
República Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2018 - Año del Centenario de la Reforma Universitaria

Disposición

Número: 

Referencia: 1-47-1110-1471-17-5

 
VISTO el Expediente Nº 1-47-1110-1471-17-5 del Registro de esta ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA y

 

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma BRISTOL MYERS SQUIBB solicita la autorización de nuevos
rótulos, prospectos e información para el paciente para la especialidad medicinal denominada YERVOY /
IPILIMUMAB, forma farmacéutica: SOLUCIÓN INYECTABLE PARA INFUSIÓN INTRAVENOSA,
autorizado por el certificado N° 56.490.

Que la documentación presentada se encuadra dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de
Medicamentos Nº 16.463, Decreto Nº 150/92.

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de los datos característicos
correspondientes a un certificado de Especialidad Medicinal otorgados en los términos de la Disposición
ANMAT N° 5755/96, se encuentran establecidos en la Disposición Nº 6077/97.

Que de fojas 675 a 677 obra el Informe Técnico de evaluación favorable de la Dirección de Evaluación y
Control de Biológicos y Radiofármacos.

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

 

Por ello,

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:



ARTÍCULO 1º. - Autorízanse a la firma BRISTOL MYERS SQUIBB los nuevos rótulos, prospectos e
información para el paciente presentados para la especialidad medicinal denominada YERVOY/
IPILIMUMAB, forma farmacéutica: SOLUCIÓN INYECTABLE PARA INFUSIÓN INTRAVENOSA,
autorizado por el Certificado N° 56.490.

ARTÍCULO 2°.- Acéptese el texto de Rótulos que consta en el Anexo IF-2018-16874276-APN-
DECBR#ANMAT.

ARTÍCULO 3°.- Acéptese el texto de Prospectos que consta en el Anexo IF-2018-16874233-APN-
DECBR#ANMAT.

ARTÍCULO 4°.- Acéptese el texto de Información para el paciente que consta en el Anexo IF-2018-
16874149-APN-DECBR#ANMAT.

ARTÍCULO 5°.- Regístrese; por la Mesa de Entradas notifíquese al interesado, haciéndole entrega de la
presente disposición y Anexo; gírese a la Dirección de Gestión de Información Técnica a sus efectos.
Cumplido, archívese.

EXPEDIENTE Nº 1-47-1110-1471-17-5

 



~ Bristol-Myers Squibb 

PRDYECTD DE ROTULDS 
ESTU C HE 

YERVOY'
 
IPILI MUMAB
 
50 ",g1 10 mL (5 rnll 'mll 
SOil/CIOn Inyectable para tnrusKIn lotrave nosa
 
SOlo para ;"fu.ooo intl'aveflosa
 
Frasco ampoilalVial de un solo uso con 10 mL
 

Frasco ampoll3lYlll1ee un solo uso; descarte Ie porclOn no ut,l'zada
 
Mantener 'eInQe<aoo
 

PQSo logialOOlIle y Adminiet racion Admlnlslrs, la SOlucoOn dIll/ ida a e eves de una linea 

• intralleflO5a qUi! con tenga un t ill ro en l inea esten!, no piroger"co y de baja uniOn a las prole lnn 
Ve. ,nsertoJprospec lo para Is informaciOn de p<escr,po6n completa e jnsu uccjcnes para la 
prepafilCi6n y adm,nistraci<ln 
Formula ' Cada frS$G(I ampoliaMal de 10 rnl de un!!(llo uso coone ne 50 mg de ipillmumab 
Exe,pienles, Ir is elorhld rato, tlOnJr(I de sodlO, man ~oI . "coda dle !,len\riamlnopenlaacehco (OTPA) . 
pol isorbato BO (de OIigen vege tal) y agua para ...~0611 USP Para aJllsle de pi'i Hojr(l xido de 
sodio y ~c ido ccmteoco. C' 

R.frlgerar en IUe nlf..e original I lInl tempe ratura entre 2". 8 ·C. No coogelaro aglt.ar.
 
Proteger de la luz. Onl:lrh r c ua lq u ie r porc l6n no utillzadl . No contiene pres. ... anl...
 
Inlo......ciOn adlelona l: VIM insertolprospectoilnstrucl i'o'O .
 
No H adm inis lre d ura nle II embafllo 0 c:uando lie 1000pKhe I U uillend l , n i du ....nle la
 
IIcllnell I mertOll qUI II m'dlc: o 10 Indiq ue .
 
Venta b l jo r""e ta m'dica. Ma ntl nar e,te y lodOlIlos medlc:amenlOll I n l u I nvase o rigina l
 
y lue ra del aleanc: e de 10 1 nillo l . Elle medic:lmenlo debe I e , Ulill%ado e xc lu, lvl me nle
 
ba;o p resc:ripd 6 n y v igllancla medica y no pu ede repetirllellin u nl nuevl re ce l, m'dic:a .
 

Fa briCaOo per: Balde r Pharmaoeuta l Solutions, LLC 927 South Curry Pike Bloom ington , Ind,ana
 
4 7403, EE UU pa ra Bristol-Mye rs Squ'bb Company - EEUU
 

• · Ma re a Re g il i red a 

Arg l nUna 
Es~alKlad me<:!lQrlal a utorizada por el M,nis terio ee $ a luO, Ce rtlfocaoo N°: 56490 
Ve nia batD receta Irchrvada 
Es te medamenlO debe ser ut,hzad o e xclus ivam enle balDprescnpci6n Yv;gilancia m&doca y no 
puede re pet!rH I, n une nueva receta mee ice 
lmportado poc BroslOl-Mye rs SqUibb Arge nt,na $ R L . Av dell,beftador 77110 1, plSO 6°. Vocen te 
l 6pez , Pcia De Buenos Aire s . Directoea Teena Ad"""" P PugI' ar~1o Ca tvo-Fa rmac/!utICa 

Se 'neluirli la informac>on fequenda po< la regulaci6n de Chile , Colombia, Mex ico y Ve ne zue la 

t,eie
 
Fabr. :
 
Exp.:
 

No utllozlr SI los "",lias de segundad Oel estuc he la ltan 0 eetan rctce . 
No ut~lllr SI el sello de seguooad del Vial eeta rota o la lta 

Y!:RVQv llPllIMUMABl 1PRO'r'ECTO DE ROTUlOS BLA 1253171$·93 - FEB 20 1B,
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o Bristol-Myers Squibb 

YERVOY
 
IPILIMUMAB
 
200 mg/40 m L (5 mg lmLJ
 
Solucl6n lnyectable para InfusiOn Intravenosa
 
SOlo pa'a infusIOn intravenosa
 
Frasco ampollil/'liill de un solo U&I con 40 mL
 

Frasco ampoilalViill de un solo U&l; del;C3rte ~ p<>fCl6n no utllizada
 
Manlener relrigeritdo
 

P~o lQg la1D~i. y Ad mini.t raciOn Administfar ta soluci6n d iluilla a tfaves de una li ooa 
ontra"""osa que eonleog.a un flltro en linea esll! ril, no Plfogo!!n >CCl y de Dais unIOn a las prore inas 
Ver lfl&ertOlpl'O$pe<:to para ~ 'nlormac i6n de preseripciOn oomplet3 e Instl'UCCiOnes para la 
prepara<:>6n yaam,nlst raci6n 

• Formul l Cada frn co ampo llalv ia l de 40 mL de un solo uso con~er>e 200 mg de ipi~muma b 

Exciplfmtes tns ccrtndrato, clor uro de sodio, maM~ . ~ dl8t ,le<ltnar"unocentalkebco (DTPA). 
pcreoebatc 80 (de ongen vllgetal) y aqua para Inyeccl6n USP, 

Ral rigarl r an au anvUe origina l I una lemperatura entre r a II· C. No conSelar 0 Igllar.
 
Protegar d l laluz. Oee cartlr cUllq ula r poreion 110 u til iuodil . No conl ie ne pre,,'n ntee.
 
Inlormlcl6n I d ic lo na l, Vef inseftOlprospectoi,nstnldlvo.
 
No .. I dml nilUI durlnte el em b..,uo 0 cuando .. _ pec he I U ..il tencla, ni du rente la
 
lac l ancl l e m enM q... e' med ico 10 indique.
 
Venll bllo recell nMdlca. Menl_ r eele y l od~ loa medlcamentos en I U envue orig inal
 
y luere del l icanca de loa nltloa. Elle medleamento d&bfI ..r util izado " Clullvlml nl e
 
bajo pres crlpclon y ..Igillncll m"'lea y no puede ,epe ti..e l in una nueve recetl medicI
 

Fahricado par 8a>1ef Pharmaceutical SoIuborls. LLC lO2l South Curry P'ke Bloom,ngton, Ind,ana
 
47403. EEUU para B n&I~ -Myers Squibb Company· EElJU
 

·Man:.a Regillrade 

• 
Arge<ltlnl 
Especialidaa medoc.na l au torizada por el Minlsterio de Salud, Certil icado N' : 56490 , 
Venia bap race ta archl\'ada 
Esle rnedicamento debe ser ut,l lzado excius 'vamente bajo presenpc;On Y ""9" a""", mecbea y no 
puede repehrse SIn una nueva recata med'ca 
lmportado por: B'istol.Mye rs Squibb Argent,na S R L .. Av . del L'bertador 771101. pis<> 6°, VlOente 
l Opez. Pcra De Buenos Aires. Directorll T$CfoICa Adn,,"" P. Pug liarello Calve>-Fllrmace ubea 

Se ,nciuirn la informaciOn requerida por la regulaCl6n de Chde. Colomboa Mexico y Venezuela 

Lore:
 
Fab< _
 
Exp..
 

No ul ,hzar si los sellas de segUnclad del eatuche la ltan 0 es1;!,n rotos
 
NCl utihzar 5i er se llo de seguridad del "'al ea~ rotO0 lalta
 

¥ERVOV <IPILIMUMAB) I PROYECTO DE R61ULOS I BLA 125371IS·93 - FEB ]O~B,
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~ Bristol-Myers Squibb 

ETIQUeTA 

YERVOY" 
IPILIM UMAB
 
50 mgll0 mL (5 mglml l
 
scucen Inyecta bla pata InfusIOn Intravenosa
 
5610 para infusiOn intravenosa
 
Frasco ampollalvtal de un solo usc oon 10 m L
 
Frasco ampolla/Vlal de un solo usc: de scarte la porci6n no ul,llUda
 
Mantener re tngerado
 

• 
FO"""'''' ' Cad a frasco ampollal~la l de 10 mL de un solo usoconllene SO mg de ipilimuma b 
b Clpoentes. c.s. p., 1 vial 
Pe.oIogiaiDosis y Admlnl elrl" lon: Ver insertolprospeclol,nstruc!lvo 
Refrlgerar en " u enwaaS o rlllina l a lem~ralura e nt ,e rc a a"c . No " o ng , l.. a Ig itar. 
Proleger d e la luz. No eonli'n" P'''I , rvenle" , 
V,nla baio ...""ta medl"a. Manl"n", ,," y todos loa medieam"nlo , " n I U" n YaM o rig ina l 
y lu "ra d ,,1 e lca ne' d" loa 1'1/\0$. E$I" mtdicem"nto debe "e, ull lizado .." Iu"lYamlHlte 
balo pr eaeripd 6 n y vigl lan,,1a med ica y no pu , d " repeli",e "i n une nu.ve ,",,,Ia mlkl i"a . 
Infonnac i6n Ad iciona l' Ver inserlt)lprospec toJi nstruet ivo, 
A,g"nUna : Venta bajo receta ar chivada Es p, Med ,Aut PO' er Mlnis t,,"o de Salud C"rt. N° 
eeaso 
Se incluo-a Ia onformaci6l'l req ce" da por la regulae06n de CMe . Colombia, MexICO y Venezue la 
Fa bric:.ado pore8llX1er Ptlarmac:eutical So lutionS. LLC 927 South C UfTY Pike Bloomington, Indiana 
47403. EEUU 
Para Bns lol-Myers 5 qu,t)l) Comp any - EEUU 
"Uarca Regislrada 

\.NP- .Mt.· 
",,. .01'- ~ (l"2, 

YERVOY" 
IP ILIMUMAB
 
200 mll'-40 ml (5 mg/mL I
 
Soluci6n Inyectable para Infus IOn Intravenosa
 
5610 pa ra infus i6n inlravenosa
 
Frasco a mpollalvial de un solo usc001' 40 mL
 

• Fra sco ampollalv ial de un sob uso, cescerte la porc i6n no utilizada
 
Mantener rehlgerado
 

F6rmu lJo : Cada easce amponarvtat de 40 mL de un solo uso coot ene 200 mg de ,pil,m umab 
Excip;er.les "B P . 1 vial
 
Pe.oIoglelOo, " y Adm inislracion: Ver inse<lolprospeclofmsl,uct",o
 
Rflrige",' en " u e n ~ a u o rig ina l a lempe",lu ' a .m,,, 2"C a S'C. No cong"la , ° eglla , .
 
Proleg" r de la luz, No eennene pres .....anl. " .
 
