paCientes deben 
recibir un trelamiento anliemético adecuado y una apropiada hidratación antes y/o 
después de reclblr el tratamiento. 

Prueba. da laboratorio: Se deberén realizar hemogramas completos. inciuyendo 
recuenlO$ plaquetarioo y pruebas de qulmlca periódicas en todos los pacientes que 
reciben Pemelraxed. Los paclenteo deberán ser monitoreados pare determinar el nadir y 
la recuperación, los cuales fueron evaluados en el estudio c1lnlco antes de ceda dosis y 
en los dlao 8 y 15 de cada cicio. Los pacientes no deberán comenzar un nuevo ciclo de 
tratamiento a menos que el recuento absoluto de neutr6lllos sea ;, 1500 células/mm', el 
racuento plaquetario sea ;,100000 células/mm', y el elearance de creaHnina sea ;, 45 
ml/min. 

Inleracclón con Otras Espacialidad •• FannacéuUcas y Otras Fonnas d. Interacción: 
Pemetrexed se eLimina principalmente sin cambios por vla renal como resultado de la 
fi~racl6n gLomerular y La secrecl6n tubular. La administración concomitante de drogas 
nefrot6xicas (por ejemplo amlnogluc6sidos, diuréticos, compuestos de platino, 
clclosponna) o de su&tancias que también se excretan por vla tubular (por ej. Probenecid, 
Penicilina) podrlan posiblemente dar como resultado un ciearance demorado de 
Pemetrexed. Estas combLnaciones debe ser usadas con precaución. Si es neces~rio I 
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clearanee de creatlnina debe ser cuidadosamente monitoreado. Si bian durante el uso l'~~@l"" 
Pemelrexed en pacientes con funci6n renal normal (elearanee de crealinina ~ 80 mI/m in) 
se puaden administrar a~as dosls de AINEs oomo lbuprofeno (400 mg cuatro veces al dla) 
y Aspirina (1,3 mg/dla), se deberá tener precaucl6n en su uso en estss dosis ya que 
podrían disminuir la ellmlnaci6n de Pemetrexed y por lo tamo incrementar la ocurrencia de 
efectos adversos por Pemelrexed. 
Los pacientes con insuficiencia renal leve a moderada (clearanee de creatlnlna de 45 a 79 
ml/min) deberén evitar el uso concomitante de Pemetrexed con aitaa dosis de AlNEs (por 
ejemplo Ibuprofeno) o Aspirina a aHas dosis el dla de la adminisiracl6n de Pemelraxed, 2 
dlas antes y 2 dlas después de la misma. 
En ausencia de datos respecto de interacciones potenciales enlra Pemetrexed y AINEs 
con vida madia de eliminación més prolongada, lodos lIos pacient"" que toman estos 
AINEs deberén interrumpir su administración durante por lo menos 5 dlas antes de la 
adminisiraci6n de Pemelrexed, el dla de la adminlstraci6n de Pemetrexed y 2 dlas 
después de la misma. SI se requiere la administración concomitanle de un AINE, los 
pacientes deberán ser conlrolados cuidadosamente para determinar la prssencia de 
toxicidad, especialmente mielosupreal6n, toxicidad renal y gastrointestinal. 

Interacciones comuna. a todoa loa cltot6xlcoe: El uso de tratamientos anllcoagulantes 
es frecuente debido al alto riesgo Iromb6Uco en pacientes con cénoer. La a~a variabilidad 
inira-individual del slatus de coagulaci6n durante las enfermedades y la posibilidad de 
interacci6n entre los anllcoagulantes orales y los quimiOleráplcos requieren de un 
Incremento en la frecuencia de monHorao dellNR (Rango Internacional Normalizado) si es 
que se decide trater al paciente con anticoagulantes orales. 
Debido a que el _us de Inmunodepresl6n as común en pacientes con Cáneer no se 
recomienda el uso concomHante de cltotóxicoe con vacunas conteniendo olllanismos 
vivos atenuados (excepto vacuna para Fiebre Amarilla) dado al rieago de qua se presente 
una enfermedad sistémica con consecuencias posiblemente fatales. Use una vacuna 
inaellvada donde esta exista (por ejemplo Poliomelitis). 
-Agentes quimlo/erapéut/cos: El clsplaUno no afecta la farmaCOCinética del pemeirexed ni 
la farmacocinética del platino 100al es alterada por el pemetrexed. 
-Vitemines: La administración concomHante de ácido f6lico oral o de vitamina B" 
intramuscular no afecta la farrnacocinética del pemetrexed. 
- Drogas metabollzBdas por las enzimas del cilocromo P450: Los resuHedos de los 
.studlos in vilro con mlcrosomas hepáticos humanos predicen que el pemetrexed no 
causarla una inhibición cllnlcamente significativa del ciearance metabólico de las drogas 
metabolizadas por las enzimas CYP3A, CYP2D6, CYP2C9 Y CYP1A2. No 18 llevaron a 
cabo .studios para determinar el potencial de Inducción de la, lsoenzimas del citocromo 
P450 del pernetrexed, debido a que no se aspera que Pemetrexed utilizado de acuerdo 
con las recomendaciones (una vez cada 21 dlas) cause alguna Inducción enzimática 
significativa. 
- Aspitlna: La aspirina, administrada en dosis bajas a moderadas (325 mg cada 6 horas), 
no afecta la farmacocinélica del pemelrexed. Se desconoce el efecto da dosis m's altas 
de aspirina sobre la farmacocinática del pemetrexed. 

