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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
Las Malvinas son argentinas

Disposicion
NUmero: DI-2022-931-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Lunes 31 de Enero de 2022

Referencia: EX-2021-122238691-APN-DGA#ANMAT

VISTO e EX-2021-122238691-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Naciona de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDCO:

Que por las presentes actuaciones la firma GADOR SA solicita la aprobacion de nuevos proyectos de prospectos
e informacién para el paciente para la Especialidad Medicinal denominada ANEBOL / ANASTROZOL, Forma
Farmacéutica y Concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS / ANASTROZOL 1 mg; aprobada por
Certificado N° 47.547.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de
Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicion N°: 5904/96 y Circular N°© 4/13.

Que la Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos hatomado laintervencion de su competencia.

Que se acttia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y sus modificatorioos.

Por €llo:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOSY TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:



ARTICULO 1° — Autorizase a la firma GADOR SA propietaria de la Especialidad Medicinal denominada
ANEBOL / ANASTROZOL, Forma Farmacéutica y Concentracion. COMPRIMIDOS RECUBIERTOS /
ANASTROZOL 1 mg; e nuevo proyecto de prospecto obrante en e documento IF-2022-04176248-APN-
DERM#ANMAT; e informacion para €l paciente obrante en e documento |F-2022-04176324-APN-
DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en e Certificado N° 47.547, cuando el mismo se
presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por €l Departamento de Mesa de Entradas notifiquese a interesado, haciéndole
entrega de la presente Disposicion y prospectos e informacion para €l paciente. Girese a la Direcciéon de Gestion
de Informacién Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.
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Digitally signed by GARAY Valeria Teresa

Date: 2022.01.31 13:43:55 ART

Location: Ciudad Auténoma de Buenos Aires

Valeria Teresa Garay

Subadministradora Nacional

Administracion Naciona de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica

Digitally signed by Gestion Documental
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

ANEBOL®
ANASTROZOL 1 mg
Comprimido recubierto

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

COMPOSICION

Cada comprimido recubierto de Anebol® contiene:

Anastrozol 1 mg
Excipientes:

Lactosa monohidrato 80 mg
Almidén de maiz 10 mg
Povidona K 25 4,00 mg
Estearato de magnesio vegetal 2,00 mg
Almidén glicolato de sodio 3,00 mg
Opadry-YS-1-7003" 1,96 mg
Opaglos GS 2 0700? 0,040 mg

"Compuesto por: Didxido de titanio 0,613 mg, Polietilenglicol 400 0,157 mg, Polisorbato 80
0,020 mg, Hidroxipropilmetilcelulosa 3cP 0,585 mg, Hidroxipropilmetilcelulosa 6¢cP 0,585
mg.

2Compuesto por: Cera blanca 0,002 mg, Cera carnauba 0,002 mg, Goma laca 0,010 mg,
Etanol 0,025 mg.

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar este medicamento, y cada
vez que se lo vuelvan a recetar, pues puede haber nueva informacién. Esta informacién no
reemplaza a hablar con su médico sobre su estado de salud o su tratamiento.

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

e Sitiene alguna duda, CONSULTE A SU MEDICO.
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¢ Este medicamento se le ha recetado solamente a usted, y no debe darselo a otras
personas aunque tengan los mismos sintomas que usted, ya que puede
perjudicarles.

e Siexperimenta efectos no deseados, CONSULTE A SU MEDICO, incluso si se trata

de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

CONTENIDO DEL PROSPECTO
e ;Qué es ANEBOL y para qué se utiliza?
e ¢Qué necesita saber antes de empezar a utilizar ANEBOL?
e ¢;Como utilizar ANEBOL?
e Posibles efectos adversos de ANEBOL
¢ Recordatorio
e Conservacion de ANEBOL

e Contenido del envase e informacion adicional

¢Qué es ANEBOL y para qué se utiliza?

ANEBOL contiene una sustancia llamada anastrozol y pertenece a un grupo de
medicamentos denominados “inhibidores de la aromatasa”. ANEBOL se utiliza para tratar
el cancer de mama en mujeres que se encuentran en la menopausia. ANEBOL actua
reduciendo la cantidad de hormonas denominadas estrégenos que son producidas por el
organismo, mediante el bloqueo de una sustancia corporal natural (una enzima) llamada
“aromatasa’.

¢ ¢Qué necesita saber antes de empezar a utilizar ANEBOL?