Venta biljo reuta medica. Ml nlener k t" y lodotl loa medlcam.nlos en su envua original
 
y fuer" d.l a l"ance d e 10 1 nll'ie. . Est" medicamento d ebe 18' ulilizado exduI IY.menl"
 
b"Jo p 'es" rip clon y v igllanelll medica y no puede re pell..e l in u na nu evi ,",ell med iCi .
 
tnfo ' mac io n Adld o na l: Vet ' l\$IfIoIprOSpec
C>'on struel i~o 

Argentina: Venia balo reeeta a rcl'livada Esp Mad. Aut. PO' el M,nis!e1lO de Salud Cert N" 
seasc 
Se Iflduini la inJorrnaoOn 'lKlue'lda por la regulaciOn de Ch' le. Colomboa. Mh'lXl YVenezuela 
Fabllcado pore Balfter Pt>armaceutlCal Solut ions , LLC 927 Sou lll Curry P'ke Bloormngton , Indiana 
47403. EEUU 
Pare Bnstol-Myers Squ'bb Company - EEUU 
' Uarca Reg, strada 

veevo- IIPILI MUMAB) I PRO Yl Cl a DE ROTUlOS BLA 12537713·9) - FEB 2018 
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~ Bristol-Myers Squibb
 

PROYECTO DE PRESCRIPCION
 

I.NA.ME.YERVO'(® 

IPILIMUMAB 
Soluci6n Inyectable para Infusion Intravenosa
 

----, 
ADVERTENCIA: REACCIONES AOVERSA S MEDIADAS POR LA 

RESPUESTA INMUNITARIA 

• 
\' F R\'O \ " I'uede pro...",,, . rCHcci"n,- dH ....... S:u,"" ~. O1"n........ ml'tli adas I,,, r h. 

re, p" ,.. la inmuuit"du a ca u. a de I" i ,,;oo ) l,w life""";" n d" las "e lul..s T . •:,.>1 , 
...,,,,,,,i,,n ,.. m.,'iad... J.o r 13 po ...., .. iom unila ri" Imed ..n ar....t ar cua l'l uic• • i,k",.. 

nrg'; n;..,, ; . in "o ,b "Ill'" I"s rea io n ~ "d,,,,.,.,,. 1: ........ ' II~' r r ~u ..ntes ",<.'diad,,> I"" I.. 

respuest" in munilnia "on : ..nl..ru,..oli l i ~. 1t",," Iil"_ d"cmuti li, (ind uid ll I.. n...,ni li., i. ' 

" pidcrmiCli 16, iea ), nellrol,a lia ~- enduc ri " " ,," l' ''. La n,a}-ori" d..... l" s r iont.. m,-di"d... 

por I" R'Sl'u,.,,'a iomu ni. ari a 'I\' ma nif....' a ron i n i.·ia l lll~" I ... durant 1 1!"lI l amk nl" ; ~ in 

... mbal1lo, III menn r pa rt ... d ... ."'1"" ....... nlos se pres ... uro alltuna, ,,'mana , " all:un"" m........,. 

d""pu'" d... ha bt-r inlerruml' id" la a dm i n i.l ra~ io n de YEHVO Y, 

lI i...."' t inun III admi n;'lmc;{.n d YI:HVOY ... n forma perman...II I.. .. inida r un Ir.. la mit'nl u 

.....n d "" i" alias d.. ror l i.'us l...n,id i " cm ;.~ '" I'a 111 I",'n las rell c<:i" n~ Iln" "" m...liada . I'"r 

la ""'I'u....,a inmu nilliri a. 

•
 
•·,' ·a l" a r a I" s padent.... pa m .. ,·....'Iar sienos ~' s;n loma~ <I... .'n l ~ .,,,,,, l i ti ,, ,Ier mauus,
 

n... " roplll i a~' ,'n d ,,,,rino patia , ~' ....·a l" . r 1<", . n >i li. ;" bioquiln ieO'i di ni .~ "" ; "d u~·.' " d" I>ru,'b a.
 

<I .. fllnd "'" h"I' >i1 i.-a y liroid ...a en el II i• •,110" , "1 , " nln de ead a d", i".
 

FORMULA CUALICUANTITATIVA: 

YfRVOY (ipilimumab) "" "" minislra e" lrasco. amfl'l ila/" iaks tic un solo us c de 511 mgllfl mi .
 

y 200 mg!40 mL.
 

CaJa fresco am p"IIa1, ial de 50 rng/ lO ml , w lllicllC 50 mg de ipilimumab.
 

h cipic:1l1cs: nis d ' lThiJMo {31.5 mg j. c loruro tic ",lI.1i" (5H.5 rng), man,wl (100.0 mg). :t.: ido
 

d ieli l~ n l . iam""'[1'<'m aa < ';t i <" (DTPA) (0,4 mgl. fl',ji"'rOO l" !to Ide "rigen \egelal) (1.1 II1g),
 

Ac id" c1"'h itlri"" c hid.!>, id" d. sodi" c.S. pH 7,n ~ agua rara iny.-.:cion c.s. 10 ml '.
 

YE'IlVOY :If''' 'MIJMAlJ '" YE ro oe PFI£ ' liPC u'l Bl,A 1, ) 91· r r- n '~J 1S,
 

, , I 
' rll tol ill,,,.SQuIO b~"" nl l '" S.U 
A,[)R I A'l .~ P. PUGL'AflfU-O CAl-YO 

F&lmll"""".0.-"''''' 1..,,,,,,,, 



I.NA.ME. 
' Q~J.9'il Bristol .Myers Squibb " ')1..97 . )
 

,r .,. 
CaoJa f".""o ampolla.', ial ..Jc 200 mg/40 m\. ~"n l ic nc 200 rng de ipilim umab. ~{E N#' 
F.xcipi.,.,te.: tr io d umidl1llu t 120,1 mg ). cloruro de .odi" (2.H ,X mg). man it,,1 (400 .0 mg l. lie; o 

dicti k nlriamil\<'f'<'nlaa((lku mrrAJ ( 1,(; mg). puli,,,",,,t,, RO (d ~ origen vegetal) (4.'1 mg ). 

acido clomidrico e hidmxido de o;o,J i" c.s. pII 7.0 YBg1l3 para ; ny ~,, ; (->n c.s. 4ll ml., 

ACCION TERAPEUTICA: 
Amicucrpo monoclonal humane rctomh i na l1 l~ <l u,", \C un ~ al . "l;gcno 4 asociado a Hnfocitos T 

cnoroxicos (CTLA-4). Inmll l1oglollulinH IgU I 1\. . ( 'M igo ArC: I .U I X{ ' I I . 

• 
INDICACIONES Y USC 

Melanoma metastaslcc 0 no exti rpable 

YERVOY C,(3 indicado para cI tratamicnlo de l mclal\(lm. m<,:ta'iti.,i(o 0 no extirpable en 

pacientes aduhos y ped ia tr ic'" ~ (de 12 a~(" ,k edad u ma' l, 

POSOLOGiAlOOSIS Y AOMINISTRACICN 

Oosis recomendada para el melanoma metastasico 0 no extirpable 

La costs recomendada de YERVOY es 3 mgi\.. 11 admi ni~lr.w"" en rumlll inlnl" 'f!<»ll duramc 1M) 

minul" ', cada 3 scmenas por un maximo de s dcsls, Fn caso de tnxicidad, I", d",i, ~ pucden 

ccrsorar. peru 1000 d lratamienw del", adm ini"'" "", dcnl n> de las 16 semenes IUCIIOde la 

primera dosis. 

Modificaciones de la dosis recomendada 

Tahla 1: \ l"d ifinoci"n.... d O' Inolami"OIO tffomendada. pa no n·" ~; ,,n ......h n "", 
• n..~l i l..lu JHI r I" ,""",pul'Slli ;omuoe de \ T RH)\' 

.......~ ..." 
• . .... b..""" 

R......,.,n .d..n. ({T( :A[ ' .\1 

f ndocri"",,"'i. , inl<>mi" ;ca 

• Rc"'''' i<...... , in,urnal i, .. que du' . " 6 
:Irn>Il.... 0 rna.. 
• lncopacidad 1'= ",duei, I, dmi ' d. 
, ,,,, i,,,,,u-roi<k, a 7.5 m ~ de "redni"".. 0 , " ;..I,n,, '" 

\ l." hr,..d"" .1, l l rou n,i,nt .. 

Su>P<nd....n 'I(VOY, 
/loin 'ei", YF.RVOY cn ",,,'i ,'n ' c>con ", ""lo,·,.ln 
<""'plc'u 0 p.", i.1 d< 1M ", ace io,.., ad......." 
(\'f Olk' 0 a \) y que , ,,<n .«ihi. M o me"''' d. 
7,5 m . de "....ni"" ,.. 0 ui, . I"nt< r dl• . 

I:nd<xrinu 

1J'",,", i"u.' YF RVOY pe.m..,,, n',' mcnt< 

vr ~vr,y IPII IMUMAHI I f'f((JVECTO OE PRESCRIPCION 81 A l~"r,sy FEB Xl' 8,
 



~ BristolMyers Squibb 

s.., .-

\ .l'lr...~I\C . 
..~f .=:: (~c, 

, 
Ollalmol6&ic<> R..cc~ "" VoOO 2 • 4 

• q"" no "",j""", • ~"do I ""ntro <I< I. , 
2 >emanII' mien''''' "", ib¢n,e,.pi. IOr i"•. 

• 
•	 Q'" IellQ,=n lratamienlO ' i<t<mim 

•	 R""':c innc' d< "",do 1 ~ U. d ur"" 6 
><ma"as <> ""b. 

• 
• lnc.p . ,:id,d pa,.. "'do,i , I. do'i' de 

""";,,,,,..,,id.. . 7.5 mg do 
predn;",." u ~" i .. l. n<e PO' dia

• ("] ,od" .I ,; 4. 

Preparactcn y adminlstracien 

•	 "'" a~itur d I'n>Ju~ lo . 

Su'p<nJe r Y1 'M V(l Y.
 

Rein;, ;., Yloll.YUY "" p",,;enIOS con ...,.j,..,"'"
 
co",pl. .. <> 1"",,;.1de 1•• !'C..." ......... .ow"".
 
(gn•.loO. \ 1) q...Iltn rKih ien<k> mOMS de 
1,j m ' do roJ n;""", () "i'-ok"le di• . 

D;",,,.'; nu lI1 "lOR VOY p< rman<"fI, ..........
 

•	 Veri ficar \·hual menle que no ha~ a particu l3~ n, decnlomcion en los produc lO~ 

fannac o log.k ,,~ ",,~rol~uk.,. anlC~ de la adminislraci6<l. l:le"""har d .ial " 13 ",lu~ ion esl:! 

turhiu, pr,">Cnla una dcwlorno;: ;,,,, pnlllunciada ( el ~'O lor de 13 wl l.ll:lon puede o;er amar illn 

pehdo 0 , i pn:...:ll1a pankula~ t: Mraila~ q u~ no ...,an Ir.msparcnlt:s 0 blaoc es. ° partlcules 

smorflll.. 

Pre paracl6n de Is ao luc i6 n 

• •	 Dejar n:p<"'llr 1"" _iale. a Icmpcralunl am l> i ~nl~ dur.ml~ . apro.,imad'lmc nte. 5 minutes a lUe< 

de prepaear Is infu"illll. 

•	 Exlr.lcr e! .olumen ...." esan" tk Y[RVOl' Y coloo;arlo en una IxJba para infusion 

'nlra\ c"osa . 

•	 Diluir ccn d nrurn de ",>d iu p;lrs inyccci,'>n a l O.'JOIo" lie, trusa ,II 5% para inyeccion. a fin lie 

pecparer una ""ll>I: i<'lfl dlluidu " '" una ,,,n"~l1 l r" " I <'m lina; que ,,<die emre 1 mgimL a 

'1 mgim L \1c/dar la ",ll>I:ioll dilllid" 1'"" ,,,,-cr,,l,,n " ,.ve, 

•	 Almacenar la "" I""ion <.1 il" l<.1a d,mlilte no Ill'" <.1e 24 110ras bajo refrigera"ibn (2"C a IT) 11 a 

una teml"'ralura cmrc 20"<: a 2S"C. 

YfRVOY IIPILIMUMABI I f'ROrECTO Dr PRf SCPII'C,6'l1 BLI\" 317 S-9l rr-n ;01, 
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•	 Dc,can a, la porcion de loOl uciOn no uti li7aJa. I~a n ar
 

"ac iosdc YERVO Y.
 

me trucctooes de administraclon 

•	 No mu clar YF.({ VOY <,:o n ,Mm, p,"dUcl<l S rncdicinulcs ni administrar!o como infusion junto 

coo oeos productos medicinales. 

•	 l.irnpiar la I-ia intravcncsa con cfor uro de ,, >d i" par. myeccwn al 0.9% 0 d"~ lrusa pd' . 

in>'« ,;,;" al 5"0. de, pucs de cada d" si, . 

•	 ....dmin ;sl'a' la " ,Iuci' ln di luida duranle '10 minUlOS 8 lra,-e, d.. una Ha inl,a, 'c,,,, ,,.. que 

ClIntenlta "n fi ll", en Iinca n t0,il, no pirogen ico , con haja uniOn a pro t..i"a, . 

• • Admini,tra r la ,,,I u<' i' ln diluida demm de las 24 oora ~ de §u pr<' paracion. 

FORMAS DE DOSIFICACION Y CONCENTRACIONES 

•	 YLIl. VOY (ipi!imuma" l S"luci,;" ln~eclllblc para Inlib i6n I nl rn ~ enn 'la ' 

o	 En Ira'<'o ampolla!\ia l de ~O mgi lOml 45 mgiml ) 

o	 Ln fresco ampolla '>ia l d.. 200 mtV40 mL (5 mg/mL) 

CONTRAINDICACIONES 

YERVOY eSla conl raindicado en fI'lcientes C<ln hipcr,en,ibilidad prn iarn<'t11e dem r>sllllda a 

ipilimumab 0 a c,-", I'lui"" componcmc del p,OO llclo. 

