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Disposicion
Nimero: DI-2018-644-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 24 de Enero de 2018

Referencia: 1-0047-2000-000040-17-2

VISTO el Expediente N° 1-0047-2000-000040-17-2 del Reg1str0 de esta ADMINISTRACION
NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA y

CONSIDERANDO:

Que por las referidas actuaciones la firma LABORATORIOS ASPEN SA solicita se autorice la
inscripcién en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de esta ADMINISTRACION
NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA de una nueva
especialidad medicinal que seré elaborada en la Republica Argentina.

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

Que las actividades de elaboracién y comercializacion de especialidades medicinales se
encuentran conternpladas en la Ley 16.463 y en los Decretos Nros. 9.763/64 y 150/92 (t.0. 1993) y sus
normas 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) emiti6 los informes
técnicos pertinentes en los que constan los Datos Identificatorios Caracteristicos aprobados por cada una de
las referidas 4reas para la especialidad medicinal cuya inscripcién se solicita, los que se encuentran
transcriptos en el certificado que obra en el Anexo de la presente disposicion.

Que asimismo, de acuerdo con lo informado, el/los establecimiento/s que realizard/n la
elaboracién y el 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 su
competencia.



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

Que se actiia en ejercicio de las facultades conferidas por los Decretos Nros. 1490/92 y 101 del
16 de 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 ASPEN SA la inscripcion en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM) de la ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,

ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA de la especialidad medicinal de nombre comercial
FAMPRIDINA ASPEN y nombre/s genérico/s FAMPRIDINA , la que serd elaborada en la Republica
Argentina de acuerdo con los datos identificatorios caracteristicos incluidos en el Certificado de Inscripcion,
segun lo solicitado por la firma LABORATORIOS ASPEN SA.

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 VERSIONO5.PDF / 0 - 12/01/2018
10:37:28, PROYECTO DE PROSPECTO_VERSIONO5.PDF / 0 - 12/01/2018 10:37:28, PROYECTO DE
ROTULO DE ENVASE PRIMARIO VERSIONOS5.PDF / 0 - 12/01/2018 10:37:28, PROYECTO DE
ROTULO DE ENVASE SECUNDARIO VERSION04.PDF / 0 - 12/01/2018 10:37:28.

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

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

ARTICULO 5°.- Establécese que la firma LABORATORIOS ASPEN SA deberd cumplir con el Plan de
Gestion de Riesgo (PGR) que obra en el documento denominado PLAN DE GESTION DE
RIESGO_VERSIONO1.PDF / 0 - 11/12/2017 10:37:10 aprobado.

ARTICULO 6°- En caso de incumplimiento de la obligacién prevista en el articulo precedente, esta
Administracién Nacional podrd suspender la comercializacién del producto autorizado por la presente
disposicién cuando consideraciones de salud publica 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 electrdnicamente al interesado la presente disposicion, los proyectos de rétulos y prospectosy
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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FAMPRIDINA 10mg
COMPRIMIDOS DE LIBERACION PROLONGADA

PROYECTO INFORMACION PARA EL PACIENTE
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FAMPRIDINA ASPEN
FAMPRIDINA 10img
Comprimidos de liberacién prolongada

Industria Argentina
Venta Bajo Receta Archivada

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

-Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

-Si tiene 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.

-Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico o farmacéutico, mcluso si se trata de efectos adversos que no
aparecen en este prospecto.

Contenido del prospecto:

1. ¢ Qué es FAMPRIDINA ASPEN vy para qué se utiliza?

2. ;Qué necesita saber antes de empezar a tomar FAMPRIDINA ASPEN?
. ¢,Como tomar FAMPRIDINA ASPEN?

. Posibles efectos adversos

. Conservacién de FAMPRIDINAASPEN

. Informacioén adicional

DO AW

1. ; Qué es FAMPRIDINA ASPEN y para qué se utiliza?

FAMPRIDINA ASPEN es un medicamento que se utiliza para mejorar la marcha en adultos (18 afios 0 mayores) con
esclerosis miltiple (EM) que presentan discapacidad para caminar EDSS 4 a 7 (EDSS es el grado de afectacién
neurologica se gradta de 1 a 10). En la esclerosis multiple, la inflamacion destruye el recubrimiento protector de los nervios,
lo que da lugar a debilidad muscular, rigidez muscular y dificultad para andar.

Fampridina es un principio activo que pertenece a un grupo de medicamentos llamados bloqueantes de los canales de
potasio. Actllan frenando la salida de potasio de las células nerviosas que estan dafiadas por la EM. Se cree que este
medicamento actia dejando que las sefiales pasen por el nervio de forma mas normal, lo que le permite andar mejor.

2. ; Qué necesita saber antes de empezar a tomar FAMPRIDINA ASPEN?

No tome FAMPRIDINA ASPEN:

-Si es alérgico a la fampridina o a cualquiera de los demas componentes de este medicamento.

-Si tiene crisis epilépticas o alguna vez ha tenido una crisis epiléptica (ftambién llamado ataque o convulsién).

-Si tiene problemas de rifidn.

-Si toma un medicamento que se llama cimetidina.

-Sitoma algtin otro medicamento que contiene fampridina. Podria aumentar el riesgo de sufrir efectos adversos graves.
Informe a su médico y no tome FAMPRIDINA ASPEN si alguna de estas situaciones es aplicable en su caso.

Advertencias y precauciones .