No tome ANEBOL:
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e si es alérgica a anastrozol o a cualquiera de los demas componentes de este
medicamento
e si esta embarazada o en periodo de lactancia
No tome ANEBOL si se encuentra en cualquiera de las situaciones descritas anteriormente.
Si no esta segura, consulte a su médico antes de tomar ANEBOL.
Advertencias y precauciones

Antes de tomar ANEBOL, consulte a su médico:

e sitodavia tiene los periodos menstruales y no presenta la menopausia.
¢ sitiene o ha tenido problemas cardiacos.
o sitiene colesterol alto.
e si esta tomando un medicamento que contiene tamoxifeno o medicamentos que
contengan estréogenos.
e sialguna vez ha padecido alguna alteraciéon que afecte a la fortaleza de sus huesos
(osteoporosis).
¢ sipadece algun problema de higado o de rifiones.
Si no esta segura de si algo de esto le afecta a usted, consulte a su médico antes de tomar
ANEBOL.
Si usted concurre a una consulta médica por cualquier motivo o debe ser hospitalizada,
comunique al personal sanitario que esta tomando ANEBOL.

Uso de ANEBOL con otros medicamentos

Comunique a su médico si esta utilizando, ha utilizado recientemente o podria tener que
utilizar cualquier otro medicamento. Esto incluye los medicamentos que se adquieren sin

receta y las plantas medicinales. Esto se debe a que ANEBOL puede afectar la actividad
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de otros medicamentos, y algunos medicamentos pueden presentar un efecto sobre
ANEBOL.
No tome ANEBOL si ya esta en tratamiento con cualquiera de los siguientes medicamentos:

e ciertos medicamentos empleados para tratar el cancer de mama (moduladores
selectivos del receptor estrogénico), por ejemplo, aquellos que contienen
tamoxifeno. Esto se debe a que estos productos pueden hacer que ANEBOL deje
de actuar adecuadamente.

¢ medicamentos que contienen estrégenos, como la terapia hormonal de sustitucion
(THS), las pastillas anticonceptivas, las cremas con estrégenos, los anillos vaginales
o los supositorios vaginales.

Si se encuentra en alguna de estas situaciones, pida consejo a su médico.
Consulte a su médico si esta tomando lo siguiente:

e un medicamento conocido como un “analogo LHRH”. Esto incluye gonadorelina,
buserelina, goserelina, leuprorelina y triptorelina. Estos medicamentos se utilizan
para tratar el cancer de mama, algunas alteraciones de salud femeninas
(ginecoldgicas) y la infertilidad.

Embarazo y lactancia

No tome ANEBOL si esta embarazada o en periodo de lactancia. Interrumpa ANEBOL si
queda embarazada, y consulte a su médico.
Consulte a su médico antes de utilizar cualquier medicamento.

Conduccion y uso de maquinas

Es improbable que ANEBOL afecte a su capacidad para conducir o utilizar cualquier

herramienta o0 maquina. Sin embargo, ocasionalmente algunas pacientes pueden sentir
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debilidad o somnolencia mientras toman ANEBOL. Si esto le ocurriera, pida consejo a su
meédico.

ANEBOL contiene lactosa

ANEBOL contiene lactosa, que es un tipo de azucar. Si su médico le ha indicado que
padece una intolerancia a ciertos azucares, consulte con él antes de tomar este
medicamento.

e ;Coémo utilizar ANEBOL?
Siga exactamente las instrucciones de administracién de este medicamento indicadas por
su médico.
En caso de dudas, consulte a su médico.

e La dosis recomendada es un comprimido diario.

¢ Intente tomar el comprimido a la misma hora cada dia.

e Trague el comprimido entero con ayuda de agua.

e Puede tomar ANEBOL antes, durante o después de las comidas.
Siga tomando ANEBOL durante el tiempo que le indique su médico. Se trata de un
tratamiento a largo plazo y puede que necesite tomarlo durante varios afios. En caso de
duda, consulte a su médico.

Uso en nifios y adolescentes

ANEBOL no debe administrarse a nifios y adolescentes.

Si toma mas ANEBOL del que debe

Si toma mas ANEBOL del que debe, contacte inmediatamente a un médico.
“Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia:

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ: (011) 4962-6666/2247
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HOSPITAL ALEJANDRO POSADAS: (011) 4654-6648/4658-7777
Optativamente otros Centros de Toxicologia”.

Si olvidé tomar ANEBOL

Si olvida tomar una dosis, simplemente tome la proxima dosis normalmente. No tome una
dosis doble (dos dosis al mismo tiempo) para compensar las dosis olvidadas.