• 
ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES 

'.-I·,1l. VOY puede prov<.><:a, reaeC ionel lI,a>'cs >' m,,,ta l.., med iad..,; pur la re s ptl~"'l a ;nmunilari" 

Ente rocol it is mediada par la respuesta inmunitaria 

Se plIede producir ente rocoliti, mt."diaJa fIIIr la rcspuesra illmunitaria. inc!uid", ca,,,, ""'nales_ 

c"n Y[ ({ VOY,
 

M" nih'r<' '' ' a los pacientes en " usea dc sign'" ~. s i lll"ma~ de enteroco liti, (la ic, "om" <!;arn:a,
 

..1"1,,, abdomin al. moeo 0 sang'" en la materia fecal. eo n" sin f'cbre) y de I"',foraci{m intestinal
 

(Iak , coeno signus peritoncalcs '" ilwl. Fn ~" pdCicnle, simomaticos. descartar etiolog'as
 

infeccf....... y ,·..>ll ~ itkra r una n alu3cion en,Jo,cr"p iea ell C3S0 <Ie , 1r* ' rnu persi, tent<:s 0 g..... , cs,
 

Disconl;" ""r YERVO Y pcrmanenle mentc en paciellt"', con "'olen,.:,,l ilis grave c iniciar
 

conieoslcroides , i' lemi, ,, , en " "" dosi, de I a 2 mg/kg/dia de l"'t."dni" lf1a " ' "'-lui' ak nl"', Lna \'ez
 

alca ruada la l1Iejora hasta tt:rad" I () mcnor. iniciar una d ismin"d "" gradual de lo~
 

n",\'0~ dr'" IMIJ'M fl ' I PROY ~ CTO nr PRE$ ( RIPCICm I BIA'2 )7

• 
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con;c,"Lcn,iJ cs y coruinuarla durante al men"" I me... En Ius cnsayos clink<)$. 18 d ism inudOn 

rapidnde CO n iC<1 slc",;<!e, di" pur "'snhad<:! I.. rccurrencia o el empemamk nlu <k I"" sfmomas de 

enterocolitis en all/un"" paciemes. Cun, I""rar In adlcicn de un ageme ami_NF U" In", agcnrcs 

inmunosupn:sores pal'll ..1man..jo de la enle"" ,;"lil;, mediada por la respuesta inmunilan a 'l"C no 

""ponde a Ius l·,.," k~lcroi dcs s;stemtc" s d""I'" ,k I", ) a S <l ias 0 que !'<'C UrTe Ira" la mej"", de 
los ,fnt<.mas, 

Suspende r 13 do, i, <.Ie Yl!RVOY en ea", de cn leroo;oli,i, mo<.krada: admin istrar lralamienlu 

an!idiarn-iC<1 ~'. si pers ist.. duranle nih de 1 ...mana. inidar conicosteroides ,;,[ernie" , <"fl una 

dos i, de 0.5 mgik g/dia de prcdniwna 0 e<lui"alente. 

Melanoma metasrasrcc 

• I',n I" , pacient ..s que rccibic ron YUt VOY J mg,'kg en d Es(udio 1. huho 34 caSOll (70/. ) d~ 

~ n tcmc (l l i t i , m<"<l iada por la re, pucSla inmunitaria en pa" ic'nt ~~ 'lue fllcron tralaoo, con 

YER VOY. Lstos U <;W; fuero n ~ ra ...'S. run ricsgo de muerte" muna le' Id iarTCa co n 7 0 rna, 

d~r", i dc'n~, sobrc cI nioe l haloll i. liehn: . fie" ) signos peritonea Ie.: grad", 3 a 5). Asimismo. 28 

pac ieme' (50/. ) que rcribian tratamienro cnn Y[RVOY prescntason enlemc"l iti, mudCTada 

(diarrea con ha.'ta 6 dCp<J>;ic io n~ , score e! nlvel hasal. dulor abdominal. mow" sanll'" en la, 

dclJ<l~ icioo~; ~raJo 2), f:n lr~ todos 10 ' pacientes que m;ihieron rraramrcnto con Y/-:ItVOY 

(n=511 I. 5 ( 1% ) p;1cf~ n1~ ' dcsartcllaron perf" .-aci"n intestinal. 4 (0.&% ) paci"n t'" muricron a 

causa de cnmplicaci' >I1 CS.) 26 (5%) paciente ' fu~ run hu,;pilalil ad" s a cau",- d~ una ent,""-'Colftis 

grave. 

l.a m~d La na del riempo hasta d inici<> d~ 18 enterocolitis <.Ie ~ra<.l( , 3 a 5 fue de 1.7 ~';CS (ranll": 

11 di", 'I 3.1 mese, l ~ - rara I" e'llicrowl iti, de gradn 2 fue o.lc ••4 mescs t rango: 2 dia' a 4.3 
mc,c, }. 

• Veinlin"" ,-e pac ien lc~ (850/.) con elllcl"I,'I<;" lili, de ~ ra<.lus 3 a 5 rccibieron lrntamienlo con do,i , 

aha' ok corti~lem i d cs f,>40 mg ,,!c pr.'<.Inj 'l('na " un ntu i,-alemc al dial. con ulla do, i, med ia de 

&0 mll'd ia de predn isone 0 un ~qui v a knlC : 1&mc<tiana de dura<: ;oo Jd tralamienl0 fuc de 16 dia' 

tse e" ..,,><.I i', hasla 3.2 meses) ) I ""~,, la adminiMracit>n de mrticostcruides sc o.:d ujo 

pl"J.)~re~iumen tc. Entre 10' 28 paciem..... ",," cmcrocolitis m "de md~ . d ,u,% no n:.:il>iQ 

c" rticoslcroidcs 'i'lcmi...." . d 29% reeil>io l...~tarn icnl<l con <40 mg d~ I""dn i....na " una 

susrancla ~ 'l Ll i vak nle al dia dura rne una m<"<l iana de Ollraci" n de 1.2 mc",~ . y cI 25 % de los 

pacienres fuemn lr~\ad ,,, coo oosis alta, de cort;cos1croidcs durant.. una m<"<liana de liempo de 

10 dia' a tlle, dc rcdU(:ir rro~ res i \-amen t~ 1a adm inislfae iOn d.. wrti c o ~lc ro idcs. Se administm 

inlliximal> a 5 (8~"' 1 de los 62 pac i..nte ' qu ~ prc,, :nIMoo entl.'fOColilis m........ra da. grave o con 

YI'RvOY '- IPILL'-lU"'~B, I PR,W r TO nr H'fSCI'CIPClO'l1 8l/l, '25)'7 93 "fB ,O'~ 
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Dc to. 34 pacic nres con ente rocolili, de: gr..oos 3 a 5. cl 74% rcso l,';o en f" rma comp let3. d J~~ 

prc",nl<\ una mejeria a grado 2. ~ . rl 24". no p,"""'nlo mcjo ria . I ,nt te In. 28 pac icn[e,; enn 

enlero"oliti, lk grad u 2. cI 790/0 pl'('~ n lQ una mcjmia complcta. cI ll ~. pre scnro una m",joron. } 
cI II % no pre"" nl" mcjuria. 

Hepatitis mediada per la res puesta inmun itaria 

Sc pucdc produc i. hepat iti' mcd iada pur la rcspucsta inmunilaria. inclui"" , co,.,'" mcnalcs. co n 

YERVOY. 

• \ l un;lun; ar las prucl'a, de In funei"' n hepat ica Cnisclcs de lranloaminasa , hcpatk as y hilirruhinal 

~'c" a l unr a I", pu<:ic ll1 cS para dcrectar ' igno,,}' ,;nh"'w, de h<:p;llotox icidad ant", ,It cada do,,;, 

de Y ~.RVOY , En pacicrncs. con hepalolOxicidad. ,,k" 'mtar causes tntecciosas o maligna' Y' 

aumcntar la r"'''''coda del ""'n iI00:0 de las prucha, <k In fun. ibn hepat ica hasta SII rcwl ucioo . 

ll is.c"n!inuar YlRVOY ~nnanem=en!e en pac icn!", con h efllllO! o ~ ic,dad <k I::"rddu J II ~ . ) 

admin istrar e ort i cu~lc1\>i dcs SiSlemieos en una tI,,, i, 0.1,' I a 2 lll~ /k~d ia de preJni..,na " 

cqui \'alemc. Cuando las proc bas de la funci"m hcpal iea mUC'lrcn una mejoria "'''cnida 0 cI 
rrgrv..so a la eondic i,'m ha."'-J. iniciur tina disminucion ~rad ua l <k lu, rorticoetcrcides y continuarla 

duramc I mes, En tcdo cI p n,~r"m a de desarrollo clmico de YF.RVOY. s.c ha admi nistrado 

lratamien!" con micofenclnm a pat: k nle, co n bcpetiris. grave pc",i' l"nlC a pcsar dc las alta , dosis 

de co rtico'teroidn . Su,pender YLRV<lY en pacicm,." CllIl hepatotoxicid:..J de ~rad " 2. 

Me la nom a metestasicc 

En 10 ' padcnt<:s que rcctbicron YI' RVOY ,\ m ~ ,''k !! m cl Estudio 1. H (2%1 pad cnl' ''' lralOO')S 

• con YH{VOY prcscraarnn una h e pal " l o~i eidad !>" ",e , con rie'g<l de m.....n" 0 l11<.'rtal 

(den e'''n,.,. de la AST Q la AI I 5 veces ,upcri"rc, nl lim ite supcrim no" nal u ek'aciones en 

los ni_ele. dc bilirrub ina !vlal ~ veces supcri" rc, al limile ,u pcrior ""nna l; torr-a"'" 3 a 51. [ I 
0.2"-_ de Ius paeienle, que rceibieron trat a", ;"n!u con YlRVO Y pre",marun una insutlcicucia 

hocpalica monat Y' d 0.4% de los p.1cientc' lu_'krun que ""r ool{'ilali7.3dos. Otm, 1.1 p'lei"II !e, 

(2.5%) prescnraron una hcpatoloxie;dad moderada 'Iue ..... man i fc~to en anorualiav en la, pru,-h", 

de la runei6n he pMica (e lelaeio"", d" la AST 0 la ALT de rna, de 2,5 vcccs. aunque 11 " mas de 

5. dellimile , upcnor normal. 0 una el....ae i"'" dc' la bilorrul'o ina lotal de rna, de 1.5 vcces. eunque 

no rna, de 3. del Iim;te supc riur nonnal; grado 21. No 'e con flrmo patolcgla , ul'oyacenl" cn It......'" 

I,,, pacic ntes. , in emoorlot',. \"11 algunos caw' In l'oi"p,ia eo" linll0 I. hepalili' med iaJa por la 

' ~"IVOY Il'lt I.ttJhl~91 p~ ,YErro DE PRES-CRIP CI O-' nI "

"
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Administraci6 n concu rrente con vemurafeOib 

~, n un "", ayu de hallul/O de dcsis. se p,odujeru" allln,·nlu. de grado 3 en las lran""mina,..,_ C<1 " 

o sin allm"m", co.........mitamcs de la bilirruhiua l"lal.•" (, <Ie 10 paeicnles que recihi"nm 

YERVOY (3 mg-'l " l ) 'emumfcnib (\160 mg d", veces por <lia 0 720 mil do , veces pm <l ia) en 
forma concurrenle. 

Dermatitis mediada por la respuesta inmunitaria 

~ rued" pnxtueir der matitis mediada "or la "''f'U,os[a inmunilaria. induid"s ca,,,, m"n.ak" ..,, 'n 

•
 HRVOY.
 

\-l" nit<>reur " los pacier ues para del"" lar 'ignll> y sintomas. de dermatitis, [al", eumu erupt;i6n 

e" ranea y prurir", II mcnos que se ha>'a i<lcnlificad" una eliologia allema[i,&. 10' .<I ;m' >s " 
s. inwma, <Ie <lenTlal;I,s deben eonsiderarsc medi..d", pOTla ..",pue' l" inmunilaria. 

Di>eunlinuar VI;RVOY pennanentemenlC en f'lIc ienl~ con ,i nJromc de Sleven, .)"hn""n. 

n" ':nJl i ~ i s epidenn ica I" xic.. () crup"i6n eUlanea oomplicada I'm ulceraei,}n d ~rrni<; 8 de "' roe"" 

ru[al. 0 con manife'l"d, ,",,, neer"li "a, . ampollo~, 0 hemorriigicas. Administra. cort icmlemid~ 

, i' lemieus en una dosi.. de 1 a 2 mg..'kg.!d ia de p...,.t niwna 0 equi. alenlc. l:na '-el cvnlR'lada la 

dermalilis. '" d"",, realizer una disminucioo W"adual de Ins cort ieo>temide, duranle un periodo 

doc al mcnos 1 me'. SU'f'l,,<.Je la dosis de YI. RVOY en pecicntes con sign"" y s'nlUma. 

m"dcntd"s. a graves. 

• 
I':n .a'l<1 de dermatitis teve a mo<lcrnd". lal como crupcion curan.:a y prur ao localizados. tratar 

Sinh'malkamcnle. Administrar Cortk"slcn,i<.Jc, rop i co~ 0 , iSlemie"• • i 1M) hay mejoria de los 
sin",ma, denIm de una ><:mana. 

Melanoma metastasjco 

En I"" paeiemcs ~ ll e ", ,,ihi••on YERVQY 3 mS·'l ~ en cI F.Sllldio I. 13 {2.5%1",aciemes lralados 

con YERVOY p"",,,nlaron dcnnaliri. gr1l \ c. con ' ie' llo de m"erle 0 mortal mediada I'"r la 

respucs[a itltmm;t;l ria (ejemr lo d sind"'mc <I" Sle\'ens·J" hn,,,n. necruli, is "p idCnniu lin, ica <1 

erupci"n "ut,;nca eomplicada "or iJ lnTa' d ~ rr ",ca, de cspc"". loud . 0 manifestadOll"" n"",l'licas. 

8ml'0II",.., 0 hc:momil'ka.. : grad", 3 as). L: II (0.2%) p;l<"i c:nlc murio como consecoencia de ,"' " 

neemlisi, epi<lcnn ica loxica. y olm p"" i"nlc dehi" ....r h"",ilalil ado a cau"," de una denT1l11ili , 

grave. Scscnra y I"" C1:!" . l pad ellle, prcscntaron dermali,i, moderada /I,!rado 2). 

YFP\lOY IIPIL,MIJMIIEH ~ROYFC 10 DI: PR{ S(,PIPClt,,, II' A , '~l77 IS·~] FEB 20' e,
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\.\-1 fl. .\-.\'C. . 
...~ .. ~'1ll 

Side (54%1 ra" ; em~", tfalad~ con YlRVOY que presentaron denn alili. gra"" rceibieron dosis 

ahas de cortic""en,id",, (m<:<Jial\ll de la costs de 60 mg de prednis"na.,'dia " e<.jui u l...nle) dunmlc 

) A me",... COm<! mh imo. ""'i!llid" por la disminucion gradual de la adminislrat:ioo de 

con icosteroides_ De eSlos 7 padenles, 6 tuvicrcn una rerolucillo e"'llpkl<l : eI licmpo hasta la 

mejoria completa rue de hasta 3.6 mcscs. 