Carelnogenlcldad. mutagenlcldad. deterioro de la fertilidad: No se han llevado a cabo 
estudios de careinogenlcldad con pemelrexed. El pemetrexed fue clastogénico en el 
ensayo in vivo del micronúcleo en médula ósea de ratón; sin emballlo, no fue mutagénico 
en mllltiples pruebes in vitro (Prueba de Ames, ensayo en células de CHOlo La 
administración I.V. de pemetraxed an dosis de 0,1 mgkg/dla o mlls altas a ratones macho 
(alrededor de 1/1666 la dosis recomendada en humanos sobre una base mg/m') dio como 
rssultado dismlnucl6n de la fertilidad, hlpospermla, y atrofia testicular. La administración 
de pemeirexed en ratas hembra preftadas dio como resuftado una disminución del peso 
del feto, osiflcacl6n Incompleta de algunas estructuras HqualéUcas y paladar agrietado. 

EmbarlZo: Embarazo categorla O (ver ADVERTENCIAS). Debe evHarae al uso de 
Pemelrexed en mujeres embarazadas dado el potencial rieago para el feto. Estudios en 
animales de experimentación han demostrado toxicidad reproductiva tales como defectos 
al naoer y otros efectos en el desarroNo del feto, en el curso de la gestión o en el 
desarrollo peri y post -natal (ver PRECAUCIONES - Carclnogenlcidad, mulageniciclad y 
deterioro de la fertilldad-) 

Lactancia materna: Se desconoce si Pemetr8xed o sus metabolitos se excretan en la 
leche materna. Debido a que muchas drogas se excretan en la leche materna, y debido al 
potencial da reacciones adversas seJlas de Pemetrexed en lactantes, se recomienda 
interrumpir el amamantamiento si la madre e.tratada con Pemetrexed. ;;:xj 
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Uso en ancianos: No se requirieron ajustee de la dosis de acuerdo con la sdad .dem~s 
de lOS recomendados para todos los pacientes (ver Poblaciones especiales en 
CARACTERlsTICAS FARMACOLÓGICAS y POSOLOGIA y ADMINISTRACIÓN). 

Sexo: No se requirieron ajustes de la dosis de acuerdo con sexo ademáa de los 
recomendados para todos los pacientes (ver Poblaciones eepec/ales en 
CARACTERlsTICAS FARMACOLOOICAS y POSOLOGIA y ADMINISTRACIÓN). 

Pacientes con Insuficiencia hepática: Los pacientes con un nlval da bIIitrubina >1.5 
veces elllmHe superior normal fueron excluidos de los estudios cllnlcos de ALIMTAGD. Los 
pacientes con nivel de tranaamlnasa. >3,0 veces el limite superior normal eran 
sistemáticamente excluidos de los estudios cllnicos ai no demostraban metolsta.is 
hepática. Los pacientes COn transaminasas de 3 a 5 veces el IIm~e superior normal eran 
incluidos en el estudio cllnico de Pemelrexed sllenian metástasis hepática. En Tabla 4 se 
observan los ajustes de dosis basados en la insuficiencia hepática expenmentada duranle 
el lralamiento con Pemelrexsd (var Poblaciones especiales en CARACTERISTlCAS 
FARMACOLÓGICAS y POSOLOGlA y ADMINISTRACIÓN). 