Si interrumpe el tratamiento con ANEBOL

No deje de tomar sus comprimidos a menos que se lo indique su médico. Si tiene cualquier
otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico.

e Posibles efectos adversos de ANEBOL
Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos,
aunqgue no todas las personas los sufran.
Deje de tomar ANEBOL y busque urgentemente tratamiento médico, si experimenta
alguno de los siguientes efectos secundarios graves pero raros:
¢ Una reaccién cutanea extremadamente grave con ulceras o ampollas en la piel. Esto se
conoce como “sindrome de Stevens-Johnson”.
¢ Reacciones alérgicas (hipersensibilidad) con hinchazén de la garganta que puede causar
dificultad al tragar o respirar. Esto se conoce como “angioedema”.

Efectos adversos frecuentes (pueden afectar a mas de 1 de cada 10 personas)

¢ Dolor de cabeza.

e Sofocos.

e Sensaciéon de mareo (nauseas).

e Erupcion cutanea.

¢ Dolor o rigidez en las articulaciones.

e Inflamacién de las articulaciones (artritis).
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¢ Debilidad.
¢ Pérdida 6sea (osteoporosis).
e Depresioén.

Efectos adversos ocasionales (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas)

¢ Pérdida de apetito.

e Aumento o elevados niveles de un compuesto graso en sangre conocido como colesterol,
que seria observado en un analisis de sangre.

e Somnolencia.

e Sindrome del tunel carpiano (hormigueo, dolor, sensacion de frio, debilidad en zonas de
la mano).

¢ Cosquilleo, hormigueo o entumecimiento de la piel, pérdida /falta de gusto.

e Diarrea.

o \VOmitos.

e Cambios en las pruebas sanguineas que muestran en qué medida su higado esta
funcionando de forma adecuada.

¢ Debilitamiento del pelo (pérdida de cabello).

¢ Reacciones alérgicas (hipersensibilidad) incluyendo cara, labios o lengua.

¢ Dolor 6seo.

e Sequedad vaginal.

e Hemorragia vaginal (normalmente en las primeras semanas de tratamiento - si la
hemorragia continua, hable con su médico).

e Dolor muscular.

Efectos adversos raros (pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas)
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e Cambios en pruebas sanguineas especiales que muestran como esta funcionando su
higado (gamma-GT Yy bilirrubina).

e Inflamacién del higado (hepatitis).

e Urticaria o ronchas.

¢ Dedo en resorte (alteraciéon en la que uno de los dedos de la mano se queda en posicion
doblada).

¢ Aumento en la cantidad de calcio en la sangre. Si usted experimenta nauseas, vomitos y
sed, informe a su médico, ya que usted puede necesitar un analisis de sangre.

e Inflamacioén rara de la piel que puede incluir manchas rojas o ampollas.

¢ Erupcién cutanea provocada por hipersensibilidad (esto puede ser debido a una reaccion
alérgica o anafilactoide).

e Inflamacién de los vasos sanguineos pequefios provocando coloracién roja o purpura de
la piel. Muy raramente pueden tener lugar sintomas de dolor articular, de estomago y de
rifiones; esto se conoce como “purpura de Schénlein-Henoch”.

Si le ocurre alguno de estos, llame a una ambulancia o acuda a un médico inmediatamente.
Puede que necesite algun tratamiento médico urgente.

Efectos sobre sus huesos

ANEBOL disminuye los niveles de las hormonas denominadas estrogenos presentes en su
organismo. Esto puede reducir el contenido mineral de sus huesos, lo que los puede volver
menos fuertes y hacer que las fracturas sean mas probables. Su médico controlara estos
riesgos de acuerdo a las practicas y usos médicos habituales para evaluacién y tratamiento
del estado de los huesos en mujeres postmenopausicas. Debe hablar con su médico sobre
los riesgos y opciones de tratamiento.

Efectos sobre el corazén vy la presién arterial
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Las mujeres con cancer de mama con antecedentes de problemas obstructivos en las
arterias cardiacas (enfermedad cardiaca isquémica) y que toman ANEBOL podrian tener
un aumento en los sintomas relacionados con una baja del flujo sanguineo en el corazén.
Consulte inmediatamente al médico si presenta dolor en el pecho o falta de aire durante el
tratamiento con ANEBOL.

ANEBOL también podria causar un aumento en la presion arterial.