Consulte a su médico o farmacéutico antes de empezar a tomar FAMPRIDINA ASPEN:

-Si tiene palpitaciones (es consciente de su latido cardiaco).

-Si es propenso a las infecciones.

-Si utiliza algn soporte para caminar, como por ejemplo un bastén, debera seguw utilizandolo segtin sea necesario. Este
medicamento puede hacerle sentirse mareado o sin equilibrio durante las primeras 4-8 semanas.

-Si tiene algtn factor de riesgo o esta tomando algiin medicamento que afecte al riesgo de sufrir crisis epilépticas.

Informe a su médico antes de tomar FAMPRIDINA ASPEN si alguna de estas situaciones es aplicable en su caso.

Ninos y adolescentes
No administre FAMPRIDINA ASPEN a nifios"o adolescentes menores de 18 afios.
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Personas mayores

Antes de comenzar el tratamiento y durante el mismo, el médico puede comprobar que sus rifiones funcionen
correctamente.

Toma de FAMPRIDINA ASPEN con otros medicamentos

Informe a su médico o farmacéutico si esta utilizando o ha utilizado recientemente o podria tener que utilizar cualquier
otro medicamento.

No tome FAMPRIDINA ASPEN si toma otros medicamentos que contienen fampridina.

Otros medicamentos que afectan a los rifiones

Su médico tendra especial cuidado si recibe fampridina al mismo tiempo que otro medicamento que pueda afectar a la
eliminacion de otros medicamentos por parte de los rifiones, por ejemplo el carvedilol, propanolol y metformina.

Toma de FAMPRIDINA ASPEN con alimentos y bebidas
FAMPRIDINA ASPEN se debe tomar sin alimentos, con el estémago vacio.

Embarazo y lactancia

Siesta embarazada o tiene intencién de quedarse embarazada, consulte a su médico antes de utilizar este medicamento.
No se recomienda utilizar FAMPRIDINA ASPEN durante el embarazo.

El médico valorara el beneficio del tratamiento con FAMPRIDINA ASPEN para usted frente al riesgo para el bebé.

Debe interrumpirse la lactancia durante el tratamiento con este medicamento.

Conduccion y uso de maquinas
FAMPRIDINA ASPEN puede afectar a la capacidad de las personas para conducir y utilizar maquinas porque puede causar
mareos. AsegUrese de que a usted no le afecta antes de comenzar a conducir o utilizar maquinas.

3. ¢, Como tomar FAMPRIDINAASPEN?

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. Solo puede obtenerse FAMPRIDINA ASPEN con receta médica y bajo la
supervision de médicos con experiencia en la EM.

Su médico le recetara inicialmente tratamiento para 2 semanas, después de las cuales volvera a evaluar el tratamiento.

Dosis recomendada

Un comprimido recubierto de liberacién prolongada por la mafiana y un comprimido recubierto de liberacién prolongada
por [a noche (12 horas de separacion). No tome mas de dos comprimidos recubiertos de liberacidn prolongada en un dia.
Debe dejar que transcurran 12 horas entre cada comprimido recubierto de liberacién prolongada. No tome los
comprimidos recubiertos de liberacién prolongada con mas frecuencia que cada 12 horas.

Trague el comprimido recubierto de liberacion prolongada entero, con agua. No debe dividir, machacar, disolver,
chupar o masticar el comprimido recubierto de liberacién prolongada. Podria aumentar el riesgo de sufrir efectos adversos.

Si toma mas FAMPRIDINA ASPEN de io que le indicé su médico:

Péngase inmediatamente en contacto con su médico si toma demasiados comptimidos recubiertos de liberacién
prolongada.

Si acude al médico, lleve la caja de FAMPRIDINA ASPEN con usted.

Si sufre una sobredosis podra notar sudoracion, temblores (pequefias sacudidas}), confusion, amnesia (pérdida de
memoria) y crisis epilépticas (ataques). También podra notar otros efectos no mencionados aqui.

Si olvidé tomar FAMPRIDINA ASPEN

Si olvidé tomar un comprimido recubierto de liberacién prolongada, no tome una dosis doble para compensar las
dosis olvidadas. Siempre deben pasar 12 horas entre cada comprimido recubierto de liberacion prolongada. Si tiene
cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico o farmacéutico.

4. Posibles efectosadversos
Al igual que todos los medicamentos, FAMPRIDINA ASPEN puede producir efectos adversos, aunque no todas las
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personas los sufran.

Si tiene una crisis epiléptica, deje de tomar FAMPRIDINA ASPEN e informe a su médico inmediatamente.
Si experimenta uno o mas de los siguientes sintomas de hipersensibilidad: hinchazén de cara, boca, labios, garganta o

lengua, enrojecimiento o picazdn de piel, opresion en el pecho y problemas respiratorios, deje de tomar FAMPRIDINA
ASPEN y acuda al médico inmediatamente.

A continuacion, se enumeran los efectos adversos por frecuencia:
Efectos adversos muy frecuentes (Pueden afectar a mas de 1 de cada 10 personas)
- Infeccion en las vias urinarias

Efectos adversos frecuentes (Pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas)
-Falta de equilibrio
-Mareos
-Dolor de cabeza
-Sensacion de debilidad y cansancio
-Dificultad para dormir
-Ansiedad
-Temblores (pequefias sacudidas)
Entumecimiento u hormigueo en la piel
Dolor de garganta
Dificultad para respirar (falta de aliento)
Nauseas
- Vémitos
Estrefiimiento
Malestar de estbmago
Dolor de espalda

Efectos adversos poco frecuentes (Pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas)
Crisis epilépticas
- Hipersensibilidad (reaccion alerglca)

Comunicacion 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 llamando a ANMAT responde
0800-333-1234.