Paclentea con Insuficiencia renal: Se .abe que Pemelrexed se excreta principalmente 
por via renal. la disminución de la función renal daré como resultado reducción del 
e/earance y mayor exposición (ABe) a Pemetrexed con respecto a los paclentee que 
tienen función renal normal. La administración concomitante de cisplatino no ha sido 
estudiada en pacientea con insuficlene/a renal moderada (ver Poblaclonee especiales en 
CARACTERlsTICAS FARMACOLÓGICAS). 

Efectos sobre la capacidad para conducir y usar máquinas: No Se han desarrollado 
estudios: sin embargo se ha reportado que Pemelrexed puede causar fatiga por lo que los 
pacientes deben ser advertidos contra manejar u operar máquinas si este evento ocurre. 

REACCIONES ADVERSAS 
La Tabla 1 proporciona la frecuencia y gravedad de los efeao. no deeesd08 que se han 
informado en > 5 % de 168 pacientes COn mesotelioma, quienes fueron aJeatorizados para 
recibir cisplatino y pemetrexed, y 163 pacientes con mesotelloma, aleatorizados para 
recibir el agente único clsplatino. En ambos brazos del tratamiento, estos pacientes sin 
qUimioterapia previa recibieron suplemento completo con !leido fólico y vitamina B". 
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las toxicidades ellnicamente relevantes según los CTC, los cuales se informaron en > 1% 
Y < 5% (común) de los pacientes que fueron asignados aleatoriamente a recibir cisplaüno 
y pemetrexed, fueron las siguientes: .aumento del AST, AL T y' GGT 
(gammaglutamlltransferasa), 
InfecciOn, pirexia, neutropenia febril, Insuficiencia renal, dolor torácico y urticaria. 
las toxicidades cllnlcamente relevantes según los CTC, los cuales se informaron en S 1% 
de los pacientes que fueron asignados aleatoriamente a recibir cisptatlno y pemetrexed. 
fueron arritmia y neuropatra motora. 
la Tabla 2 proporciona la frecuencia y grevedad de los efectos no deseados infonnados 
en 5% de 265 pacientes que fueron asignados aleatoriamente a recibir el agente unico 
pemetrexed con suplementaciOn de ácido fóllco y vilamlna 812, y 276 pacientes que fueron 
asignados ateatoriamente a recibir el agente unico docetaxel. Todos los pacientes tenlan 
un diagnOstico de cáncer pulmonar de células no pequellas metaslátlco o localmente 
avanzado y recibieron quimioterapia previa. 

6rganos' ". N-265 -N-27a 

a=:~1 ~;'~~:-4 
! a~:I;':1 9~dl~~ 

Ha ., Ide 10,9 5,3 45.3 
sangre y del 1I 
sistema linfático 

i Id9 12,1 4,2 34.1 

~d. 19,2 4,2 22,1 

ComOn i Ide 8.3 1,9 1,1 

Muy común 

~ 
12.8 1.4 24.3 

gastrointestinales 
14.7 1,1 17,4 

~ 
16.7 
23~9 

ComOn 4.0 
COmún I (SGPT I de Al. T , 1,4 

hepatobiliares 

(SGOT 
IdeAST 6,8 1,1 0,7 

;:el y del tej ido la 
MuycomOn 7-"~' 14,0 0,0 6.2 

subcutaneo COmún Pru~to 6.8 D,4 1.8 
6.4 1.4 37.7 

Muy coman: > 10 %; Común: > 5 % Y < 10 % (pera los fines de este cuadro, S8 utHizó un 
lImita da! 5 " a fin de IncluIr lodos los eventos en lOS lugal9s donde la persona que brindó 
la información considero que axis/la una posible re( aclón con pemetraxed). 