Comunicacion de efectos adversos

Si experimenta cualquier tipo de efecto no deseado, consulte a su médico, incluso si se
trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto. También puede
comunicarse al Departamento de Farmacovigilancia GADOR S.A, teléfono +54 (11) 4858-

9000 o a farmacovigilancia@gador.com.

“Ante cualquier inconveniente con el producto usted puede llenar la ficha que estéa en la
Pagina Web de la ANMAT:

https://www.argentina.qob.ar/anmat/farmacoviqilancia/notificanos/pacientes, o llamar a

ANMAT responde al 0800-333-1234"

Mediante la comunicacion de efectos no deseados usted puede contribuir a proporcionar
mas informacion sobre la seguridad de este medicamento.

Recordatorio

“‘Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual. No lo

recomiende a otras personas”.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO

Mantener a temperatura ambiente menor a 30°C.

PRESENTACIONES
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Envases con 14, 28, 56, 100 y 500 comprimidos recubiertos, siendo los dos ultimos para

Uso Exclusivo Hospitalario.

“MANTENER TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS”
"Este medicamento debe ser utilizado bajo prescripcion y vigilancia médica y no

debe repetirse sin una nueva receta médica".

Obtenga mayor informacion visitando nuestro sitio en internet: www.gador.com./productos

o solicitela por correo electrénico: info@gador.com

GADOR S.A.

Darwin 429 - C1414CUI, C.A.B.A. - Tel: 4858-9000

Director Técnico: Jorge N. Naquit, Farmacéutico y Licenciado en Ciencias Farmacéuticas.
Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N°47.547.

Fecha ultima revision:  /

/%

aonMmat

HILAL Rosana Maria
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PROYECTO DE PROSPECTO

ANEBOL®
ANASTROZOL 1 mg
Comprimido recubierto

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

COMPOSICION

Cada comprimido recubierto de Anebol® contiene:

Anastrozol 1 mg
Excipientes:

Lactosa monohidrato 80 mg
Almidon de maiz 10 mg
Povidona K 25 4,00 mg
Estearato de magnesio vegetal 2,00 mg
Almidon glicolato de sodio 3,00 mg
Opadry-YS-1-7003" 1,96 mg
Opaglos GS 2 07002 0,040 mg

YCompuesto por: Dioxido de titanio 0,613 mg, Polietilenglicol 400 0,157 mg,
Polisorbato 80 0,020 mg, Hidroxipropilmetilcelulosa 3cP 0,585 mag,
Hidroxipropilmetilcelulosa 6¢P 0,585 mag.

2Compuesto por: Cera blanca 0,002 mg, Cera carnauba 0,002 mg, Goma laca 0,010
mg, Etanol 0,025 mg.

ACCION TERAPEUTICA
Inhibidor enzimatico, inhibidor selectivo no esteroideo de la aromatasa.

Cédigo ATC: L02B G03

INDICACIONES
ANEBOL® esta indicado para el:
¢ Tratamiento del cancer de mama avanzado con receptor hormonal positivo en

mujeres posmenopausicas.
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e Tratamiento adyuvante del cancer de mama invasivo temprano con receptor
hormonal positivo en mujeres posmenopausicas.

e Tratamiento adyuvante del cancer de mama invasivo temprano con receptor
hormonal positivo en mujeres posmenopausicas que recibieron de 2 a 3 afios

de tratamiento con tamoxifeno adyuvante.

ACCION FARMACOLOGICA

El anastrozol es un inhibidor no esteroide de la aromatasa, potente y altamente
selectivo. Se ha demostrado que la reduccién de niveles circulantes de estradiol
produce un efecto beneficioso en mujeres con cancer de mama.

En las mujeres posmenopausicas la formaciébn de estradiol proviene
fundamentalmente de la conversién de androstenediona a estrona a través del
complejo enzimatico de la aromatasa en los tejidos periféricos. Seguidamente, la
estrona es convertida en estradiol.

El anastrozol inhibe la conversibn de andrégenos a estrégenos en los tejidos
periféricos. En mujeres posmenopausicas, dosis diarias de 1 mg de anastrozol
redujeron en mas del 80% la formacién de estradiol, obteniéndose una eficacia clinica
comparable a la del tratamiento hormonal estandar con acetato de megestrol.
Anastrozol no posee actividad progestacional, androgénica ni estrogénica.

Dosis diarias de anastrozol de hasta 10 mg carecen de efecto sobre la secrecion de

cortisol o aldosterona; por este motivo, no se necesitan suplementos de corticoides.