Mediante la comunicacion de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas informacién sobre la seguridad
de este medicamento.

5. Conservacion de FAMPRIDINAASPEN

Conservar a temperatura ambiente hasta 25°C, mantener en su envase original para proteger de la luz y humedad.
Caducidad: no utilice FAMPRIDINA ASPEN después de la fecha de vencimiento
Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha que esta en la paginaWeb del ANMAT
hitp://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp
o llamar a ANMAT responde 0800-333-1234

Ante cualquier duda contactese al "Programa de Ayuda a Pacientes con Esclerosis Multiple": 0800-888-2492

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

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ TELEFONO: (011) 4962- 6666 / 2247.

HOSPITAL A. POSADAS TELEFONO (011) 4654-6648 / 4658-7777.

CENTRO DE ASISTENCIATOXICOLOGICA DE LA PLATA TELEFONO (0221) 451-5555

6~ Informaclon adicional
Composicion de FAMPRIDINA ASPEN
El principio activo es Fampridina. Los deméas componentes son: hldrOX|prop|Imet|IceIulosa celulosa microcristalina,
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diéxido de silicio coloidal, estearato de magnesio; Componentes de la cubierta: polietilenglicol, hidroxipropilmetilcelulosa,
polisorbato 80, diéxido de titanio.

PRESENTACION: Envase conteniendo 28 y 56 comprimidos recubiertos de liberacion prolongada.

ESTE MEDICAMENTO SOLO PUEDE UTILIZARSE BAJO ESTRICTO CONTROL Y VIGILANCIA MEDICA Y NO
PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA.

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

"Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual. No se lo recomiende a
: otras personas.”

MEDICAMENTO: MANTENGASE FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Fecha de ultima revision: .../...... [oviiiiiiine,

Laboratorios Aspen S.A

Direccion: Remedios 3439/43 — C.A.B.A

Web: www.aspen-lab.com / farmacovigilancia@aspen-lab.com
Teléfonos: (011) 4-637-6367 / 8850

Direccion Técnica: Lorena N. Durante, Farmacéutica
Elaborador: Virgilio 844/856 (1407) — CABA

i CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
?ﬁ ?& anmaot
t !

anMmat aonMat

DURANTE Lorena Natalia LABORATORIOS ASPEN S.A.

CUIL 27225819705 CUIT 30610562228
PRESIDENCIA
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PROYECTO DE PROSPECTO

FAMPRIDINA ASPEN
FAMPRIDINA 10mg
Comprimidos de liberacion prolongada

Industria Argentina
Venta Bajo Receta Archivada

FORMULA CUALICUANTITATIVA:
Cada comprimido recubierto de liberacién prolongada contiene: -

Fampridina 10,000 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa 221,250 mg
Celulosa microcristalina 12,500 mg
Diéxido de silicio coloidal 3,750 mg
Estearato de magnesio 2,500 mg

Componentes de la cubierta:

Polietilenglicol 0,640 mg(*)
Hidroxipropilmetilcelulosa 4,780 mg(*)
Polisorbato 80 0,080 mg(*)
Didxido de titanio 2,500 mg(*}

(*) Componentes del Opadry YS-1-7706-G White.
ACCION TERAPEUTICA:

Otros farmacos que actlian sobre el sistema nervioso.
Codigo ATC: NO7XX07

INDICACIONES:

Fampridina est4 indicado para mejorar la marcha en pacientes adultos con esclerosis multiple con discapacidad en la
marcha (EDSS 4 a 7).

ACCION FARMACOLOGICA:

Farmacologia

Fampridina es un bloqueante de los canales de potasio. Al bloquear los canales de potasio, Fampridina reduce la fuga
de corriente i6nica a través de estos canales y, por tanto, prolonga la repolarizacién e intensifica la formacion del
potencial de accion en los axones desmielinazados y en la funcion neurolégica. Presumiblemente, al intensificar la
formacion del potencial de accion, se podrén conducir mas impulsos en el sistema nervioso central.

En trabajos Fase Ili, aleatorizados, doble ciego y controlados con placebo, se observaron mejorias significativas clinica y
estadisticamente comprobadas.

FARMACOCINETICA

Absorcion

La Fampridina administrada por via oral se absorbe rapida y completamente en el tracto gastrointestinal. La Fampridina
tiene un indice terapéutico estrecho. La biodisponibilidad absoluta de los comprimidos recubiertos de liberacién
prolongada de Fampridina no se ha evaluado, pero la biodisponibilidad relativa (en comparacién con una solucién oral
acuosa) es del 95%. Los comprimidos recubiertos de liberacion prolongada de Fampridina tienen un retraso en la
absorcion manifestado por un aumento mas lento a una concentracion maxima mas baja, sin ningun efecto en el
grado de absorcion.

Cuando los comprimidos recubiertos de Ilberamon prolongada de Fampridina se toman con alimentos, la disminucién

en el Area bajo la curva de concentracion plasmatica y tiempo (AUCO-=) de la Fampridina es aproximadamente del 2-
Pagiha1de 7
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7% (dosis de 10 mg). No se espera que esta pequefia reduccion en el AUC produzca una disminucién de la eficacia
terapéutica. Sin embargo, la Cmax aumenta en un 15-23%. Dado que existe una clara relacion entre la Cmax y las
reacciones adversas relacionadas con la dosis, se recomienda tomar Fampridina sin alimentos.