Las toxicidades cllnicamente relevantes segun los CTC, que fueron informadas en > 1 % Y 
< 5% (comOn) de los paCientes que fueron asignados aleatoriamente a recibir 
pemetrexed, fueron las slgulenles: neuropatla sensitiva, neuropatla motora, dolor 
abdominal, aumento da creatinina, neutropenla febril, infección sin neutropenia. 
reacciónlhlpersensibilidad alérgica y er~ema multifOnne. 
Las toxicidades cilnlcamente relevantes según 101 CTC, los cuales se informaron en .. 1% 
de los pacientes que fueron asignados aleatoriamente a recibir pemetrexed. fueron 
arritmias supnavenlriculares. 
las toxicidades de taboratorlo cilnlcomente relevantes de Grado 3 y Grado 4 fueron 
similares entre los nasultadoo Integrales de la Fase 2 obtenidos de tr .. esludios realizados 
con el agente único pemetrexed (n - 164) Y del estudio de la Fase 3 realizado con el 
agente único pemetrexed descrito anteriormente, a excepción de neutropenia (12,8% 
frente a 5,3%, respectivamente) y elevación de alanina transaminasa (15,2% frente 1,9%, 
respectivamente). Estas diferencias se debieron probablemente a las diferencias en la 
poblaCión de pacíent .. , ya qua los es1udios de la Fase 2 incluyeron tanto a pacientes que 
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hablan recibido anteriormente gran cantidad de tratamiento, con metástasis hepática ~ 
preexistente y/o pruebas de la función hepática basal anormal. 
Durante los estudios cllnicos con Pemetrexed, usualmente administrado en combinaci6n 
con otro agente cit0t6xico, se reportaron muy raramente eventoe cardiovasculares serio. 
incluyendo Infarlo al miocardio y angina de pecho, accidentes cerebrovasculares é 
isquemia transHorla. Mucho. de los pacientes en loe cuales se observaron dichos 
eventoe tuvieron factores de riesgo cardlovascular pre-exlsten\es. Raros casoe de 
HepatHis, potencialmente seria, también fueron reportadoe. 

SOBREDOSIS 
Hubo pocos casos de sobredosis con Pemetrexsd. Los casos de toxicidad informados 
incluyeron naulropenia, anemia, trombocHopenia, mucositis, y rash. Las complicaciones 
por sobredosis previstas incluyen supresi6n de la médula ósea menifestada por 
neulropenla, trombocitopanla y anemia. Ademés, pueden observarse infecci6n con o sin 
fiebre, diarrea, y mucositis. Si se produce una sobredosis, se deberán InslHulr las medidas 
de apoyo generales que el médico acluante considere necesanas. El manejo de 
sobredosis de pametrexed debe incluir el uso de Leucovorina o Tlmidina. El uso de 
Folinato de Calcio / ácido Follnico también debe ser considerado en el manejo de 
sobredosis de Pemetrexed. 
En estudios cllnicos, se pannHió el uso de leucovonna para leucopenla Grado 4 seg~n los 
CTC que duraba ~ 3 dlas, neutropenia Grado 4 según loe CTC que duraba ,,3 dlas, e 
inmediatemente para IJ'ombocHOpenia de Grado 4 segun los CTC, hemorragia asociada 
con IrombocHopenia de Grado 3 o mlK:OSHls de Grado 3 o 4. Para uso Intravenoso se 
recomendaron las siguientes dosis y esquemas de administración de leucovonna: 100 
mgfm', por vla intravenosa una vez, seguidos de leucovorina, 50 mg/m', por vla 
Intravenosa cada 6 horas durante 8 dlas. Se desconoce la propiedad de ALIMTA® para 
ser diarozado. 

Ante la eventualidad de una sobredosificacl6n concurrir al Hospilal más cercano o 
comunicarse a los centros de Toxicologla: 

Hospital de Pedietría Ricardo Gutierrez: 4962-666612247 
Hospltal A. Posadas: 4654-6648/4658-7777 

INCOMPATIBIUDADES 
Pemetrexed SÓLO deberá ser reconstituida y diluida con una Inyec:clón de Cloruro 
de Sodio al 0,9%, para Inyeccl6n sin conservantes. Pemetrexed es compatible con 
equipos estándar de Infusi6n intravenoea de polivinil cianuro y bolsas para soluci6n 
Intravenosa. Pemetrexed es f1slcamente Incompatible con diluyentes que contienen calcio, 
incluido la soluci6n de Lactato Rlnger pera inyecci6n y la soluci6n de Rlnger para 
inyeCci6n, por lo lanto, no deberán ser utilizados. La administración concomHante de 
Pemelrexed con otras drogas y diluyentes no ha sido estudiada y, por consiguiente, no se 
le recomienda . 

CONSERVACiÓN 
Pemetrexed deberá ser conservado en lugar limpio y seco a temperatura ambiente inferior 
a 25'C, con excursiones permHidas de hasta 30·C. 
Se demostr6 que las soluciones reconSÜluidas y para Infusl6n de Pemelrexsd tienen una 
estabilidad f1sico-qulmica de hasta 24 horas luego de su reconstHuclón Inicial, cuando se 
las conserva en refrigeración (2-6'C). 