• 
F.IlIn: e,IOS 6J recientes que pre<cllllll>:tn d...nnali ti, modcruda. 25 (40"/0) rtt il>icron tratamiemn 

con ,ortiCllstemidn ,i 'lcrnico' (mediana de MI rng/dia d... I""dlli",,"a II una susranc ta 

«juiulente) durante una rncdiana de 15 d,,,s: 7 (11%) J"ICi''Ilh:s n:c ibic'Ol' trutaruicnto 

'mi.s rn"ntc "on w rtico,t"roidc, lopieos. )< Jt (4<1%) I"'cicntes no "" ibieron ni cortlcostcroidcs 

si' h!m;cos ni H)p;",,", ~e int"nno quc 44 (7~) paci"nles que p.esemamn dennalili, rnnJ ,'rada 

lu,' ie",n una mcj"ria ,,,mplela. 7 ( I 1% ) mejoraron )<' p", ,,,ntaron una inlen,idad le"e (i!faJO Ij, )' 

12 ( 19%} 11\1 inf"ntl aron mcjorias. 

Neuropatias mediadas por la respuesta inmuni taria 

~e pueJen pruoJuc ir neuropatias mediada, 1"" la .e'pU,·,11l inmun itaria. it1oC luidn. Cd" '" mOflak •• 

COO Yf-.RVOY. 

Se delle e<mln ,lar a 10. pacicmcs para detecrar , im"mlls de ncuropalia moeora 0 sensoria l. COl11<' 

debilidad unilate.al 0 bilateral. a lle racin n e ~ ",nsof;aks o pan:Mesia. Soc debe discontiouar la 

adminimaeibn de YLRVOY en fonn a pentlan...nte en I"" pacicnl<:s que p",,,,ntan neuropat;a 

grave (que inte.fie .e en 'us a,ti' idadcs dianas]. COm<! .indn,m"" pcrccklos al de Uuillain-Bart e. 

S" d,be adrninistrar un tratamicnlo. loCgun correspcnda, para la nc",,,patia grave. Del>c: 

•	 c" nsiderarsc comeuzar a admin i,trar eoo1 icosteroides siste",ic"" a unll d", i, de I a 2 mg/kg/dia 

de prednisona 0 c<lu i,'alente para cl tratarnicnlo de la llC uropatia !;\ra\'e. Sc delle intem'mplf la 

d(>~ i, de 'f ERVOY en los pacicllles qIK pre",nlan neurupal ia modcrada (que no imcrfiere " n 'us 

acti" idadc' diariasI 

Melanoma merestasc c 

I-:n 10< pac;cnl". 'luc rccibicron y rl{ VOY 3 ml//kll "n cI b tudio I. '" nntificb I caso mortal de 

, indrume de Guitlain-Barre y \ , a\l ' de neu." pat'a mosora periferica gra' e ( ~.ad" J). En 1,>00 cI 

vr rNOv i'l'lI li'olLJ ......B, I f1<OVfCTO DE P AESC P' ~ C". I fllA t2~ 7115 ilJ FEll 20 '8 
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pw gmma de desarrollo clinic" de YF.RVOY . sc ha rcportado mia' lenia 

udid onalcs dc sindromc de (juilla i n · I~l'Te . 

Endocr inopat ias mediadas por la res puesta inmunitaria 

Sc p"cdcn producir '"Il<Wcrinopotias mcdiadas PO" la <C':<p......... inmunilaria. ineluido , 

poteociafmeme moflalc•. con YER VOY. 

Monilorear a lo~ f"Iclenle, cn busea de signo. )' sintnma.' d fnico' de bip<J lis ili, . in,,, licicrle ia 

sup rarrcllal tincfuidu n i, i, , uprdl'Tc"Ilal). e hipcr- o hipntimidi, m" . Los paci"nlcs pueek n 

p"'scnla r turiga, cefalea. cambi" , en cI C\.l;)OO menial. do lor at>d"minal. habitus im" slirWIk s 

inu,uules c hiporenslon. " ,(nloma., in,...pccilicos que pued...n I'arecer"" a ot ra, cau..as. como 

melasta, i, cerebral 0 enfer"'edlld s"h}'ac""le. A mcnos que se h a~ a idenlificad" una '1iolog(a 

•	 ahernat iva. I,,, signos o .imomu de end"... n nopal(as ddx:n eon,iderar;e mediado' I'm Ia 

rcspucsta inmunitaria. 

Mcntrorcar las proe!>.a, qu ;mi....,s cIinie" , . cl nivel de hormona adr"'''''''''''r1kolri>piea lAC II I) Y 

la' prucbas de la funei';'n tim idea 01 inieio del tratamicmo. anles de caJa do. i, }' seg un 10 

cHnkamcnt'· indicado sobre la base de 1o, , intvma,. [n un numero limitado de p"d enle• . "" 

diago""lico hipolisi[is pm ..., tudios pm im" I,W"'"S a rraves del agrandomienl() de la gl. ndula 

pilUiw i" 

Suspender la do,i, de Y[ RVOY en pac icn lCS ,inh>mdlle\l' }' ccnslderar la consullio COn un 

cndocrinclogo. Ini..rar (' ()n ....cstcroides si'<lcmico'l en una d,,~ is de I a 2 mg -'kgJdia de J'",Jnis"nu 

o cqui~'alente , e ini..r ar una tcrapia de reemplazo ho"""nal aprupiad a, 

Melanoma metastasico 

• 
En 1m pae j~n l'''' que recibie....n YFRVOY 3 mg/kg en elLstudio I. Q (1.8%) p;oc ienles tratados 

CO n YFRVOY prcscnta ron t'", " ""rlnup" l;'" gra,' e~ 0 eon ri~go de m""rte mediadas per la 

respuc' ta	 inmunitaria (qIN: requirier on hospitatieecion. tratamieoro medi,·u urgeme 0 que 

inlerf'r;emn en ' us a<:li "id"des dinria, : !lrad", 3 a 4\. Estes l) pacit'l1le ' preselliarun 

hipopiluilaris mu. }' "lg unos ruvicron algullas crnl",:rinup;olia, concomitautes adi..r,malcs.. ,.""'" 

in", tieiencia ,,,prurren,,l, hipogonadismo e hipulin'idi'mo, Sc i~ de los nue"e ""d enlc. fucron 

hosp;lali1:>d", " " au,a de cndocrinopalias gr.I' ·C', Doee (2.3%) pacienlCS fII"C"",nla",n 

cndoc rinopa tius modc radas (que requirieron =011'[....." hormonal c tratamiemu medico; Il raJo 

2). h ta, cndocrin"f"Ilias il>l luyeron: hipol iroi,Ji, mu. in. uli..-ieneia MlprarrerWIl. hip"piluilarismo 

}' I caso de hipertlmidbeno y I ~3 SO de , indn 'me de Cu.hing. La mediana de l [icm p<J ha,ta eI 
inic io de la endu"irn,patla de mo:>dcrada a grave mediad. per la rcspuc,[a inmllnilaria rIle de 2.5 
rncscs y sc e,[endio hasla 4.4 mcscs dcs pue d... haher cumcntaJo ..11",\JImienlo con YER VOY. 

YERVQY ,!PIUMU~'A~l II'~Q'EGTO DE PRESCP Pf:1l"lN IIIlA ,~ .j-rE8:10'~,
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..., ......<.;1), 

lk I"" :!I pacicmcs con endocrinopatie mudcraJa " con ri ~'S l!O de mller1.:, 17 r",:iente" 

necevharon un tratamicntc de reemplartl h"nnunal a 13<i1O pial" que ind uyo. en 13 maynria de 

I" s C3"'-" . h" nn nna" supralTenalcs In ~ 10) y-hormones tjroideas Cn= 13). 

Otras reacciones adversas mediadas por la respuesta inmunitaria, 
incluidas las man ifestaciones oculares 

OJ,,,,unlinua. Yl':R V( )V f"'"Tlsnenlcmcnlc en caw de n:ac, ;nnes a,he ,,,,-, med iad", por 13 

n:sl""-"U inmun;laria elfnicams."I" ,i~n i lica( i ~ a, 0 graves. Inie;ar ,-,,,tic,,steroid,.,; ';,Is'm;""" en 

una do,;, de I a :! rntt''l ilidia de p, eun ison" 0 cqu l\-akntc en caso de ""'ccioncs ad,,, ,,",,, 
med iadas PO' la respUtsl a inm.mitaria que scan grave". 

• 
MonilOrear a 1<>< pa(i cn tes pam detects. sigros 0 sinloma" de l ,,~iddad ""ub r, 'I,ll: pI , ~d~n 

ind ui, vision borrosa >di,mimH; i,m de la agudeza visual La lo.\id dad ocular m~d iada por la 

"'r ue, ta inmune puede a" ...: ia"" .·nn de'rrend imienlo de relina 0 perdida I"'rm anente de la 

vision. Admini,trar cmti eo 'h: r\> ide ~ en gotas oculare, a ""cienle' 'I"'" dcsarrollan lJ \'C it i, . irit i, " 

epi, cle, it i, . lJi" '" m inuar YLRVOY penllan...,temente en ca", dc enfe' medad ocular med iada 

P'" la re' puesla inmun imria 'I"" no reloJ"'f'de a la terar ia inm"nu, upr,;",ra I, ,,,al Ln el ea"" de 

que la uvcil i, ocurrier" jumo con otras 'cace i"n", ad"er>a, inm unon".-.J iada~ , consldere un 

, i' ldrorne lim Vogt-Ko} ana~;. lIarada , que se na nll, ervad" en p"e;enle. que r« i~n Yl RVOY 

}' pueden I'e<luerir lralam i~n lo COIl c,tcwide, , i' lemieo' para r,;duc ir el rie" o de rc'rdida 

perrncncmc de la v'i,i6n. 

Me la noma rretastasico 

En d c , ludio I, , e nn,e,varon la. , i glJ i~mes reacei"",.,. ad , e""" elinieamenlc ' ignificali...a' 

mediadas P''' la ,esp lle'la inmunilar ia en menos del I% de 1o, p"eien le~ tratadcs CO n 'r'1.lt V( l'r' : 

,ilupenial , nefr it i" n<'um,'nili" meningilis. rerinrd il;'" U""ili , c inns . 

• Otra ex oenencta cumca 

En los 2 1 en..ay" , de ru n~ .Ie dos is en 10< que so: aJmini>lro YLRVOY en dr" i, de 0. 1 a 20 

m~ ...'kg (n=247K). "'mni!!n so: informarcn la.' , i ~ lI iente, rcaccioncs adversa, rnlballlem<'1lle 

media<1a, pot la n: 'f'U~l a inmun,laria con me "n~ dd 1% de incidcncia a menl" que so: 

e'reeilique 10 comrari,,: an ~ iopal ia. arte ritis temporal. v· a'Culili". polimiall,'ia reumaliu. 

eunjunli'ilis. bld iu ili" "pisclcr;li" csc lerttiv. irit i' , ' a 'Culiti, lcoeoei loe la~l iu. ", it<rna 

mullilOrmc, p"" ,i a, i" "'t, ilis. tiroiditts autninmu" ilaria. hip'"" u, ia " e" m'IC"""ial, neur"palia 

central autoi nm lJ "~ «'nec!itlil;s), min,iti" p'-, Iimi""ili". mi<hilis ocu lar. eiloren i"s (2.5% ), } 

nc!i-ilis. 

YERVOYltPItIM'.,"'''li II-' YE T (0 FRf5CRIPCIO"IB lII'_~~7, ,9"1 rrrl)O', 
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Toxicidad embriO·feta l 

En limc ion de su mecani' mo de ""c,on )' de los d"los ohl"nido' en "studios en enimales, 

YERVOY ruede cau""r daftu fetal coenco sc: edminlsrru " una mlljer ,'1t1 bllrllTada, I:n e«tudi"" de 

rcproduccion anima l. I" aJm in i~trac i {>n de ipilimumuh" mUn,," cynomolgus desde e! inkin de la 

organogenesis haill! d peno cauw una mayor inch.!encia de "bonos. mornnatos, pan", 

prematuros (con un «,m:sp',nJ ,enle rncnor peso al nacen. ) ma}or incidcncia de mortalld ud 

infanlil llc manera rdacinnada cun la dosis. E5 probable <I"" I", cr''''' '"s de ipilimurn ab sean 

rna)'u"" dumnlC el se ~ u n d" ~' d ten:n lrimeslre .-1.:1 emhalllJ:o, Adven ir a las mujcres 

emNI'llI'.adas >ubre cI potencia l rie,g" para cI re,o, Aeonsejar a la' mujcrc, en ed"d fen il 'Iue 

u-en un mctooo aruiconceprivo dkv. dun"'le cI lratamiento cOn un regimen 'l UC contenga 

Yl RVO Y y durante J me' e' despll';" de 13 ullima costs de YFR VOY. 

• REACCIONES ADVERSA S 

•	 Ente.",;" liti, mcdiada por la re'pue,ta inmuniluria, 

•	 H,-pa' i' ,s mediada pur fa n:, pue,ta iruuunitana . 

•	 Hermatili, med iada p',r la ""'pue,ta inmunitaria. 

•	 'leun'p,u ia, mediada, por la I"C' P UC'U inmllnilaria. 

•	 I': ndocrinopalia, mcdiada. ('Or la "" pllC'Sla inmunilaria, 

•	 Olras rcacci"ne, ad\'et!.as mediadas pol' la resp"e,ta inmunill!ria. incluidas las 

manifeslaeiuncs oculares. 

Fn los pecienres q"" recil>ierun Y[RVOY J mgikg por mclaooma i~5«a l> le " mctasla, ic" en cI 

!·:, tudi" I. cI 150/. de I"" pao:ientc' que rccibicron m" ""lerapia ) "I 12% de los """,icmc' trataJ", 

en w mhinacioo con la Y3Clma f't'ptiJka gp l l)l) experimcmaron ",acei" n.;s mediada, p"r Ia 

• respueste inmunilaria de grad" J a 5. 