Distribucion

La Fampridina es un medicamento liposoluble que atraviesa facilmente la barrera hematoencefalica. La Fampridina no se
une en gran medida a las proteinas plasmaticas (la fraccién de unioén oscila entre €l 3-7% en el plasma humano) y

tiene un volumen de distribucioén de aproximadamente 2,6 I/kg.

La Fampridina no es un sustrato de la glicoproteina P.

Biotransformacion

La Fampridina se metaboliza en los seres humanos mediante la oxidacion a 3- hidroxi-4-aminopiridina y se conjuga
adicionalmente a sulfato 3-hidroxi-4- amino piridina. No se encontrd actividad farmacolégica de los metabolitos de la
Fampridina frente a canales de potasio seleccionados in vitro.

La 3-hidroxilacion de Fampridina a 3-hidroxi-4-aminopiridina por los microsomas hepaticos humanos parecié
catalizarse por el citocromo P450 2E1 (CYP2E1).

Hubo indicios de inhibicién directa de CYP2E1 por Fampridina a 30 pM (aproximadamente una inhibicion del 12%), lo
gue es aproximadamente 100 veces la concentracion promedio de la Fampridina plasmatica determinada para el
comprimido recubierto de liberacién prolongada de 10 mg.

El tratamiento con Fampridina de hepatocitos humanos cultivados tuvo un efecto pequefio o nulo en la induccién de las
actividades enzimaticas de CYP1A2, CYP2B6, CYP2C9, CYP2C19, CYP2E1 o CYP3A4/5.

Eliminacion

La via principal de eliminacion de la Fampridina es la excrecién renal, con aproximadamente el 90% de la dosis
recuperada en la orina como medicamento sin alterar en 24 horas. El aclaramiento renal (CLR 370 ml/min) es
sustancialmente mayor que la filtraciéon glomerular debido a la combinacién de la filtracién glomerular y la excrecion
activa por el transportador OCT2 renal. La excrecién fecal representa menos del 1% de la dosis administrada.
Fampridina se caracteriza por una farmacocinética lineal (proporcional a la dosis) con una semivida de eliminacién
terminal de aproximadamente 6 horas. La concentracién plasmatica maxima (Cmax) y, en menor medida, el area bajo la
curva de concentracién plasmatica-tiempo (AUC) aumentan proporcionalmente con la dosis. No hay indicios de
acumulacion clinicamente relevante de la Fampridina administrada a la dosis recomendada en pacientes con la
funcién renal normal. En pacientes con insuficiencia renal, la acumulacién se produce en relaciéon con el grado de
insuficiencia.

Poblaciones especiales

Personas de edad avanzada: Los ensayos CllnlCOS de Fampridina no incluyeron un nimero suficiente de sujetos de 65
afios o mayores para determinar si responden de forma diferente a los pacientes méas jovenes. Fampridina se excreta
principalmente sin alterar por los rifiones, y sabiéndose que el aclaramiento de la creatinina disminuye con la edad, se
debe considerar el control de la funcion renal en personas de edad avanzada.

Poblacion pediatrica: No hay datos disponibles.

Pacientes con insuficiencia renal: La Fampridina se elimina principalmente por los rifiones como medicamento sin
alterar y por lo tanto se debe controlar la funcién renal en pacientes que puedan tener la funcion renal afectada.
Puede esperarse que los pacientes con insuficiencia renal leve tengan aproximadamente de 1,7 a 1,9 veces las
concentraciones de Fampridina alcanzadas por los pacientes con una funcion renal normal. Fampridina no se debe
administrar a pacientes con insuficiencia renal leve, moderada o severa.

POSOLOGIA, DOSIFICACION Y MODO DE ADMINISTRACION

E! tratamiento con Fampridina esta sujeto a prescripcion médica y bajo la supervisién de médicos con experiencia en el
tratamiento de la EM.

Posologia

La dosis recomendada es de un comprimido recubierto de liberacion prolongada de 10 mg, dos veces al dia, cada 12
horas (un comprimido recubierto de liberacién prolongada por la mafiana y un comprimido recubierto de liberacion
prolongada por la noche). No se debe administrar Fampridina con mayor frecuencia ni a dosis mayores de las
recomendadas. Los comprimidos recubiertos de liberacion prolongada se deben tomar sin alimentos.

Inicio y evaluacion del tratamiento con Fampridina

La prescripcion inicial se debe limitar a 2 semanas de tratamiento, ya que generalmente los beneficios clinicos deben ser
Pagina2de?
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identificados en el plazo de 2 semanas tras comenzar Fampridina.

Se recomienda realizar una prueba cronometrada de la marcha, por ¢j.: la prueba cronometrada de la marcha de 25 pies
(T25FW) para evaluar la mejoria después de dos semanas. Si no se observa ninguna mejoria, se debe suspender el
tratamiento con Fampridina.

Se debe suspender el tratamiento con Fampridina si los pacientes no notifican ningin beneficio.

Reevaluacién del tratamiento con Fampridina

Sise observa un empeoramiento en la capacidad de la marcha, los medlcos deberan considerar la interrupcién
del tratamiento para volver a valorar los beneficios de Fampridina. La reevaluacion debe incluir la retirada de Fampridina
y la realizacion de la prueba de la marcha. Se debe suspender el tratamiento con Fampridina si los pacientes dejan de
obtener un beneficio en lamarcha.