FARMACOCINETICA
Absorcién
En condiciones de ayuno, el anastrozol se absorbe rapidamente alcanzando

concentraciones plasmaticas maximas, generalmente dentro de las 2 horas siguientes
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a la toma. Los alimentos disminuyen ligeramente la fraccion de absorcion. Sin
embargo, estos cambios no son clinicamente significativos en condiciones de
estabilidad de las concentraciones plasmaticas con un régimen de administracion de
una toma diaria.

Las concentraciones plasmaticas del anastrozol (aproximadamente 90 a 95 %) en
estado estacionario se obtienen a los 7 dias de iniciada la administracion diaria de la
droga; la acumulacién es de 3 a 4 veces. Los parametros farmacocinéticos del
anastrozol no son dependientes del tiempo ni de la dosis y no varian con la edad entre
las mujeres posmenopausicas.

Distribucién y eliminacion

El anastrozol se une a las proteinas plasmaticas en un 40 % y es ampliamente
metabolizado en mujeres posmenopausicas por N- desalquilacién, hidroxilacion y
glucuronidacion. La vida media de eliminacion plasmatica es prolongada (entre 40 y 50
horas).

La droga se excreta principalmente por via urinaria en forma de metabolitos, mientras
que menos del 10% de la dosis aparece inalterada en la orina dentro de las 72 horas
de su administracion. El metabolito plasmatico mas importante, la forma triazol, no
presenta actividad inhibidora de la aromatasa.

Insuficiencia renal o hepatica

La depuracién plasmatica aparente del anastrozol administrado por via oral en
voluntarios con cirrosis hepatica estable o insuficiencia renal fue semejante a la
observada en voluntarios sanos.

Poblacién pediatrica

En varones que presentan ginecomastia puberal (10-17 afos), el anastrozol se
absorbi6 rapidamente, se distribuyé ampliamente, y se eliminé de forma lenta con una

semivida de aproximadamente 2 dias. El aclaramiento del anastrozol fue menor en
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nifias (3-10 afios) que en los varones de mayor edad y la exposicion fue superior. En

nifias, el anastrozol fue ampliamente distribuido y lentamente eliminado.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

La dosis recomendada de ANEBOL® para adultos incluyendo pacientes geriatricas es
de un comprimido de 1 mg por via oral, una vez al dia.

ANEBOL® puede tomarse con o sin alimentos.

En pacientes con cancer de mama avanzado, el tratamiento con ANEBOL® debe
continuarse hasta la progresion de la enfermedad. En mujeres postmenopausicas con
cancer de mama invasivo en estadios iniciales con receptor hormonal positivo, la
duracion usualmente recomendada del tratamiento endécrino adyuvante es de 5 afios,
si bien se desconoce la duracién éptima de la terapia.

Poblaciones especiales

Pacientes pediatricos: No se recomienda el uso de ANEBOL® en nifios y adolescentes
debido a la escasez de datos sobre seguridad y eficacia del anastrozol en esta
poblacion.

Pacientes con insuficiencia renal: No se requiere modificacion de la dosis en pacientes
con insuficiencia renal leve o moderada. En pacientes con insuficiencia renal severa, la
administracion de ANEBOL® debe realizarse con precaucion.

Pacientes con insuficiencia hepatica: No se requiere modificacion de la dosis en
pacientes con insuficiencia hepatica leve. Se recomienda precaucién con la
administracion de ANEBOL® en pacientes con insuficiencia hepatica moderada a

grave.

CONTRAINDICACIONES

ANEBOL® esta contraindicado en:
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- Pacientes con hipersensibilidad conocida al anastrozol o alguno de los componentes
del producto.

- Mujeres embarazadas o durante periodo de lactancia.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO

Generales

ANEBOL® no debe emplearse en mujeres premenopausicas; si existe alguna duda
sobre el estado hormonal de la paciente a tratar, deberan realizarse estudios
bioquimicos para confirmar la menopausia. No se dispone de datos que avalen el uso
de ANEBOL® con analogos LHRH.

Debe evitarse la co-administracion de tamoxifeno o terapias que incluyan estrégeno
con ANEBOL®, ya que esto puede disminuir su accion farmacologica.

Efecto en la densidad mineral 6sea

Dado que el anastrozol disminuye los niveles circulantes de estrégenos, puede causar
una disminucién de la densidad mineral ésea con el consiguiente posible mayor riesgo
de fractura.