Experlenc la en est ud ios c linlcos 

DaJo que 10. e' ludi", elinieos sc nevee a .aho en condicione s mu) d iferenl,-,. I" , indkes de 

reaccio nes adversas Oh>CT"adoS 00 pueden . ornpa.arsc en ton ua di-ecta con I" , indic", de orros 

""lUdi" , c1inieos ni con la c~ pc riencia obrcnida COli lralamienl'" de la misma cia"".) put"den n" 

,enejar I"s indice s ob>Cn .......,. en la practica . 1iniea. 

1-0.\ dare s de"Critos a ct>m;nua.ion rellejan la " ' I"" i"ioll a yrRVOY .l mg,'kg en cI b ludio I. 

un cnsayo ra........mi7ad" real itlld" ell p.~.ie n te, C,," md aooma irres«al>lc" mrn,t<i,;cu , 

YE RVO'i !IPII IM'-'l.1 '''~J I f'ROY "ere or FRESCRIPCI<JNI ElLA 1.!~l77'!\·ij~ 'FEl irl1, 

"
 



en un lulul d,' 

• Bristol-Myers Squibb 

Sc " ' -uluar"n n:acci<'llCS edversas cllnlcamente , ignit1culi, us 

ltnladu" en d F....ooio I ) en 2 1 cnsayc s de range de d" ' i< (n ~2 47 R I"n Ius "I ..... '" adminislru 

y'ERVOV cn do"i" de 0.1 a 20 mg.k g. 

Mela noma «resecaee 0 metastastcc 

I a ....gu ridad de Vr.RVOY '" cvatuc en el F'tudi" 1. un " n... y" cl inic" rand<~n iJaJo , a doll ie 

cego. en ,,1 "Ille t>4J pacic ntcs con melanom a i~seca h le " mela,la"ico 1'f'C ' iamente lmtado, 

recibie ron YH<I,!OY .1 rng..1<g por 4 dosis admirusrradas PO' infusi,in inlra, ..n,,,,u como agenle 

antco (F 13I ). YEK \/0 Y con una lacuna p.:Jll idic.1 gp 100 experimental (gp I(0) (n- ) IlOl 0 tllm 

vacuna pepndica gp lOO ".,mo agente on ie<> (n- I32). Los pac;en'e' del ensay" recibieron Una 

mc<l lanu de 4 dosiv(rang" : I a 4 .... >s is). 

•
 EI Lstud!c I exdu)-(' a los pack'nles evn cnfcrrncdad autoinrnune acti'a 0 a I" , que recihic"""
 

inrnullm;upre, ioll , i, temica para cl lra",lallte de organos.
 

Las caractcnsticas de la p" b laci'in de .....ooio fucron las siguieraes: mediana de edad 57 ai\o'" 

(rango: IOJ a Q(l). 59-/. u mne<;. 9-1+."" raJa blanca. y " lad" tuncional [ COG basal 0 (56% ). 

s.: di""onlinoo la adminislracioo de YERVOY a causa de 1;" rcaccioncs ad versas en e l 10"/. de 

los pac i"n'es. 

La 'hhla 2 ioelu)" dcl" rminada, rcacciones adver' a. " I>s" t,-ada, ..n eI Esludio I. que sc 

pscscruaron en. al meno", cI 5% d~ 10' pa~icntc , en k' s grupos que t«il>ian YEI( VOY ~' "I .... 

n:g:i$lramn un aume nl" de. al m~n os. cI 5% Ctl su incidencla en c" mpan.d ,in con cl I?fUPU <k 

control que =ihia ~p100 , pam I", evenlOS de rodos los gradn<. y- un aumenr" " n la ioe;dcncia 

de. a l men" , . cI 1% con ~'I"'c t" al grupo <le conlrol para lo~ C\CI1l0S de gnuJo, J a 5. 

• 
TaIda 2: 1)c'crmin" ,h.. n "eci" n,,,," d • .-n,ts o"",,n ,ad'" en cI Es' u<l i" 1 

r or...nlaJ..-..1!"1d. poden'",

H It Vln ~- EKVUV grroo 

J m, 'lil :1 m 'k . '00 " In 

,,_'NOV Ptt "l.1l,lAB: p~ovrnr, Of Pr<t " " " CIUN ~lA '2~J' s- ffl'.),~ 

"
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La 'l ahla J incluye la incidcncia por pacienlC de n:a..,..,i'-"1cs adverses graves. CUll ri. , !!" d... 

m.....'rte c mcrtales m.diada, r<,r la n:spucsla inmunitaria " hleni"'a a partir del [sl... dio I . 

Tabl. 3: R••••ion.....,h'.",•• ttTl..... 0 cun r'.... l:lI tJ . mllcrt. m. d '" d" . pur I" n "' .. ..."' ... 

inmuniluri" . " h,.n--adas . n'" E.fudio I 

C • • I'I . ir. .... ...1oIn ..lorn> " ,r<:!i .d. I..... 
10 ....p• ..". in... ... i'. ,.;. 

Pnrc<n',_je.Q'o ~~ic.I" 

YER VO Y 

.1 m~.'~ ~ 

" '" 
" 

"I'II\'OY 

) ~ ~ I · £1>1110 

..- lIO 

" 
h l......ohli." · , t 

" ..,. t" lo'i<ida <t' 
, z 

Dcrm a , i, ;,' z , 
Ne. rop. t i.' , ., 
l ,tld o<r ;nof>O ' i. , , 

It;l"'1'i'.itnrismn , , 
I"", r", ic""io suP'O........1 " 

, 

•
 

"E~IIOY I 'P l l' r.l U r.l A B : PIIO Yr rl O Dt PR t SCRf'ClO~ Bl A' I 7 'S9l fEB 211 ~ 

u 

, I 
.0< , .. ,r'~~'''""lj~S.~, L 

~ ,1l;i.,,o,"HlO C~lVO 

, " 'l"I$«1U"'1 
'-"'''''e< 1-.,...... 



•
 

• 

•
 

Bristol-Myers Squibb 

0 " •• 

\k"",~il;' 

'Jd' i,i, 

Eo, in"tih.' 

• I ndu~ . dt<tnl"".. ",,,",,1<>, 

(, l"d . , . I. perionIcii'ol ;'''<.tinal 

< '" '" c.ubl«ela , ...... ,.", ."" " ,•. 

Otra exoere ncta clinica 

c 
c 

c 

c 
o 

F" 1<", ",tudio> clinic"," CIl k,~ 'l"" st: uliliearon dosis d. YU(VOV <Ie " " I", O,J a 10 ml:il g. 

lall1 hicn sc intormal'Ofl Ih , i~ ui c n(., n:ac,:il>nCSadvcrsas (incldewia mcll<>r <leI 10/", a mcno> 'I"" 
,..., cspcciriquc 10 comrario l: un i' aria 12%), ulcera del intesti..., grue"... ,."..,fa..;l;, _ , indromc 

<Ji'''''iw a ~ud<:> . in"" fiei" ""i" rena l y rcuccion a I" infusiOn . 

Experienci a posterior a la ccm ercteueaeree del producto 

l as ,igu i.nl"" ",acei"ne, aJ " ers'" ,c han 'd. ntitic. do durante eI 1I>O de YlOR VIlY l"\" ICri,>< a s" 

apn,haci" n. Dad'l q"e e'la, reacei""e, >on I't'portaoJas ""Iumori"mente rm uoa J'" bloci6n de 
tamaoo in.: ;cn,,, no . i"mpre .s I"",iblc ntimar <k man ~ ra c<>nfiat>le su fr""uc'1wia ni esreblecer 

una reb"; !,,,, "au'al ~ (ln (a ~' po, idon al farma"u, 

l 'ruI'tom o.I' d,'rmin n y "t'! lejido .•u""",<1",-,o . R~ac~i(\n m~dicam"m o ", ....,n e""inoli1ia ) 

, imoma' ,i,u'mim s (sindromc ll IU.SSl. 

Inmunogen icidad 

AI igual qu" con tooas las pmt<'ina, lempeutic. ,_ ",ist" l. p""ibiliJad ok inm'lIlo£" nieidad. Once 

( 1.1%) de 1.024 ra"ienk' nahJat>l n con melanoma i"" "," ab l ~ I) mela'la,ico tu..ienm un 

n:, uhalk. posil i"', en un en,a) " J,. ek'i:lroquimi(llum ini"'t'tl"ia ([C l) pam anticue'l"'> de uni,,,, 

emerw.: nlCS del lralamiem" conl ra el ipilimumah ( 1.....A,I)A). Este e"sa)'" p", ,.,,nl0 Iimitaeiooes 

""slanciale' rarD d " te ~wr Ius anlicuerpos COOl ra eI ipil i m umab ~ " r rc",ne ;. del irilimuma t>. 

Ningim r ud e"tc " t>lu,,' un ":s ullado rosil;"" r ata "n ti~u~rpo s neutr. li78f11C'. 1\0 "" r.."duj~ ron 

rcacc iones relad"nada., con la infusion en pucietllC> """ rcsultado p<:>silin ' f'IU"I T F.-!l ll!l , 

Lo s resuhad<" dc1 enldlY o de imnul>og" ni" iJ "J J q "'ndcn en [Eran medida J e u riu> "",l" res. '1 Lle 

induyen: I. ""r" ihili,JaJ y 's pc<;: ;ficidad del ensayo. la " 'ct,-.,joIOl/ia del en<Ol)o, la manipulad 0n 

YERVOY 'Pit MUMAI:I f'ROVECTOOfPIiF~ R 
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INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS 

usa EN POBLACIONES ESPECiFICAS
 

Embarazo
 

• Slntesis del riesgo 

Soh", 13 haw de los JaIO$ ol>tenid<:>s ~n ",Iud,o, en animales }' ' u meca nisme de accion. 

YFKVOY pucdc ,; au,.,., dlIi\o Ictal cuando se administra a una mujcr ctnhm.....:uua. En I", 

" , tudi", de "'prod"" , i"'n an imal. la adminima<.: i.m de ipilimumah a m<lno, eyn"n,,,lg'" <lc><k cI 

inic!o de Ia organogenesi, ha"" d parte cause mayc rcs incidcncias de ebortos morti"al" . _ 

parto' prematum' (con un ~" 'I'Tl:">fI< ", d i c nl c menur peso 31 nacen. y mayoe incidenti. de 

m,-.na!idad infalllit de ma""' a rd acionwJa con 13 dosis (I'e,,'" Oil/OJ) . b probatllc que los cfc<:c"" 

de ipilimumah ",an mayores durante d >Cll ",1Ju}' ctrcrccr tnm estre del embarazo . Se !'alloe que 

I. IgGI humana all" ' ;""'- la ham:ra placcntaria. c ipifimumab es una IgUI; por 10 tanto, 

ipilimumab ucn e e! polencial de ser Iran,miliJ " de la madre al Ietc en desarro llo. r-oo ha>' 

"" rod enl"" dalo> en humano> sobrc la expo, ici{m a Yf-:l1. VOY en muj,"",' embaru.ladas. Ad>'enir 

a la' mujere, cmbarazudas sobre et potencial ri e,~u para el felu. 

• 
I'n la f'<,hluci,m £cneml de Estados lIn idos. eI rie ' I.I" de refe,enda e, l imado de dd i:CIOS de 

nacim ienlo graves y abonos csponta neos en emhal'llJ"o, d ink-ame nle rcconocidcs cs del 2% al 

4%}' del I S% e! 20"/0. resf",:cti"amente 

Datos 

Datos e n anen ee s 

[ n un eMudin cnmhinado \.<.obn: eI dcsarroljo emhr iC\-fetal , pcr in:Hul Y p'''lnatal. sc adm inislrO 

ipilhuumsb a e; emplare, pn: i\ada, de mono cynomolgus euda J -ema"us ft p.. rtir de l inkio de la 

organo~ene, ;, en ...1 primer ' rime' .", ha'ta d parlo, No !>C del\,clar" n ..feci", ad,'''''''''' 
relacionaOOs con el Lralamienlu en la reprod" eei" " dura" le I"" do.. primeR'S lrimeslI..., del 

em!>a,a..m. lI. partir de l tercer Irime"tte. 13 "dmi"i,lrac;on de ipilimumah ..... "'"i"que cau",n," 

expos;e imlCs de aproximadarneme 2.(, II 7.2 vcccs la exposicioo humana con una d"" is de 3 

YEflVOY \'~ 11I~U"'A8 , I PROYfC·O or p.n~n'''-'Cll:l'l BU. ,,~)I s·g} fEB I~ 
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mg/kg dio lu!?"," a eumemos rclacionados eon la dosis de los ahort,"'. mortinahlS. p, '~ Nl <t~' 
prematuros (wn un eO'T\:'f"",dienlc mcnor peso al naeL'T). y una mayor incidencia de m'>t1alidad 

infamil. Adem;i ~ , "" itknli lkaron anomal ia~ del desarrollo en eI ,i'lema UI'<1l!enilal ,ok 2 01<1"' '' 
lacrames ex flUt."SIO~"n d ulero . 30 mg,'kg de ;pilimumah (7,2 veee, d A[IC " n huma"''' con la 

dosis de 3 mg-'lgl_Cn mono loclanl" hemhra 11I\0 agcncsia renal unilateral del ri"(' n i,qu ieNn y 

delureter, y 1 mono I"" lanl" 01...: 110 "1"0 urctra impcrforada con "h'l ruecion urinaria Y' edem a 

cscroral su ho;; lI....neo a"".' iaJ. " 

Los ratones genClicamenle 'nodi tk udo' hclewl."ig"l i<.'o, para CI LA-4 (Cl l A-4 +/-1. et ohjcti.·o 

de ipilimllmab, parecieron saludables y IUl,iewn cria' heler<.>ci g6ticas CI Ul. ·4 +1- sanas 1,0!

ral" ",,, helerocig6lieos CI LA-4 +/- apare",I,,, l amhi~n lu,' ieron erias deflC ienles en e Tl A-4 

C1l<,m'>C lgotieas ncgetivas. C I'lA-4 -/-) . La' cria, h" mocig6,icas ncgativas CTI.A-4 -I

•	 rarccierun sanas al naccr, mosrreron , ig,"" de enferm,-.JaJ linfcprobfcrativa multiorgenica a las 

2 ""manas de "ida, y loda' murieron a las 36 4 ~mallll. de , 'ida. con linfoprolifcraeion ma>.iu y 

destnlCei"n de k jid" s muhiorgun" os. 