Dosis omitida

Se debe seguir siempre la pauta posolégica habitual. No se debe tomar una dosis doble para compensar la dosis
olvidada.

Personas de edad avanzada
Se debe comprobar la funcion renal en personas de edad avanzada antes de iniciar el tratamiento con Fampridina. Se
recomienda controlar la funcién renal para detectar cualquier insuficiencia renal en personas de edad avanzada.

Pacientes con insuficiencia renal

Fampridina esta contraindicado en pacientes con insuficiencia renal leve, moderada y severa (aclaramiento de la
creatinina <80 ml/min).

Pacientes con insuficiencia hepatica
No se requiere un ajuste de la dosis en pacientes con insuficiencia hepatica.

Poblacion pediatrica
No se ha establecido la seguridad y eficacia de Fampridina en nifios menores de 18 afios. No se dispone de datos.

Forma de administracién

Fampridina se administra por via oral.

El comprimido recubierto de liberacién prolongada se debe tragar entero. No se debe dividir, machacar, disolver, chupar
o masticar. .

CONTRAINDICACIONES:

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.

Tratamiento concurrente con otros medicamentos que contienen Fampridina (4- aminopiridina).

Pacientes con historia previa o presentacién actual de crisis eplleptlcas Pacientes con insuficiencia renal leve,
moderada o severa (aclaramiento de la creatinina <80 ml/min).

Uso concomitante de Fampridinacon medicamentos  inhibidores de los transportadores de cationes organicos 2
(OCTZ2), por ejemplo: cimetidina.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

Riesgo de crisis epilépticas

El tratamiento con Fampridina aumenta el riesgo de crisis epilépticas. Fampridina se debe administrar con precaucion en
presencia de cualquier factor que pueda reducir el umbral de crisis epilépticas.

Fampridina se debe suspenderse en pacientes que presenten una crisis epiléptica durante el tratamiento.

Insuficiencia renal

Fampridina se excreta sin alterar principalmente por los rifiones. Los pacientes con insuficiencia renal tienen
concentraciones plasmaticas mas aitas que se asocian con un incremento de las reacciones adversas, en concreto
con efectos neuroldgicos. Se recomienda determinar la funcién renal antes del tratamiento y su control periédico durante
el tratamiento en todos los pacientes (en particular en las personas de edad avanzada cuya funcién renal pueda estar
reducida). El aclaramiento de la creatinina puede calcularse utilizando la formula de Cockroft-Gault. Fampridina no se
debe administrar a pacientes con insuficiencia renal (aclaramiento de la creatinina <80 ml/min).

Se requiere precaucion cuando se prescriba Fampridina simultaneamente con medicamentos que sean sustratos de
Pagina3de?
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0OCT2, por ejemplo: carvedilol, propanolol y metformina.

Reacciones de hipersensibilidad

En la experiencia postcomercializacién, se han notificado reacciones de hipersensibilidad graves (incluidas reacciones
anafilacticas); la mayoria de estos casos ocurrieron en la primera semana de tratamiento. Se debe prestar una atencion
especial a los pacientes con antecedentes de reacciones alérgicas. Si se produce una reaccién anafilactica u otra
reaccion alérgica grave, se debe suspender la administracién de Fampridina y no se volvera a administrar.

Ofras advertencias y precauciones

Fampridina se debe administrar con precaucion en pacientes con sintomas cardiovasculares del ritmo y trastornos
cardiacos de la conduccién sinoauricular o auriculoventricular (estos efectos se observan en la sobredosis). La
informacion relativa a la seguridad es limitada en estos pacientes.

El aumento de la incidencia de mareos y trastornos del equilibrio observado con Fampridina entre las 4 y 8 primeras
semanas de tratamiento puede dar lugar a un aumento del riesgo de caidas. Los pacientes que utilicen apoyo para
andar deberan continuar utilizando estos apoyos seglin sea necesario.

En ensayos clinicos se observaron recuentos bajos de leucocitos en el 2,1% de los pacientes tratados
con Fampridina en comparacién con el 1,9% de los pacientes que recibieron placebo. Las infecciones
observadas en los ensayos clinicos se muestran a continuacion. No se puede descartar un aumento

de la tasa de infecciones y de la afectacion de la respuestainmunitaria.

Sistema de 6rganos Placebo (N=238) Fampridina 10 mg 2 RAET* con incidencia

Término preferente veces/dia (N=400) 21% en Fampridina
frente a placebo

Infecciones e 59 (24,8%) 124 (31,0%) 6,2%

infestaciones :

(202/203/204) .

Gastroenteritis virica 4 (1,7%) 6 (1,5%) -

Gripe - 10 (0%) 6 (1,5%) 1,5%

Nasofaringitis 4 (1,7%) 14 (3,5%) 1,8%

Neumonia 1(0,4%) 4 (1,0%) -

Sinusitis 8 (3,4%) 6 (1,5%) -

Infeccién en las vias 15 (6,3%) 20 (5,0%) -

respiratorias altas

Infeccion en las vias 20 (8,4%) 48 (12,0%) 3,6%

urinarias

Infeccidn virica 1 (0,4%) 6 (1,5%) 1,1%

*RAET: Reacciones adversas emergentes del tratamiento

Los estudios de interacciones se han realizado solo en adultos.