Las mujeres con osteoporosis, 0 con riesgo de osteoporosis, deben tener una
evaluacion formal de su densidad mineral 6sea, al comienzo del tratamiento y luego a
intervalos regulares. Se debe comenzar el tratamiento o la profilaxis para la
osteoporosis segun corresponda y se debera controlar al paciente cuidadosamente. El
uso de tratamientos especificos, por ejemplo bisfosfonatos, puede detener esta
pérdida mineral o&sea adicional causada por el anastrozol en mujeres
postmenopausicas, y podria tenerse en cuenta.

Eventos isquémicos cardiovasculares

En estudios clinicos, se observé un aumento en la incidencia de eventos isquémicos

cardiovasculares en mujeres con enfermedad isquémica cardiaca pre-existente.
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Considerar los riesgos y los beneficios del tratamiento con ANEBOL® en pacientes con
enfermedad cardiovascular isquémica pre-existente.

Aumento del colesterol sérico

En estudios clinicos, se reportaron aumentos de los niveles del colesterol sérico en un
numero mayor de pacientes que recibieron anastrozol, en relacién a otra terapia
hormonal (tamoxifeno).

Insuficiencia hepatica

El anastrozol no se ha investigado en pacientes con cancer de mama que presentan
insuficiencia hepatica moderada o grave.
En pacientes con insuficiencia hepatica, la exposicion a anastrozol puede estar
aumentada, por lo que ANEBOL® se debe administrar con precauciéon en caso de
insuficiencia hepatica moderada o severa. El tratamiento debe estar basado en una
evaluacion individual del beneficio-riesgo.

Insuficiencia renal

No se ha investigado el anastrozol en pacientes con cancer de mama que presentan
insuficiencia renal grave.

En pacientes con insuficiencia renal grave, la exposicion a anastrozol no esta
aumentada; de todos modos, ANEBOL® se debe administrar con precaucién en caso
de insuficiencia renal grave.

Poblacion pediatrica

No se recomienda el uso de ANEBOL® en nifios y adolescentes puesto que no se han
establecido la seguridad y la eficacia del anastrozol en este grupo de pacientes.

No se debe administrar ANEBOL® junto con un tratamiento de hormona de crecimiento
a nifos varones con deficiencia de dicha hormona. Debido a que el anastrozol reduce
los niveles de estradiol, ANEBOL® no debe emplearse junto con un tratamiento de
hormona de crecimiento en nifias con deficiencia de dicha hormona.

Hipersensibilidad a la lactosa
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Este medicamento contiene lactosa; por lo tanto, no deben tomar ANEBOL® los
pacientes con intolerancia hereditaria a la galactosa, deficiencia de lactasa de Lapp o
malabsorcion de glucosa o galactosa.

Interacciones con otros medicamentos y otras formas de interaccion

Estudios de interaccion clinica con antipirina y warfarina indican que es improbable
que la coadministracion de anastrozol con otros medicamentos resulte en
interacciones clinicamente significativas mediadas por el complejo enzimatico hepatico
del citrocromo P450.

Las enzimas que median el metabolismo de anastrozol no han sido identificadas.
Cimetidina, un inhibidor débil e inespecifico de las enzimas CYP, no afect6 las
concentraciones plasmaticas de anastrozol. El efecto de los inhibidores potentes de
CYP no se conoce.

No se ha observado en ensayos clinicos, de pacientes tratadas con anastrozol,
interacciones significativas con otros medicamentos comunmente prescriptos.

No se han presentado interacciones clinicamente significativas con los bisfosfonatos.
No hay informacion clinica disponible sobre el uso de anastrozol en combinacién con
otros agentes anticancerigenos.

Debe evitarse el tratamiento concomitante de ANEBOL® con medicacion que contenga
estrogenos o con tamoxifeno, ya que esto puede disminuir su actividad farmacolégica.
Datos preclinicos sobre seguridad

Los datos de los estudios no clinicos no muestran riesgos especiales para los seres
humanos segun los estudios convencionales de farmacologia de seguridad, toxicidad
a dosis repetidas, genotoxicidad, potencial carcinogénico, toxicidad para Ila
reproduccion en la poblacién indicada.

Toxicidad aguda

En estudios en animales se observé toxicidad solo a altas dosis.