INSTRUCCIONES PARA USO 
P .. c:auclones de preparación y admlnlstracl6n 
Al igual que con otros agentes antlneoplásicos potencialmente tóxlCOG, se deberá tener 
cuidado en la manipulacl6n y preparacl6n de las soluciones pera lnfusi6n de Pemelrexed. 
Se recomienda el uso de guantes. Si la solución de Pemetrexed entra en contacto con la 
piel, lavar la piel de inmediato y en su totalidad con jabón yagua. SI PemelJexed entra en 
contacto con las membranas mucosas, enjuagar bien con agua. Se han pUblicado .arias 
pautas pera la manipulación y disposlcl6n de agentes antineoplásicos. No hay consenso 
general acerca de si todos los procedimientos recomendados en I.s pautes son 
necesarioe o apropiadOS. 
Pemetrexed no es un vesicante. No existe un antldoto especifico para el caso de 
extravasaci6n de Pemelrexed. Hasta el momento, se han informado pocos casos de 
extravasaci6n de Pemetrexed. los cuales no fueron considerados serios por el 
investigador. Para la extravasact6n de Pemelrexed se deberá Implementar la práctica 
estándar local utilizada para otros no vesicantes. 

Prepareclón para la admlnlstracl6n de la Infusión por vlalntravenosa 
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para la administración de la infusión por vla intravenosa. 
1. Calcular la dosis y la cantidad de fraSOC8 ampolla de Pemelrexed n8088arios. Cada 
frasoc ampolla contiene 500 mg de Pemetrexed. El frasco ampolla ocntiene Pemetrexed 
ocn un pequeno exceso sólo para facilitar la administración de la cantidad Indicada en el 
prospecto. 
2. Reoonstituir los frascos ampolla de 500 mg ocn 20 mi de cloruro de sodio al 0,9% para 
inyección (sin ocnservantes) para obtener una solución que ocntenga 25 mglml de 
Pemelrexad. Hacer girar suavemente cada frasco ampolla hasta la disolución ocmplsta 
del polvo. La solución resultante es clara y su ociar varia de Inoclora a ama~1I0 o amarillo 
-verdoso sin afectar de manera adversa la calidad del producto. La solución reocnstftuida 
de Pemetrexed tiene un pH que oscila entre 6,6 y 7,8. SE REQUIERE SU POSTERIOR 
DILUCiÓN. 
3. El volumen apropiado de la solución reconstituida de Pemetrexed deberá ser luego 
diluido hasta ocmpletar 100 mi con solución de cloruro de sodio al 0,9% para inyección 
(sin ocnseNantes) y administrado ocmo infusión intravenosa durante 10 minutos. 
4. Los fármaocs parentereles deberán ser inspeccionados visualmente antes da su 
administración pare detectar la presencia de pertlculas y cambio de oclor. Si se observan 
partlculas, el producto no deberá ser administrado. 
5. Se demostró que las soluciones nsocnstituidas y las soluciones para Infusión de 
Pemelrexed tienen una estabilidad flsioc-qulmica de hasta 24 horas luego de su 
reocnSlftución inicial, cuando se las ocnserva en refrigeración o a temperatura ambiente 
infe~or a 25"C. 
6. Desechar cualquier remanenle. 

PRESENTACIONES 
Envase oonleniendo 1 tresoc ampolla ocn 500 mg de pemstrexad. 
Envases ocnteniendo 25 y 50 frescos ampolla con 500 mg de pemelrexed pare uso 
exclusivo de hospitales. 

Est. medicamento debe ser utilizado exclusivamente bajo prescripción y vigilancia 
médica y no puede repetirse ain nueva raeN médica. 

Mantener •• te y tod ... 1 ... medicamentos fuero del alcance de 1 ... nln .... 

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministario de Salud - Certificado N": 

Directora Técnica: Alejandra Femandes- Farmacéutica 
LABORATORIOS IMA SAI.C. 
Palpa 2862 - C1426DPB - Buenos Aires - Argentina 
Te.: (54-11) 4551-5109 

"ABORATOHIOS ¡,vA SAle 
ALEJANDRA FERNANOES 

DIRECTORA TECNtCA 

0153 



9· PROYECTO DE ROTULO 

PEMETREXED IMA 
POLVO LIOFILIZADO PARA SOLUCiÓN INYECTABLE 

PEMETREXED IMA 
Pemetrexecl 500 mg 
Polvo liofilizado para solución inyeclable 

Venta BajO Recela Archivada 
Lote 
Fecha de vencimiento 

Pemetrexed (como pemetrexecl disódico hemipentahidratado) 
Manitol 

500mg 
500mg 

Conservación: Conservar a temperatura inferior a 25°C, con excursiones permitidas de 
hasta 30·C. 