El tratamiento concurrente con otros medicamentos que contienen Fampridina (4-aminopiridina) esta contraindicado.
l.a Fampridina se elimina principalmente por los rifiones con una secrecién renal activa que representa alrededor del
60%. OCT2 es el transportador responsable de la secrecién activa de la Fampridina. Por lo tanto, el uso
concomitante de Fampridina con inhibidores de OCT2, por ejemplo, la cimetidina, esta contraindicado y el uso
concomitante de la Fampridina con medicamentos que son sustratos de OCT2, por ejemplo, el carvedilol, el propanolol

"y la metformina, se debe realizar con precaucion.

Interferdon: se ha administrado Fampridina de forma concomitante con interferén-beta y no se han observado
interacciones medicamentosas farmacocinéticas.

Baclofeno: se ha administrado Fampridina de forma concomitante con baclofeno y no se han observado interacciones
medicamentosas farmacocinéticas. ‘

CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS Y TERATOGENESIS:

Se estudié la Fampridina en estudios de toxicidad con dosis orales repetidas en varias especies animales.
Las respuestas adversas a la Fampridina administrada por via oral aparecieron pronto, produciéndose en la mayoria
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de los casos en las primeras 2 horas después de la dosis. Los signos clinicos evidentes después de dosis Unicas altas o
de dosis menores repetidas fueron similares en todas las especies e incluyeron temblores, convulsiones, ataxia,
disnea, pupilas dilatadas, postracion, vocalizacion anormal, respiracién rapida y exceso de salivaciéon. Asimismo, se
observaron anomalias en la marcha e hiperexcitabilidad. Estos signos clinicos no fueron inesperados y representan una
desmesurada farmacologia de la fampridina. Ademas, se observaron casos individuales mortales de obstrucciones en
las vias urinarias en ratas. La relevancia clinica de estos hallazgos permanece sin dilucidar, pero no puede descartarse
una relacién causal con el fratamiento con Fampridina.

En los estudios de toxicidad sobre la reproduccion en ratas y conejos, se observé una disminucion en el peso y en la
viabilidad de los fetos y crias con dosis maternalmente toxicas. Sin embargo, no se produjo un aumento del
riesgo de malformaciones o de efectos adversos en la fertilidad. En una bateria de estudios in vitro e in vivo, la
Fampridina no mostré ningtin potencial mutagénico, clastogénico ocarcinogénico.

EMBARAZO Y LACTANCIA:

Embarazo

No hay datos relativos al uso de Fampridina en mujeres embarazadas.

Los estudios realizados en animales han mostrado toxicidad para la reproduccion. Como medida de precaucion, es
preferible evitar el uso de Fampridina durante el embarazo.

Lactancia

Se desconoce si Fampridina se excreta en la leche materna humana o animal. No se recomienda utilizar Fampndlna
durante |a lactancia.

Fertilidad :
En los estudios realizados en animales no se observaron efectos en la fertilidad.

EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR Y UTILIZAR MAQUINARIAS:

La influencia de Fampridina sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es moderada ya que Fampridina
puede producirmareos.

REACCIONES ADVERSAS:

Se ha evaluado la seguridad de Fampridina en ensayos clinicos controlados y aleatorizados, en ensayos abiertos a
largo plazo y en el ambito postcomercializacion.

Las reacciones adversas identificadas son principalmente neurolégicas e incluyen crisis epilépticas, insomnio, ansiedad,
trastornos del equilibrio, mareos, parestesia, temblores, cefalea y astenia. Esto es coherente con la actividad
farmacologica de la Fampridina. La incidencia mas alta de reacciones adversas identificadas en los ensayos controlados
con placebo, en pacientes con esclerosis muitiple que recibieron Fampridina a la dosis recomendada, se notificaron
como infeccion en las vias urinarias (en aproximadamente el 12% de los pacientes).

A continuacion, se presentan las reacciones adversas conforme al sistema de clasificacion de 6rganos y frecuencia
absoluta. Las frecuencias se definen como: muy frecuentes (21/10); frecuentes (21/100 a <1/10); poco frecuentes
(=1/1.000 a <1/100); raras (=1/10.000 a <1/1.000); muy raras (<1/10.000); frecuencia no conocida (no puede
estimarse a partir de los datos disponibles). -

Las reacciones adversas se enumeran en
orden qecreCIente de graveqad Qentro de Reaccién adversa Frecuencia
cada intervalo de frecuencia. Sistema
MedDRA de Clasificacién de drganos
Infecciones e infestaciones Infeccidn en las vias urinarias Muy frecuentes
Anafilaxia Paco frecuentes
Trastornos del sistema inmunolégico Angioedema Poco frecuentes
Hipersensibilidad Poco frecuentes
Trastornos psiquiatricos Insomnio Frecuentes
Psiq ~ Ansiedad Frecuentes
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Crisis epilépticas Poco frecuentes
Mareos Frecuentes
Trastornos del sistema nervioso Cefalea _ Frecuentes
Trastorno del equilibrio Frecuentes
Parestesia Frecuentes
Temblores Frecuentes
Trastornos vasculares Hipotension® Poco frecuentes
Trastornos respiratorios, toracicos y Disnea Frecuentes
‘mediastinicos Dolor faringolaringeo Frecuentes
Nauseas Frecuentes
Trastornos gastrointestinales VOT |tgs Frecuentes
Estrefiimiento Frecuentes
Dispepsia Frecuentes
Trastornos de la piel y del tejido Exantema Poco frecuentes
subcutaneo Urticaria Poco frecuentes
Trastornos musculoesqueléticos y del
tejido conjuntivo Dolor de espalda Frecuentes
Trastornos generales y alteraciones en el Astenia Frecuentes
lugar de administracion Molestia toracica* Poco frecuentes

* Estos sintomas se observaron en el contexto de la hipersensibilidad
SOBREDOSIFICACION Y TRATAMIENTO:

Sintomas

Los sintomas agudos de sobredosis con Fampridina fueron coherentes con la estimulacion del sistema nervioso central e
incluyeron confusion, temblores, diaforesis, crisis epilépticas y amnesia.