Mujeres en per iod o de lactancia 

Slntesis del ries go 

Sc de<;f;(>n""e si YERVOY e,'" prc"'-'f1 le en la kche lIumana. Ipilimumah c,lu",) pre,enle en la 

kche de la' mona, prei\ada' . Ko e_, i..ten ceres para enlua' I" , d"" l'" de YERVOY en la 

proJuccion de led ",_ Aeon"'jaT a la' mujcres que no amamanl"n " ' u, hiju , J"nmle cl 

lralam ienlo con YI'. RVO Y ni durnnle 3 m,~'S lucgo de la ultima d",i, . 

Datos 

En la' m" na._ lral..da, II nivelc s de dosis que dan c" nw rc", ltaJ ", n p'-', ie io" e~ 2.6 y 7,2 \'eee' 

may-ores 'lue a'l" el1a, alcalU.ada, en huma nos con la d" ,i , de 3 mgikg. ct ipilimumah ewuvo 

•	 pn:seole en la k.:he en coucc ntracioncs de 0. 1 y 0.4 megimL, I" cual rcpresenta Una pr-r>rr>rei'\o 

de hasta u' 3% de la c" neenln<eion scrica del fli ,maco en e'lad" e..lacionllrio. 

Muj eres y varones en edad fertil 

Anticcncepcen 

Scbrc la base de ' u mec anisme de accion. YI'. RVOY pucdc causar da"" fetal el'and" ,e 

udminisua a una muj" r " 'nbaruaoJa . ACOlLo;ejar a la' mujercs L"I1 cdad fertil que u"" n un mCl"d" 

YE~,,(1Y ',PII "''''MAIl'1 P vecrc ns Pf<E5CR1PC"'''1 BL~ '2~1,' '5 9) FEB ~() ,a 

te 
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emiconccptivo cficez durante el tralamiento con
 

d",i , de YERVOY.
 

9.4	 Usa pediiltrico 

Se ha eSlllhle<: id" la "'guridad y la cl icac ia de VI RV{)Y en pa.; k nlcs rcJ "itri"u , de 11 ai1.us y 

may"rc<. F. I uso de Yf RVOY en este gNp" ctari" cst;! rcsp:,IJad" p<1f cvidcncia de ",'ludi", 

llde.:u...J<" } h i ~'11 c ,," lro l ado.'~ de YLRVO Y en adu lws Y' dalO' farmnc ocincticos pob lacionales 

que demue>lran 'Iuc la exposicion a ,.ma do, i, de .. mg..'kg cs comparublc en la pcblacion 

pedialrica >III I'ublacilin OOllUa. Adcmas. la biologia lUmmal >d CUrSI' <lei mclan"ma lIH ruado 

SOn 10 . ufidentem, nt" . ,milarcs en pacrcnrcs adunos y pediatricov ,k 12 all" , .Ie ~..J "'" Y' mayon:s 

para rennitir III c \ lral"',l"d,,,, de Jalus de pacrcnrcs adultcs a paei","I..., p.:J iatrk "". 

• t-o se ha estahlec ido la ,cgt,riJ aJ}' la ct lcaci a pa ra pacicmes pcdial" "''' men"",, de 12 a "o~ . 

YERVOY se e~ a l u,\ en un «>la l de 45 pacic ntcs I·.••:d iatrieos en <1<.. en....>·'.. c lin;c,,,.. F.n un 

ensayo de detc rm;na<:i<" n de do. i• . sc cvaluaron JJ pacienlC'i (l<'d ialrie,"", <"Jfl lumon:. "';I id..,,; 

rccidivnutes 0 refracrarios . leu m..J ilina de la cdad fue de 13 aom. (ran~o : 2 a 21 al'l,...). >10 

pad ':lIle s cran r nayores oe 12 lI iI<" . YERVOY sc admin is ll"O cn dosis de 1.3.5) 10 mSii g 1"" 
~ia intravc nosa durante 9j j minulos cada .} ..."fT1 a llll~ pur -l dosis. Y fuego ceda 12 ~mana ~ ha, ta la 

pru~ re ,i 6n 0 III di sco ntinuacioo del lralamim lo . 

YERVOY lam bi':n fue evaluado en un en....)O abierto. de una sola rarna. en 12 p~ c ient e" 

ped ialrieos mayorcs de 12 Mas (rang<l: 12 II 16 ail..,,;) con melanoma maligne nn extirpable en 

E..ad io J <I ". co n 0 sin tl111amienlo pre\ io. I.,,, p"e ientes rccibicrou YI I{VOY .1 m!l,'l!l (4 

pae iem.,,;) 0 10 mg.'kg (11 paden le~ ) 1"" ~ ia im"d ~e",,,a durante 90 minutes eada .1 semanas po r .. 

dosi~ . 

He los 17	 paeientes ma~·ore . ue 12 ail,,) con me lanom a trmau,,, eon YERVOY en ambos 

•	 ~1Udio~. do~ f"l<'ienlc, cx pcrimenta ro n re~pue .'l a" objct i va~. inelu ida una n:spu<:Sla parcia l que 

so: mantuvc d urante 16 me,e' . ~ () hub<.> re"r ue 't a~ cn pacicnt'" co n lumon.... ",lidos no 

melanoma 

U pertil dc '<Cguridad genera l de YERV( IY en nilk>s y adole...'cmcs fue co nslsrente co n er po:rfol 

de 'Cguridad en auuh" s, 

Sobrc I ~ hese de un aoalis i, <Ie f'K I"lhlac io nal ulilizando dato' combinad", disponibles de 565 

pac ic nt e~ de ~ e~ l oJios de Fa", 2 en adultos CI\-51 1) 2 "'stud ios pcdiarrkos (1"=44). la 

eI;m iruw: ioo <Ie ip ilimumab normalizada en funci,;n .lei peso corpo ra l cs eomparable cOl"" 

,p,. "'UIMB P~OHt:fOUE PRES(FlIPC")~ Alt. ',~l '1$ 9l fEB :>Ole 

" 

• 
/ 
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pa<:i ~nt ~ , aJuho' } p.-diauicos. LII jo s pac i~nt~ ' I"'dialriw, 

mg/kg cadaJ -emanas, las conccnnacior es ~ erka s maximas )' minima. tk ipilimumab en es\ado 

esraciona,; " por lllI.-.Jia ~,,,,' mt tr ica ll'V%) simuladas 1"" muddo l....cron 65,8 (17.6%)) 20.1 

(3.'1.1%) mcl!}'ml lpara pacicn le~ de 2 a I> aii" s). 71),1 ( 19,6% )} 19.6 (42."') mcg/ml lpara 

pacientes de 6 a <12 a"o, ). }' 73.3 (20.6%) )' P .X( 5(1 .X··~ 1 meg/m l (para p ao;icn1c~ de 12 enos 0 

mas). que ,;on c"m parahlc' wn la, de pucicntcs adullm.. 

Usa geriatrica 

Dc I~ 511 padentes <.Ju" reeihkrun tratamientu con YERVOY ell cl fstudiu I . d 2H% tcnian 65 

arn» \I mas. No se ohser\,,,-mn dif" reneia, ~encraln cn la elieacia ni ~n la s~gu r i JaJ em", los 

roa< iente, de cdad avanzada (65 ail<... " rnasJ ) III~ pacicmcs mas jo\' cnes (m ~ n "rc' de 65 a""'). 

Insuficlencia renal 

Insuficiencla hepatica 

]\u xc r.....uiel"l: "ju"" de la d""i, en paeiem" cOn in'uticierld a heratica le"e (bilirrubina total 

[ I ll] >1.0 " I.S vcc es elllmite superior dd rango nonnal [LSI\] 0 AS I > l.~~ l . Yf. RVOY Il() ha 

sido .,.;tudiaJo en I"'-ciellte, con inwficiencia h ~ p,;t;ea moderw ( Ill >1.5 a 3.11 , ece, el l . S~ } 

cualqu jer \ 'alor tk ·\Sn II",,'cra (IS >3 veces cl I,SN }' eual<.J ui<'f ",-lor de i\Sn. 

DESCRIPCI6 N 

• 
YI'I{ VOY (ipilimumab) es un antieue'l'" monoclona l humaoo recomhinant" que ,e Une al 

llIlti!!"llo 4 a'oeiadu a lint""e itos I ci1 ot llxic"s (eTLi\ .... ). EI ipilimumah cs una i"'nunogl,'~ul Ina 

Igri l K con un peso molecular arf\1 ~ i mll<k> de 148 lila . I I i" ilimumah s~ pmduce en los 

cuhi , '''' c~l ula res de 1m. marmfcros (o\ 'a,;" de hams1er chine). 

Y[ RVOY es una ",1""iOn cst': ';I. sin pre...,na" t~s. lrtlm pltrerlle a Jigerameme Ol"'-k"".01e. 

in."lura a amarilla ra lida pard infu,i oo imnm:!l<:>sa. que puedc comelier una pcqucna canlidlld de 

"" rtkllla' de ipilimumab amorla, " isiblemen1e tfan, litcida, " blancas. 

FAR MACOLOGiA CLiNICA 

Mecan ismo de acci6n 

l a CTL\-4 cs un ",sul"J"r n ~ lIali,'u ,k Ia actividad de la••':Iulas T. [ I ipilimumar, e' un 

antic",,'Jk' mUlluelt,"al que "" fij i I Ia CTLA-4 Y bloquca II intC'l'llC"iblt d" 1" CTLi\ ·4 con sus 

YfRVOV ' If' llIMUM..e, I r R( NFCT O o r P"{SCRtPCIGN BL A j 

" 

• 
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lIg.andO!>, CDl(O CD86 Se ha d,'moslrao,ln quo: 0:1 I>loqu<:<, d~ la CT LA~ mcremcrna la ad7i~, 1~t-.~." 

} prohferBcion de las cdula, T. 'ndu i"" la acnv acion y la proli f~ ra <' I "'n de celula, T etceteras 

in lillran l ~ l dd lumor. La inhibicion ok la S('~a l ; 7a ci "n de C TLA ~ ....mbit n pucoc rcducir la 

[uncion de la, c':luI8.' T "'I:"ulal" ri"" , I" c' lal p"cde conlf itluir a un aumcnhl general de 13 

eapaeidaJ LIe re'P'-'C'>IB de la< celula.<T, indu ida la rcspuesra inrnune anti1Umn'al, 

Fermacocmenca 

I a fannacocint'tiea ~ PK) dcl ipil imllmah <e C"tooib <'11 785 pad cntcs (On me lanoma n" e ~ li '1"' l>l" 

" mela, ui., ico 'lu~ r<~ ib i",un dosis de OJ. J '" 10 mg/I.g una VCl C';1<I;, J semanas con un Mlal de 4 

dosis. l.a f'K d~ ipilimumab es hecal en d mngo d" lI,,,i, de n.3 a 10 m£-'kg. l.uego de la 

.....ministracion d" YERVOY cada 3 scmanas, la acu mlLlaci,m . i. lernica fuc de 1.5 veces 0 

•	 mcnus, Las concentmeio",,,, ,'11 ,,,,,......' cstacionarlc dd ipilimumab sc akant.aron a la tercera 

d",is; la em., media en cstado es.IaC i"nari" rue de I~A meg/ml con 3 mg-'lg } lie 58. 1 mcg/mt, 

con 10 mg,'lg ceda 3 so;manas. fI ,-ai,,, medic rcocflcierne de \ ariacibn p" rccnlu,,1j gcncrado a 

t raves de un amili. is fermacocinetico 1",l>la';onal para la , ' ida media termin al (("l l rue de 15,4 

d ias (.'4%) ~ para eI d ,'<m lllee lC I,) fu" 0.1" 16.8 mLib (38'Y.). 

Pobtaciones eepectrces 

Los efecto' d~ ,-aria, covariabtes de la fannacu<:i nc li~a de ipilimumah.., evalu.ar"o c'11 an;i1i ~i s 

fannal:<x:inet iw, Je la P<'blaci{lo. LI de<J"m. ,~ del ipiIj lllumah allmentb junto ~..,n el incremento 

del pew corporal. In eual n:,palda la doslfl cacion ,",,"""cooada basada eo d 1"''' ' corpl"al 

Img/kg ), Los siguientcs fae'"'''' n" h" iewn cfectos elinieamcnle importar aes sobre d d .:""m<',· 
lie! ipilimnmeb: edad ~ t""dng" de 23 a 88 allos). >em . " 'lado general. insuficiene;a ",nal, 

;",,, ik ielleia bepatica In e, Icrapia alllillc"f'lasica fWe, ia ~. nivclcs basales de locwl" 

dc, hidn'I:"CIUlSll (LD' I). EI "feel<> dc la fala no so: e ~ a milK; Jcbido I' una eant idad limitada de 

•	 da los di'fl"niblcs en grup" s etn ie'" no ea ueasie~ . 

I",;u ficiern:i" renal. [ I efccto de la ir",. ficieneia renal sobre el d <!"r""<l' del ipilimu mab se 

C\' alilO en ra<:ien t~ . con insuficiencia renal IC\'e (01R <'In y 2:60 mUminfl. 73 n,1: n"')4 '1 ), 

moderada ((i l-R <.60 ~. ~JO mlJminl1.7J till ; n ~821 " 'iC' ''t""d 1( .I'R <30 Y 

~ 1 5 mUminl l .7.! m: ; n-4 ) en cc..nl"'raeion con pd,' klll e~ con funcii", ",nal lK>m,al ((Or R ~9 (J 

mLitnin..' I.73 ml; n- 3S01,'11 ana li,i, fannac{K'inetieus po:.>blaciona lcs. r\u >c haUa"' ll difcn:ncias 

elinicamem" impurtant.-s en d d """," <'e dd ipilimurnab cnlre paei"ntc, con lnlu lieiencia renal 

y pllCiente.	 Cl'n un" runei.'>n I\'nnl l1<\nn,,1. 