• Mantener este y todos los medlcemenlos fuera del alcence de los ni~os. 

• 

Presentaciones: Envase conteniendo 1 frasco ampolla con 500 mg de pemetrexad. 
Envase. conteniendo 25 y 50 frascos ampolla con 500 mg de pemelrexad para uso 
exclusivo de hospitales. 

EspeciaUdad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud - Certlficedo N°: 

~ 
LABORATORiOS iMA SAle 

AlEJANORA FERNANDES 
DIRECTORA TECNJCA 

o 1 53 
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ANEXO III 

CERTIFICADO 

Expediente NO: 1-0047-0000-019800-10-5 

El Interventor de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y 

Tecnologfa Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposición NO 

O 1 5 3 ' y de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Trámite NO 1.2.1. , por 

LABORATORIOS IMA S.A.LC., se autorizó la inscripción en el Registro de 

Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes datos 

identifica torios característicos: 

Nombre comercial: PEMETREXED IMA 

Nombre/s genérico/s: PEMETREXED 

Industria: ARGENTINA. 

Lugar/es de elaboración: Palpa 2870, Ciudad Autónoma de Buenos Aires. 

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposición se 

detallan a continuación: 

Forma farmacéutica: POLVO LIOFILIZADO PARA INYECTABLE. 

Nombre Comercial: PEMETREXED IMA. 

Clasificación ATC: L01BA04. 

Indicación/es autorizada/s: PEMETREXED EN COMBINACION CON UN AGENTE 
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PLATINO ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO DE PACIENTES CON 

MESOTELIOMA PLEURAL MALIGNO CUYA ENFERMEDAD NO ES RESECABLE O 

QUE DE CUALQUIER MODO NO SON CANDIDATOS A CIRUGIA CURATIVA. 

PEMETREXED ESTA INDICADO COMO MONOTERAPIA PARA EL TRATAMIENTO DE 

PACIENTES CON CANCER PULMONAR A CELULAS NO PEQUEÑAS LOCALMENTE 

AVANZADO O METASTASICO DESPUES DE QUIMIOTERAPIA PREVIA. LA 

EFICACIA DE PEMETREXED COMO TRATAMIENTO DE SEGUNDA LINEA EN NSCLC 

(CANCER DE PULMON DE CELULAS NO PEQUEÑAS) SE BASA EN LA TASA DE 

RESPUESTA. NO EXISTEN ESTUDIOS CONTROLADOS QUE DEMUESTREN UN 

BENEFICIO CLINICO COMO POR EJEMPLO UN EFECTO DE SOBREVIDA 

FAVORABLE O MEJORIA DE LOS SINTOMAS RELACIONADOS CON LA 

ENFERMEDAD. 

Concentración/es: 500 mg DE PEMETREXED (COMO DISODICO 

Ú HEMIPENTAHIDRATO). 
J 

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: 

Genérico/s: PEMETREXED (COMO DISODICO HEMIPENTAHIDRATO) 500 mg. 

Excipientes: MANITOL 500 mg. 

Origen del producto: Sintético o Semisintético. 

Vía/s de administración: IV/INFUSION IV. 

Envase/s PrimariO/S: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO (1) INCOLORO CON TAPON 

ELASTOMERICO. 

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 1, 25 Y 50 FRASCO AMPOLLAS, SIENDO 
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LOS DOS ÚLTIMOS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO. 

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 1, 25 Y 50 FRASCO 

AMPOLLAS, SIENDO LOS DOS ÚLTIMOS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO. 

Período de vida Útil: 24 meses. 

Forma de conservación: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 300C. 

Condición de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA. 

Se extiende a LABORATORIOS IMA S.A.I.C. el Certificado Nr 5 69 7 ~ 'en 

la Ciudad de Buenos Aires, a los __ días del mes de _---=.O..::B..::E:.;cNE::.....::20:..;1..:...3 _ de 

___ , siendo su vigencia por cinco (5) años a partir de la fecha impresa en el 

mismo. 

DISPOSICIÓN (ANMAT) N0: o 1 53 ~~,,, 
Ot. OTTO A. ORSINGBER 
SUINNTERVENTOR 

AoNoM.A.T. 