Los efectos adversos en el sistema nervioso central con altas dosis de 4- aminopiridina incluyen confusion, crisis
epilépticas, estado epiléptico, movimientos involuntarios y coreoatetoides. Otros efectos adversos con altas dosis
incluyen casos de arritmias cardiacas (por ejemplo, taquicardia supraventricular'y bradicardia) y taquicardia ventricular
como consecuencia de una posible prolongacion del intervalo QT. Asimismo, se han recibido informes de hipertension.

Control
Los pacientes que presenten sobredosis deben recibir tratamiento complementario. La actividad epiléptica repetida se
debe tratar con benzodiazepina, fenitoina u otros tratamientos antiepilépticos agudos adecuados.

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACI(')N CONCURRIR AL HOSPITAL MAS CERCANC O
COMUNICARSE CON LOS CENTROS DE TOXICOLOGIA

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ TELEFONO: (011) 4962-6666 / 2247

HOSPITAL A, POSADAS
TELEFONO: (011) 4654-6648 | 4658-7777
CENTRO DE ASISTENCIA TOXICOLOGICA DE LA PLATA TELEFONO (0221) 451-5555

CONSERVACION: Conservar a temperatura ambiente hasta 25°C, mantener en su envase original para proteger de la
luz y humedad.

PRESENTACION: Envase conteniendo 28 y 56 comprimidos recubiertos de liberacion pfolongada.

ESTE MEDICAMENTO SOLO PUEDE UTILIZARSE BAJO ESTRICTO CONTROL Y VIGILANCIA MEDICA Y NO
PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

- Certificado N°: ......
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"Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual. No se [o recomiende a
otras personas.”

MEDICAMENTO: MANTENGASE FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Fecha de Ultima revision: .../...... |

Laboratorios Aspen S.A

Direccion: Remedios 3439/43 — C.A.B.A

Web: www.aspen-lab.com / farmacovigilancia@aspen-lab.com
Teléfonos: (011) 4-637-6367 / 8850 .
Direccion Técnica: Lorena N. Durante, Farmacéutica
Elaborador: Virgilio 844/856 (1407) — CABA

CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
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DURANTE Lorena Natalia LABO_RATORIOS ASPEN S.A.

CUIL 27225819705 CUIT 30610562228
PRESIDENCIA
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FAMPRIDINA ASPEN
FAMPRIDINA 10mg
Comprimidos de liberacién prolongada

Industria Argentina
Venta Bajo Receta Archivada

Presentaciones: Cada frasco contiene 14 comprimidos y un desecante de gel de silice.
e Cada envase contiene 28 comprimidos (2 frascos)
e Cada envase contiene 56 comprimidos (4 frascos)

Lote: ' Vto:

FORMULA CUALI - CUANTITATIVA
Cada comprimidos de Fampridina ASPEN contiene:

Fampridina 10,000 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa 221,250 mg
Celulosa microcristalina 12,500 mg
Dioxido de silicio coloidal 3,750 mg
Estearato de magnesio 2,500 mg

Componentes de la cubierta:

Polietilenglicol 0,640 mg(*)
Hidroxipropilmetilcelulosa 4,780 mg(*)
Polisorbato 80 0,080 mg(*)
Diéxido de titanio 2,500 mg(*)

(*) Componentes del Opadry YS-1-7706-G White.

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto.

CONSERVACION
Conservar a temperatura ambiente hasta 25°C, mantener en su envase original para
proteger de la luz y humedad.

ESTE MEDICAMENTO SOLO DEBE UTILIZARSE BAJO ESTRICTO CONTROLY

VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA.

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

"Este medicamento ha sido prescripto séio para su problema médico actual. No se io
recomiende a otras personas.”

MEDICAMENTO: MANTENGASE FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Fecha de l’JItimé revision: .../...... T
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Laboratorios Aspen S.A

Direcciéon: Remedios 3439/43 — C.A.B.A

Web: www.aspen-lab.com / farmacovigilancia@aspen-lab.com
Teléfonos: (011) 4-637-6367 / 8850

Direccion Técnica: Lorena N. Durante, Farmacéutica
Elaborador: Virgilio 844/856 (1407) — CABA

CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
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FAMPRIDINA ASPEN
FAMPRIDINA 10mg
Comprimidos de liberacién prolongada

Industria Argentina
Venta Bajo Receta Archivada

Presentaciones: Cada frasco contiene 14 comprimidos y un desecante de gel de silice.
e Cada envase contiene 28 comprimidos (2 frascos)
¢ Cada envase contiene 56 comprimidos (4 frascos)

Lote: Vto:

FORMULA CUALI - CUANTITATIVA
Cada comprimidos de Fampridina ASPEN contiene:

Fampridina 10,000 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa 221,250 mg
Celulosa microcristalina 12,500 mg
Dioxido de silicio coloidal 3,750 mg
Estearato de magnesio 2,500 mg

Componentes de la cubierta:

Polietilenglicol 0,640 mg(*)
Hidroxipropilmetilcelulosa 4,780 mg(*)
Polisorbato 80 0,080 mg(*)
Dioxido de titanio 2,500 mg(*)

(*) Componentes del Opadry YS-1-7706-G White.