Toxicidad crénica
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En estudios en animales se observaron efectos adversos sélo a altas dosis. En
estudios publicados de toxicidad crénica sobre ratas y perros a dosis repetidas no se
establecieron niveles inefectivos de anastrozol. Los efectos observados a bajas dosis
(1 mg/kg/dia) y a dosis medias (perro: 3 mg/kg/dia; rata: 5 mg/kg/dia) estuvieron
relacionados con las propiedades farmacolodgicas del anastrozol y no se acompariaron
de cambios toxicos o degenerativos significativos.

Carcinogenicidad y mutagenicidad

En un estudio realizado en ratas se evidenci®6 un aumento en la incidencia de
neoplasias hepaticas y polipos estromales uterinos en hembras y adenomas de
tiroides en machos con altas dosis (25 mg/kg/dia). Esta dosis representa 100 veces la
exposicion obtenida con la dosis terapéutica humana, por lo que se considera que
estos cambios no son clinicamente relevantes para el tratamiento de pacientes con
anastrozol.

Un estudio de oncogenicidad en ratones produjo la inducciéon de tumores ovaricos
benignos y un trastorno en la incidencia de neoplasias linforreticulares. Estos cambios
de la inhibicion de aromatasa se consideran especificos de raton y no son
clinicamente relevantes con respecto al tratamiento de pacientes con anastrozol.

Los estudios de toxicologia genética con anastrozol muestran que no es un mutageno
ni un clastégeno.

Embarazo, lactancia y reproduccion

No existen datos sobre la utilizacion de anastrozol en mujeres embarazadas. Los
estudios en animales han mostrado toxicidad reproductiva. ANEBOL® esta
contraindicado durante el embarazo.

No existen datos sobre la utilizacion de anastrozol durante la lactancia. ANEBOL® esta
contraindicado durante la lactancia.

No se han estudiado los efectos de anastrozol sobre la fertilidad en seres humanos.

Los estudios en animales han mostrado toxicidad reproductiva.
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Efectos sobre la capacidad para conducir vehiculos u operar maquinarias

Es poco probable que el anastrozol altere la capacidad de las pacientes para conducir
vehiculos u operar maquinarias. No obstante, dado que se han informado casos de
somnolencia y astenia con el uso de anastrozol, se debe tener extrema precaucion al

conducir u operar maquinarias mientras persistan estos sintomas.

REACCIONES ADVERSAS

El anastrozol es generalmente bien tolerado. Los eventos adversos habitualmente son
leves a moderados y raramente requieren la suspensién de la medicacién. Las
reacciones adversas notificadas mas frecuentemente en mujeres que recibieron
anastrozol fueron cefalea, sofocos, nauseas, erupcién cutanea, artralgia, rigidez en las
articulaciones, artritis y astenia.

El listado de reacciones adversas clasificadas por aparato y por frecuencia, se
presenta a continuacion.

Se clasifica como frecuente a las que se presentan con una frecuencia mayor al 10%;
ocasionales a las que se presentan con una frecuencia entre 1y 10 % y raras a las
que se presentan con una frecuencia menor al 1 % de los casos.

Infecciones e infestaciones. Frecuencia no conocida: infeccion del tracto urinario.
Trastornos generales. Frecuentes: astenia. Frecuencia no conocida: dolor, dolor de
espalda, sindrome gripal.

Trastornos cardiacos y vasculares. Frecuentes: Sofocos. Frecuencia no conocida:
hipertension, eventos cardiovasculares isquémicos, eventos VEeNnosos
tromboembdlicos, eventos cerebrovasculares isquémicos, tromboflebitis.

Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos. Frecuencia no conocida: dolor
de pecho, faringitis, aumento de la tos, disnea, sinusitis, bronquitis, rinitis.

Trastornos gastrointestinales. Frecuentes: nauseas. Ocasionales: diarrea y vomitos.

Frecuencia no conocida: dolor abdominal, constipacion, dispepsia, sequedad bucal.
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Trastornos hepatobiliares. Ocasionales: aumento de la fosfatasa alcalina, ALT y
AST. Raras: aumentos de la gamma GT y bilirrubina, hepatitis.

Trastornos del metabolismo y de la nutricion. Ocasionales: anorexia,
hipercolesterolemia. Raras: hipercalcemia (con o sin aumento de la hormona
paratiroidea). Frecuencia no conocida: edema periférico, aumento de peso.
Trastornos psiquiatricos. Frecuentes: Depresion. Frecuencia no conocida: cambios
en el estado de animo, ansiedad, nerviosismo.