DE pur srPIPr: I(lN Illl~_ 1~~J,. 
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()~ f' ''' ''~ ~' 
In,'ufid em';a h"p(;lica: H ef«IO .le la in~u 'k icno; ia hepatica Stlhre eI d.'armln· del ipil imu 

se cvaluo en p'K;entcs ron in~u lic ieno; ia .....p;iliu lev" ( n ~76) en comparaclon co n pacientes mn 

timc ion hep;ili<'a oonnal ln=.708) en '0.1 ana lisis f"nn aeo<;inclieos IX)h l aciona l <'lo . ~' no ~ hallamn 

difc"'ncia' d in;camc'ntc im ponante~ en eI d",m m"l' .lei ipilim umab. Yl .RVO V 00 ha sid" 

e>lud iadn en paci""tcs run insuficienc ia hcp alica moderada " ,,,,,e,,, 

TOXICOLOGiA NO CLINICA 

• Carcinogenesis, mutage nes is, disfuncion de la fertilidad 

[I potencial "ar<.'i""gcnic" del ipilimumab no <;c ha evaluaJ., en "'ludio s en an imale s a largo 

plvo, y eI potencia l ~cn"l,.hiru del ipilimumab 00 ' e ha e" aluad", 

,", 0 "" han Ile. 'aJ " a cabo" e>ollllJ i"s de la ferril idad con ipil imumub. 

ESTUDIOS CLiNICOS 

Melanoma i rresecable 0 metastaet cc 

I a ....guridad ) la dicac ia de YLIl. VOY '" in\'esliliMon en un e'ludi" alc"ah.>r i""do (J; 1: I ), doble 
ciell'" d" ble , imulacion tEstudio I ) 'lu" ind uy, ' a 676 pa.:icmcs alcatonzados cnn melan"ma n" 

" ,li ,.,....bl...	 " mcrastasico tratados prev'iamenlc cu n uno o mas de los siguient...s mnn ac<J " 

a.ld""l euk;na, da. arbali lla, rcmorotonuda. (''It'fltu'lina " carboplalioo. Dc C,IOS 671> pa.c ielltes, 

~1I .1 ( lIoC WIl "k"l"ril ad"s para reeib ,r J ml/:l.g de YFRVOY en combinaciou con una .leuna 

pepl iJ~ en in>e' lig"eion co n adyuvantes irocoml'l"h'" de FrcunJ (glicoprotc ina 1(HI ), 1.17 (ueron 

•	 a leah' ri,ad". pa ra ...,:cibir J m ~ 'l.~ de YERVOY.)' l.l (, ("ero n akalOr; laJos para reeib ,r £.pllKl 

como agelit.... (mk". F.I e~l u di" enrolo un ieam....me a paci" llIes c" n gen"tipo HLA-A2· 020 1: ~te 

genuli"" I ILA tilcilila la p"'''''''laC Ion inmune de la ,aeullE' peplida en in.csligao; ioo . [l c.......ho 

eHluyo a I,,,, ""cienles cu n enkm\edad amninmunitoria a<,ti'a " a 1<>5 pacicntt'S que reeibian 

mmcoo..."",.ibn si.tcmiu para e! tra'plame de {"gao" ,,,, Sc adminis lIu YI' Il. VO Ylplacd", en 

oosis de J mg/k g wmo illfu,io ll illtra\,en"", cada 3 ,;emaoUls cOO 1111 total de ~ dnsi, _ Se 

administro gpIlKI.il'laceb" en dosis de 2 mg de I"'rtid" s mediaruc in) cceio......' , ubeutinea' 

profunda, cada J "" mana" C"II un t"lal d.... ~ do,,;, . La c \ aluaeion .:le la I'\'spu....,ta !um"ral ,ellc"o 

a cabn en la' ",mana, 12 )' 2~ < Y' cad. J me"" a pan ir .I,' la ,.'mana 24. I.", paci ...."l.... , con 

nr PRES """CIUN I>lLA 1.'5371 s.va . r e scte 
20 
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r l crirerlo primario de valoracien de III dicacia fue III sobrevida genera l (OS) en cI grupo <k 

tratnmierao Corl YE RVOY mas gp llMI en c<>m p;uac;'Jn con cI grupo de tralamiento co n lW1 00 

como lIgclllc '; n;oo. 1.0, crilcrios ><.,<;undarios de \'alnrac;,;n de la c1icac ia fucron III OS en el 

gruf"J ,k (ratam i""l" con YF. RVOY ma, gp IOU en <,om para, ion con cI gru po de lralam icnlo coo 

YERVO Y. la 0 '" en d gN p" de trmam;..n1 o CO n YI ,RVOY en com!",r"" ion <;Un cl grepo de 

Iralam i,-nto ron !ll' IOO. el iml icc de mCJur re, puc'ts gl" lIal (IIORRI en la "" mana:N C Il1~ eada 

gt\lpo.l de trall!,o;cnln det .." (udi,, ), Ia duracion de la re'J'Ucsla. 

D.: Ill!> pacjcntes alcalorit."d",. cI 6 1%. c! 5W•• ) d 5H '• •"11 10' grupcs de traramiemo Clln 

• YFRVO Y rna, gpluu. YFRVOY } ~'P I O(J. re;.pccl;u mcnle, er.m 'lOml'>,C' . [I 2<)% tcnia <,:tl5 

ail,,,. Ia mediana de la <'dad rue 57 allos. el 71 "0 se eoconlrnfxl en e1cstadio Mlc. eI 11% tenia 

anleeed,'nleSde meta' la, i, een: I>r...1 pre' iamcrnc traiada, el 'lll% lenia lin e' lado general >ego., eI 

ITO( i de 0 v I, e! 23°,. hahia ",c;l>id., ald,.,;le,," ina y cl J ll% pre' emal>a un ni.el ele vedo de 

I.IlI L EI 61% de 10l. pacien te, alealuri; aJo, a cualquicra de I" , ~u pus de lralamienhl COil 

YF,I{\'O ¥ recibiO la< 4 dosis pr"~ra madas . La medianlHle durad 'm dcl lo<:guimlemo fue de 8.'1 

m"",. , 

Los re-.uttad<" de la OS se mue stran en 1.1 Tahla 7 y 1.1 Figura I. 

TIt.I. 7: R,",ullad " , de 1.1 sohre\'ida I:" n"nli 

H K\'O\ HR\ OY 'l!PI OO 

It"-IH n-.jl)J 

• 
, ,,,,ien'" (k rie,I'" (.. lll' IOOl ' .M 

II l' del ~ ~ ~ '" 10.SI ;0••71 ( OJj: (I .~ j ) 

,alor M p p-O,l1O(14 IFO ,OO26' 

,~C""i""'e .... ~>l''' , YLIl-VOn 

Itc dcI9~"'1 tU,U: 1,,10) 

\kdl_I""""') m to s 
18.S: 1I ~" I~.~' 8.78.0 ' 13 8 1 

Fi~u ra I : S" hre-' id a genenol 

t~~vO" IPII'''',IMAB, I PfiU~~C l0 or 1 RF, r RIPrl '· .. BlA -; 

" 
i 

"~t. "*"'" ~ "'1I""l"" S,k.l 
.t,I)IlWlA p PIJOlli'<lff.l lOCAl-YO J__a 

Qor""'" , 
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fJ InJ ic'" de mcjor R: spuesta glohal (RORR) c" aluado por d in' '''stigador fw <kl 5.~' (Ie del 

'l5~ . : 3.70/e; ft,-W.) en cl grupo de tralam;"nl" con Yl RVOY mas gr i llO, dd 10.9% I IC del '15%: 

6.J 'V.: 17.40/. } en 0:1 grup ode traramiento con Y~ R \'OY . y del 1.5% ( Ie del 'J5%: 11.2%: 5 .~ ~/.1 

"'li d grupo de trutami""lu con gplOO. La me<l;ana ..1e duradl'lfl de la respucsta fue de 11.5 me, CO 
en cI grup" de mnamicnto con YEK\'OY rna, ~p l 00 ) no sc lIa alcan7ado en el grul''' de 

tnnamiento enn YERVO\' " l'f'1 00. 

• PRESENTACICN/ALMACENAMIENTO Y MANIPU LACION 

• Cn fra••:o ampollaA ial in) ectat>le ,k 50 mg (5 mg/ml .). de un .." I" uw . 

• t n I'm,,,,, ampolla.,'\ial in) eclat> le de ZOO mg (5 mg,'ml.), de un "" I" " '>0, 

Almacenar ¥ ERVOY t>ajo refri gcrad"n a una lempe ralura de Z"(' a 8"(. Nv sc debe wngelar ° 
agilar. l.os fra>co' amp" lIal,·ialc, dcl>cn pro1eS""'" de la IlU, 

INFORMACION DE ASESQRAMIENTO PARA EL PACIENTE 

a eacccnes adversas mediadas por Ia respoesta inmumtana 

YfRV Y 1f"l"AUl,l~BII PROY- TO D~ rR~sc.RIPCltlN 1A! ... 1,,30- S- H~" 

2~ 
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• 
rcspucsta inmunitaria. 

Toxicidad embrio-feta l 

Ad,'crtir a las padence. mujere ~ que Yf l(VO Y I' u ~-d e cau"" r dail" fetal. Aconsejar a las mujcres 

en edad fertil que uscn un mCiodo anl iconccl'liH' cfie'" dumnte cl tral~m i enlu Cun YERVO Y Y 

duranl e 3 me"" d~"'>puC' de la i,llima dos;~ . Indica' a las pa<·;entcs mujercs qUl· 'c eumun;quen 

con su medic u ~"I1 case de cmror.uo 0 SOSr",d la dc cmhara;o. 

Lactanc a 

•
 
Aco"",jar a las mujcrcs que no amamanten aMI, hij '" duranle d lralamienl" m n YERVO Y ~
 

J urance 3 me"" , dc,puc> de la ':' hima dosrs .
 

SOBREDOSIS 

~" se dis!""ne de informaci<\n ace",a de· la ",brl'do,i ' c...." YE I{ I/O Y. 

Anle ill eve ntul,1 idad de una s<:lhrednsis. en"eum, al 1I"" p;lal mas ccrcaoo " eomuniearsc con los 

Cenln" de I oxicologia: 

H"spillli de Pcdial,i a Ricardo (lutiem:7: CUl l ) ~%2 ..MM.'22H
 

H" , pital A. Posadas: (0 11 1.\6 S ~·6(,.l8 '.j{, S& -1771
 

VE!" I A BAl l) RFCETII ARCHIVADA
 

Especialidad med i<: inal Bucori/ ada PO' eI ~1 ini, terio de Salud.
 

Certilicado N~ SbA'XJ
 

Iml'0n ad" pur; Bri, tol· My'c.... Squihb Argemina SR.I.. . A.,. del /. 'bcnado' 11 { Itl l . piso b' .
 

•	 Vicente LOpe! . Pcia. de lIuenos Ai'es . Iel.: 0&00·666· [ [79 

Difl"C lura T':':n;ea: Adriana 1'.l'ugliarclin Calvn· Farmacc utica 

F.ST F. \ l EDICA\l!: NT( ) IW IIL St-f( I;SADO EXCLLSIVAMLt\"I L BAJO I' KESCKII'C10 \l 

Y VIGIl.ASCIA MEDICA Y ~O I'ltt-: Il E k J'I'ET1RSE SIN :-';llEVA f(LCU A M..DIC.... . 

MANTt-Nt-.f( ESTE Y TO IXI.., LOS \-1 t' DICAMf-.t\ TOS £:\1 SU L!" VAS!: Of(I{iINAI. Y 

I UI.II. A DEL Al.C A1\Cl Il l. l.US \l 1 ~(IS . 

Il isr. \I '
 

r.,da de Ia ultima f,, ;,iOn:
 

i 
~E~"O' tFtllWM..nr PI!)V '10 U, • ~~SCR IPCIO~ BlA 1~'3n"S·93· FEB.' ,Ie i2.1 

,
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PROY£ CTO 

J.NA.ME. 

Soluci6n Inyectable para Infusi6n Intravenosa 

INFORM AC/(}N PARA EL PACI£N T£ 

• 
L......".,. lnfonn",;o n pam d Pa" i,>nl.. antes .I" comental a reti ..i. YERVOY ' } antc" de cada 

infusion. P"edc COI1 !cn..r infonnm-;'>n m", ,-a. [sia lnfonnac1on para d Pa..ienlc no rccllIplan 18 

con,"1ta con >U medic" re' f'<"" lo de \ u af""cion medica 0 su lratamien lo. 

i,Cua1es 13 in fo rmal' j"" n"i . imllOrl. II le q " O;' deb" c"no,'n 1I\'t'r ca ,Ie YUH'OY ? 

YERVOY r uede ca u>ar e f..'eros sccundanos gra,-e, en mucha' paries de su (""rpo lIIf<' rueJcn 

prodll' ir la llI"e" ". E...."s d«l~ secundar;,,, p"..Jen aparecc. en ..uakl"i ..r n al'" " ind ll"" I ",,~ 

de h. k , completado d tratam,cnlo "0" VI-.RVOY. 

Comlln lq u_ ron >.. mM;"o til' inm<'(Ii" ,,, ,I " .......nta al ltu n" d e c..,.... . illn"" II ~ i n lo n la•• () . i 

c-.'.... ..ml>nll1ln..' 0 inl"n l" Ira",. h" , ;nh' mu PO ' ~ u euen .... . 