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto.

CONSERVACION
Conservar a temperatura ambiente hasta 25°C, mantener en su envase original para
proteger de la luz y humedad.

ESTE MEDICAMENTO SOLO DEBE UTILIZARSE BAJO ESTRICTO CONTROLY
VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA.

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

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

MEDICAMENTO: MANTENGASE FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Fecha de dltima revision: .../...... | PO
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DISPOSICION N° 644

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

CERTIFICADO N° 58621

TROQUELES
EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000040-17-2

Datos Identificatorios Caracteristicos de la Forma Farmacéutica Troquel

FAMPRIDINA 10 mg - COMPRIMIDO DE LIBERACION PROLONGADA 650768

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Republica Argentina

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central
Av. Belgrano 1480 Av, Caseros 2161 Estados Unidos 25 Alsina 665/671 Av. de Mayo 869
{C1093AAP), CABA (C1264AAD), CABA  PAQIRA P HAR), CABA {C1087AAI), CABA (C1084AAD), CABA
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SORRENTINO LLADO Yamila
Ayelen
CUIL 27319639956
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Buenos Aires, 24 DE ENERO DE 2018.-

DISPOSICION N° 644

ANEXO

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

CERTIFICADO N° 58621

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
Razon Social: LABORATORIOS ASPEN SA

N°.de Legajo de la empresa: 6903

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: FAMPRIDINA ASPEN

Nombre Genérico (IFA/s): FAMPRIDINA

Concentracién: 10 mg

Forma farmacéutiéa: COMPRIMIDO DE LIBERACION PROLONGADA

Foérmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o

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

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central
Av. Belgrano 1480 Av, Caseros 2161 Estados Unidos 25 Alsina 665/671 Av. de Mayo 869
(C1093AAP), CABA {C1264AAD), CABA . {C1101AAA), CABA {C1087AAI), CABA (C1084AAD), CABA
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porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
FAMPRIDINA 10 mg

Excipiente (s)

CELULOSA MICROCRISTALINA 12,5 mg NUCLEO 1
HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 221,25 mg NUCLEO 1
DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 3,75 mg NUCLEO 1
ESTEARATO DE MAGNESIO 2,5 mg NUCLEO 1
POLIETILENGLICOL 0,64 mg CUBIERTA 1
HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 4,78 mg CUBIERTA 1
POLISORBATO 80 0,08 mg CUBIERTA 1

DIOXIDO DE TITANIO 2,5 mg CUBIERTA 1

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

Envase Primario: FRASCO PEAD BLANCO

Contenido por envase primario: FRASCO PEAD BLANCO CONTENIENDO 28
COMPRIMIDOS

FRASCO PEAD BLANCO CONTENIENDO 56 COMPRIMIDOS
Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: CAJA CONTENIENDO, FRASCO PEAD BLANCO
CON 28 COMPRIMIDOS

CAJA CONTENIENDO. FRASCO PEAD BLANCO CON 56 COMPRIMIDOS
‘Presentaciones: 28, 56

Periddo de vida util: 24 MESES

Conservacion a temperatura ambiente: Hasta 25° C

Otras condiciones de conservacion: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE
HASTA 25°C, MANTENER EN SU ENVASE ORIGINAL PARA PROTEGER DE LA LUZ Y
HUMEDAD

FORMA RECONSTITUIDA

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

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central

Av. Belgrano 1480 Av, Caseros 2161 Estados Unidos 25 Alsina 665/671 Av, de Mayo 869
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Tiempo de conservacion: No corresponde

Forma de conservacion, desde: No corresponde Hasta: No corresponde

Otras condiciones de conservacién: No corresponde
Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA

Codigo ATC: NO7XX07

Accién terapéutica: BLOQUEADOR DE CANALES DE POTASIO

Via/s de administracion: ORAL

Ministerio de Salud
} Presidenciade & Naciln

Indicaciones: Fampridina esté indicado para mejorar la habilidad de caminar en
pacientes adultos con esclerosis multiple con discapacidad para caminar (EDSS 4-

7).
3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S
Etapas de elaboracién de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboracién hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social Ndamero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
DONATO ZURLO & CIA S.A | 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.
b)Acondicionamiento primario:
Razoén Social Nuamero de Disposicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
DONATO ZURLO & CIA S.A | 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.

c)Acondicionamiento secundario:

hl

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Replblica Argentina

Sede Alsina
Alsina 665/671
{C1087AAI), CABA

Productos Médicos
Av, Belgrano 1480
(C1093AAP), CABA

INAME
Av, Caseros 2161
{C1264AAD)Y, CABA

INAL
Estados Unidos 25
{C1101AAA), CABA
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BS. AS.

Razén Social Namero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
DONATO ZURLO & CIA S.A | 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
AUTONOMA DE

ARGENTINA

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

fecha del mismo.

Expediente N°: 1-0047-2000-000040-17-2

CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
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