Trastornos del sistema nervioso. Frecuentes: Cefalea. Ocasionales: somnolencia,
sindrome del tunel carpiano (la mayoria de estos acontecimientos tuvieron lugar en
pacientes con factores de riesgo identificables para el desarrollo de dicha condicion),
alteraciones sensoriales (incluyendo parestesia, pérdida y alteracion del gusto).
Frecuencia no conocida: insomnio, mareos, hipertonia.

Trastornos oculares. Frecuencia no conocida: cataratas.

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conectivo. Frecuentes: Dolor/rigidez
de las articulaciones, artritis, osteoporosis. Ocasionales: dolor 6seo, mialgia. Raros:
Dedo en gatillo. Frecuencia no conocida: fracturas, artrosis.

Trastornos del sistema reproductor. Ocasionales: sequedad vaginal, sangrado
vaginal (se ha informado sangrado vaginal ocasionalmente, especialmente durante las
primeras semanas después de cambiar de la terapia hormonal primaria al tratamiento
con anastrozol, en pacientes con cancer de mama avanzado; de persistir el sangrado
se debera realizar la evaluacion médica adicional correspondiente). Frecuencia no
conocida: leucorrea, dolor en las mamas, vulvovaginits, vaginitis, dolor pélvico.
Trastornos de la sangre y del sistema linfatico. Frecuencia no conocida: linfedema,
anemia, leucopenia.

Trastornos de la piel y del tejido celular subcutaneo. Frecuentes: Erupcién
cutanea. Ocasionales: debilitamiento del cabello, alopecia, reacciones alérgicas.
Raras: urticaria, eritema multiforme, reaccion de tipo anafilactico, vasculitis cutanea
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(incluyendo algunas notificaciones de purpura de Schénlein-Henoch), sindrome de

Stevens-Johnson, angioedema. Frecuencia no conocida: sudoracion, prurito.

Notificacion de Sospecha de Reacciones Adversas

Es importante notificar la sospecha de reacciones adversas al medicamento tras su
autorizacion. Ello permite una supervision continuada de la relacién beneficio/riesgo
del medicamento.

Se invita a los profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones
adversas a ftravés del Sistema Nacional de Farmacovigilancia al siguiente

link: https://www.argentina.gob.ar/anmat/farmacovigilancia/notificanos/eventosadverso

s y/o al Departamento de Farmacovigilancia de GADOR S.A. via email a

farmacovigilancia@gador.com o telefénicamente al 0800-220-2273.

SOBREDOSIFICACION

Existe experiencia clinica limitada en casos de sobredosis accidental con anastrozol.
En estudios en animales, el anastrozol demostré baja toxicidad aguda.

Dosis unicas de 60 mg de anastrozol administradas a voluntarios varones sanos, y
dosis diarias de hasta 10 mg a mujeres posmenopadlsicas con cancer de mama
avanzado fueron bien toleradas.

No se ha establecido una dosis uUnica de anastrozol que provoque signo-
sintomatologia que comprometa la vida.

No existe aun antidoto especifico en caso de sobredosis y el tratamiento debe ser
sintomatico.

“Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al Hospital mas cercano o
comunicarse con los centros de Toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247.

Hospital Alejandro Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777
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Optativamente otros Centros de Intoxicaciones”

El tratamiento de la sobredosificacion con anastrozol es sintomatico, debiéndose
realizar el control de los signos vitales y del estado del paciente. Luego de la
cuidadosa evaluacién clinica del paciente, de la valoraciéon del tiempo transcurrido
desde la ingesta o administracion, de la cantidad de medicacion ingerida vy
descartando la contraindicacién de ciertos procedimientos, el profesional decidira la
realizacién o no del tratamiento general de rescate. La dialisis puede ser util debido a

que anastrozol no presenta una alta unién a las proteinas plasmaticas.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO

Mantener a temperatura ambiente menor a 30°C.

PRESENTACIONES
Envases con 14, 28, 56, 100 y 500 comprimidos recubiertos, siendo los dos ultimos
para Uso Exclusivo Hospitalario.
“MANTENER TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS
NINOS”
"Este medicamento debe ser utilizado bajo prescripcion y vigilancia médica y no
debe repetirse sin una nueva receta médica".
Obtenga mayor informacion visitando nuestro sitio en internet:

www.gador.com./productos

o solicitela por correo electrénico: info@gador.com

GADOR S.A.
Darwin 429 - C1414CUI, C.A.B.A. - Tel: 4858-9000
Director Técnico: Jorge N. Naquit, Farmacéutico y Licenciado en Ciencias

Farmacéuticas.
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Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N°47.547.

Fecha ultima revision: __/___
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