I' roblc" ' ll' in' ,,, tin.. I~ (e,,!ili.) lIue I" " " "''' <'.. u;.a. dn~u"", " ..gllj,·..", (1',... f".uci6111 en los 

in l"" l;n ,.. , L.,,; signcs y sin' " ", ... de Ia " ,Iiii" plM."dcn inclu ir: 

• 
• <liarn:a thcccs blerdas t o mal dC:I"",iciones de 10 normal 

• -.n.ngre en las h""c, 0 h,..:.:s oscura• • al'lu ilranlldm, pcgajosas 

• d" I" . e""macal (dolur IIbdLJl11 inal) 0 ,;,,10' II fa palpa",o n 

I' rohlem.... dd h ;~ ,.d " (hcp" lit i,) qu .. pu,'tIen pn..l" ci . i" ,,,fki,'n" ill hp~ lio..a . t .os , i\:lnos >

sinl" ma. <k la hepalilis pucden inc luir: 

• color amarill.. en te pid 0 en la parte hla'w a de los ojo, 

• orina o«: u'a (e" lor Ie ) 

• nauseas o ,-o", it,,, 

• do lor en e l Iud" de'edlll del esrom egc 

• hemurragias" hem'Homa' 'lUC: se producen con Ill;;' ra,il i,lad de I" I""mal 

~E RVOY IPlllMU.....(lJ I PRO,{ 

, , , 
Br.. \~ MY'n Sqolllll ~.. 5,R.1 
...oAIAHA P JI'VClI.""""' 110 CAlVF_..-"",·

0-..,.,.. ,_ 
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. 

t~ 
""1 

J 0" -m..> ~ ~ Ill" q ue pll'''' en c~ U '~r una reaCCloti cutanea gnne. .(lsS'llOOS yMnlO 
• ' k " . I I	 . . . I · .~~ ''~'~<~.~~:

las Il:a.:ci""es cmancas graves puedcn inch,ir: 

•	 crup<: i'lfl cuuinea con o sin plcazon I.NA.ME. 
•	 lIal1a<en ta hoca 

•	 ampolla. y/o pdadura. en la piel 

Problc lII '" ,Ie Ill. nen-h" ' I" e pll.... lcn l, m ..,,,,a r I'll r~ li.i•. I.os " mo rna, <k los problemas de 10. 

nc,, ;.:>' pll eden incillir : 

•	 dcbilidad imN lal de la' "icm..<_ 'n" hr.."o. (I III earn 

•	 cntll lnccimicnio u honn;!!"e" de la' mano " " I". pi".,. 

• Pr"hl,'",,,>de tas gla ndu lu hur""''' ........ .·" "'f><"<' illl ill pi'" i'"nll, la ' . I' 1"lI ITenaI y la tiroid ... )• 

Los signos y srmou-es que indican que 101" Itl'mdula. no ,"'\an rundunando bien pucdcn ind uir los 
, igu;enl..>: 

•	 <1"1,,r d" ,-abela p''''''' ,lcnl'' '' inu'>IIal 

•	 pere73 i'\Usual 

•	 sensac i<\n de frio rennanenle 

•	 aurnento de 1"''''' 

•	 C<lmbios de humor 0 del ( om p Mtan,ientn . (<lnW ,kS<.'t, scxuul disnunuido. 

imtabilidad u olv jdos 

•	 marcos 0 desma ~'o s 

l' n ,Mema, o(ul......... "os , inlo mas pucde n ind uir:
 

•	 , ·j. i<\n hom,sa . " i, ioo doble U otros problemas de 10 vivion 

•	 • dolor 0 enmje<; imicnlo ""ular 

'· r.....u ... r lin I... tllm ;" " lo mro ien de ;n m..... i"lu pu.""" e, itar 'I ue d I'r"hl.. l\1w .e Inrne nhi. 

IttlO . ... 

Su	 me:<lk" .crirK: ara estes efectos ad.'cr"" durante ' u Iralami,'n lo con YLRVO Y. SII medico 

p...............ci<l ir IM arl" (On w l1 i(ostcro idc<. Su med in' puedc dcc idir inlcrrumpi r 0 de tener
 

(omplctamenlc la admin iw3ciO n de YLRVOY <; pre, enla ..reel" , ad,·eN» "':"<:oos. 

•.'J ut "" n:H V ()Y ~ 

YLRVt )\ ' C$ un medieamenlo de .'ento "0.;0 ",cel" '''chi''oda que ' c uliliza para d tratam ienlo dO' 

un til'" de drn:er de pi..1Ilamado mclmwrna. Yl RVOY pu,'dc usa""': 

~ERVO¥ "P ll IMUMA8 , I PRO~ECTC l~ 'N'ORMA( 'ON PARA P.o.C'E'HES pI A '25:;7' S ·~J _FHI :>!II", 
1 , / 

9f'S10I 1lI,.,l loqu,1lII "'lIOntI.. S.".L 
.<,()If, ....~ P, fUOllAR(UO CALVO 

0-""" '_ 



<"uando '>II md u""" rna se Ila exle nd ido () 

~ Bristol -Myers Squibb 

•	 en aduh,,. ~ nioos de 12 an". " m~ ,
 

eXlirparsc .....irurgjcarnente.
 

No se IIa dctermina,j" la scguridad ni la dicociu ,k Y[ RVOY en paciente, rnen (l~S de J:! ail"". 

An.... tie r...,illi. Y.:J{ VO \', dd", informar • • u m",lico Met'n"ll tI.. , ,,d ,,. 0... . .,m hlerna, de 

...lud . induyc ndn oj 'hl•...! : 

•	 liene pro blemas en su ,i,tema inmun itario (cnlem'edad aulnin munitaria ). cumo 

c,,1 it i, ukeros.a. ..nfcrmcdad de emlln. luI'''''' u ...rcoidosis 

•	 =ihio un was plant,· de t>rgano 

•	 ticnc problema' h<'pali"" 

• 
• e" a cmbarazada 0 liene " Ialle' de quedar emba razadu. YERVOY pucdc dumor a ..... 

bebe aun "nIcs de su nacimiento. 

•	 I,a, mu.krcs 'l1lC pueden quedar cmha<azud" , dche n mil;, a, m~hlJ(), 

anlic<>nccpliu," ek ct;los durante cI tralamic nlO wn YI.RVO Y y durante 3 me,..' , 

lut1l." de la ultima dos;s de YI-. RVOY . 

•	 Si q uo:Ja cmburazada 0 piensa q ue e,ci cmNmuada. evlsele de ;nmedi ato a '>II 

medico. \ ",..d " medico debe comunkaNt ~'on Bnsrot-Myees Squihh llama""" 

al () Xt ~ ",f>(>Il _ 1 179 tan pro nto como ~ ent..,." dt:! em baraLO. 

•	 e, '~ amamantandu n I'lanca amamantar. No ce sa b<: , ; YER VOY palo8 a la lC'Che 

materna. 

•	 No amamamc duran1e d 1ralamicmo con Y[RVOY )' dUl""dnle J me".' , Iuego de 

la u ltima do, i, de YI.R V( )Y. 

• 
Iutorme a .u n' <-dico aCllI"Cll de 1,><1,," 10 .. medicamenl'" '1u~' lo tllll, in du ;d... lod M ~ .. 

med ica n' enl ,," de >cnla bajo r eeeia ). t1 ~. ...-n la lih,"". "ilamina.. )' ' u l, le rtlc tlt" s a hue d ~' 

hicrh3O_ 

..('0010 SC me a dn , ini. trar~n 130 d ""i. de \· F.R \ ·() \ · ~ 

•	 Se Ie adm ;ni ,tranl YUI.VOY a tl""d\Cs de urla \' ia ;ntraHn" ... en SU \'e1\8 (in fu,i,'>n ) durante 

')(1 minul" ' , 

•	 Su m.,<.lieu d,-cid ini cuan1as in lu, io nes listed nceesita. 

•	 Su mw ieo de be cxuaerle IlH re,lra , de san gre ante s, de eomelllar cltratamieuto ) du rant,· 

el trala m;e ntoc(ln YF RVOY. 

•	 t .s i"' l" ,nunte cue n,) eaneclc nitll!una cha enn , u m"<li<; " . ( \' rnun iquese <Xln , u nHid icu si 

pierde una d ta. Es posibje que <'\ i ~ ta n i" s1nlCc tones e ' red tka' para ustcd . 

yrRVOY ' II ' ll IMllM...r., t PROne, 0 DE ",<ORM A (.I (l~ ,....f1... ""LlE'lT ES BLA. .' S,J <E8 , 

i- i 
_' '''01 .. , oJI ~ Ibb ~'II.n! i ri} S.R.l 
.-(JfI,...,.,., p l'U(lll~Rl:UO CAl.VO 

F.. ....,6u\",. 

20 ,e 

O~"""" Tile""'" 
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Anf$ 188'M11l1JB1idad de una sobl'9do.siflcedl'Jn. conc:urnr al HospItal mas Ctlrcano 0
 

00fflun.ie_ COlI105 ClInlros de To~icok>gla '
 

Hospital de Pedta/r/a Ricardo Guhttmu (01 1) 4962-666612247 ,
 

HlMpital A. Posadas. (011) 4654-664814658-7777. ......""' .. :::.;"-l 

YF.IH'OY pu",le I' rn.""''' t efed"...'Cundari" , grn ..... I ..,. ~ ;;( ' u at ..,. III i"r" tlllil cibn ma. 
imlNlrlll nl e qu e dd,o ennn'o'er lIeerCIl de YERVny '.'~ 

Los efcctos seeundari" , m,h comunc s de YLit VIIV ind u}en: 

• can....oclO • d,' lor J " " alN:~a 

• • J ium u • po:,d id~ de 1"" '0 

• pica,,;n • Iieb,c 

• c,"pcion culane" • Ji...., iouciOn del apclilo 

• ",i u >ca~ • dilieultad para cOlloCi liar " mamener el 

• ,'omilOs '''''"'' 
Lstoseketo.....cundario, no S<1n I", un k '" 'l"" pucdc csusar YFKVOY. 

C"muniq""se con '" medico con cl fin de m;;t>i, a»cs< " amicnlo med ico acerca de I"" cf,,,,I"'" 
",""lindari..",. 

An/tl CU8/quier inc<.Ylvtln.ienl6 COlI e/ produdo 8/ paciflnr9 pllflde //emu sa ficha qve flY' 8n 18 

Pltg!na Wllb de Ia ANMA T. 

http.l/www8nmafgr.N,..,-/famracov,gilanckvNoMcar.asp o/lamar IANMAT 

responde 0800-333-1234 

• 11",'<1 tambiC:n puNc rcp",' ar cventos ad, ,,,,,,,, .. Brisl0]· \ lyc rs S<juit>t> ul OROO-666- 1179 0 pe r 

ma il a ;nf" mcd ica lal:lIl1,;iI,bm, .e<>m . 

Infor maciim l(cn"rll ill eetcli del u... ""1:ur o , ' elk lll. de \ 'Fit VOY. 

Ln "Ca, ion",. 10' med icamem"" .., reeclan con lin" , 'II'" n" ""tan ,'JIumerados en la fnf" rmae;on 

I'"m el I 'a~ie nl c , 

I 'u c"<.l ~ pc,Jirlc a su mwic" <.Iue Ie pmrorclOl1 ~ ;nfonTlacion a c ~n;a de YERVOY ,,,i\'nlada 

~' I'<'d lkamen lc a 10, m~Jic"" 

YFRVOY , II' ILI~~'.JMA~. Pilon TO D~ INfORM"'C I(lN p", .. ", "",C t'l r£s ll<). 1, 
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~Cu ~ l .... ""0 1m i0lt....li..nl....d.. 'U~VO, ? 

Principiu /lcli> o: ipilimumah 

Elc;pwnl.., : iicido dielilcntriamioop<'ntaacit ico (DTPA). maniwl. I'0lisorbalu 80. cloru ro dc 

soc:o. Iris cIomidralO) agua rara in) "cd'lIl. LSI' . 

CONSFLTE A sri MiD/c o 

VlNTA IlAJO KH 'FTA AIK HIVAIM
 

Espccialidad medicina l aUlori/ aJa P<" el Mini~ l er i" de Salud. Ccnilicado ~~ 56.490
 

• Imponado pe r: Bristol-Myers Squinn Arg..-n lina S,RL , A\'. de l l ibcnadt..- 77 I 101. piso 6~• 

Vieenle Lopez, Pcla. de lIuenu, Aire<. 1el.: 0800-666- 1179 

DireC'ima T&:niea: Adriana P. Pugliarcllo ('al\'o - FannlKiulicll 

liSTI: \ 1EDICA\iBJTO DEBE Sl R USAllO EXCl ,lISIVA\lE:'IITF RAJO PRESCRIPCION Y 

VIUILAN("IA M ~: [) I CA Y:-.iO PLJ EDE REPl:I IRSL S I~ "' UI,VA R ~TF.T A MEDICA. 

MANTENLR LSn : Y TOIXlS LOS \IEDICAML"' lOS 1;:'11 SI ) ~:~ VA SE ORICi I)'-; AL Y 

Fll£RA DEL AI-CANe I' DE LOS :'11 ]'\;0 5. 

F.STEMEOlCIIML)'-; IO IIA SIIX) PRESCRIPTO PARA SUPROIlI.H.IA Mfll l{'O ACllJAL 

)'-;010 R[COMILl\DL A OTRAS P~.RSO \l "'\ S 

Ui<l' . "' .
 

Fccha de la uhima rc> i~ i"n ;
 

• 
FlinricaOO per: 
1!a\ICl' I'tlannac....llcal S"lutions. l EC. 92 7 South Curry I' ikc. 1lI,,,,minglun. IndialUl H 40J• 
EEL'U 

13SlJ855A I l 'chren>2018 

'·~'WOY IIPlllMU ....AB.1 PROYErTO Of '''rO'' .....l ,0.., "A'U< I ACO:"HES liLA 1. 5l 77.'5 _93 - FEB " 'J I ,
 
, I 1/ 

6,.,.' 01 loll ' " ~Q,ibb 1,g'~';1 S.H
 
A.OR I-"NA P. PUGlIAAH l O CALVO
 

F.._ I",.
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