"2011. Afio del Trabajo Decente, la Salud y Seguridad de los Trabajadores”

Ministerio de Salud DISPOSICION Ne 7 1 9 2

Secretaria de Politicas,
Regulacién e Institutos
ANMAT

suenos alres, 19 OCT 2011

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-008821-10-1 del Registro de
esta Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), vy

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones LABORATORIOS TEMIS LOSTALO
S.A. solicita se autorice la inscripcién en el Registro de Especialidades Medicinales
(REM) de esta Administracion Nacional, de una nueva especialidad medicinal, la que
sera elaborada en la Republica Argentina.

Que de la misma existe por lo menos un producto similar registrado y
ij comercializado en la Republica Argentina.
‘ Que las actividades de elaboracion y comercializacion de especialidades
medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463 y los Decretos 9.763/64,
1.890/92, y 150/92 (T.0. Decreto 177/93), y normas complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 3° del Decreto 150/92

(T.0. Decreto 177/93).
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Que consta la evaluacién técnica producida por el Departamento de
Registro.

Que consta la evaluacién técnica producida por el Instituto Nacional de
Medicamentos, en la que informa que el producte estudiado relne los requisitos
técnicos que contempla la norma legal vigente, y que los establecimientos declarados
demuestran aptitud para la elaboracion y el control de calidad del producto cuya
inscripcién en el Registro se solicita.

Que consta la evaluacién técnica producida por la Direccién de
Evaluacién de Medicamentos, en la que informa que la indicacidon, posologia, via de
administracién, condicion de venta, y los proyectos de rétulos y de prospectos se
consideran aceptables y rednen los requisitos que contempla la norma legal vigente.

Que los datos identificatorios caracteristicos a ser transcriptos en los
proyectos de la Disposicion Autorizante y del Certificado correspondiente, han sido
convalidados por las areas técnicas precedentemente citadas.

Que la Direccion de Asuntos Juridicos de esta Administracion Nacional,
dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos legales y formales que
contempla la normativa vigente en la materia.

Que corresponde autorizar la inscripcién en el REM de la especialidad
medicinal objeto de la solicitud.

Que se actla en virtud de las facultades conferidas por el Decreto

1490/92 y del Decreto 425/10.
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Por ello;

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1°- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales (REM) de la Administracidon Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Techologia Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial PACLITAXEL
TEMIS y nombre/s genérico/s PACLITAXEL, la que sera elaborada en la Republica
Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite N°¢ 1.2.1, por
LABORATORIOS TEMIS LOSTALO S.A., con los Datos Identificatorios Caracteristicos
que figuran como Anexo I de la presente Disposicidn y que forma parte integrante de
la misma.

ARTICULO 2° - Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de prospecto/s
figurando como Anexo II de la presente Disposicién y que forma parte integrante de
la misma.

ARTICULO 3° - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos precedentes,
el Certificado de Inscripcion en el REM, figurando como Anexo III de la presente

Disposicién y que forma parte integrante de la misma
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ARTICULO 4° - En los rétulos y prospectos autorizados debera figurar la leyenda:
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO NO© , con exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la norma
legal vigente.
ARTICULO 50- Con cardcter previo a la comercializacidon del producto cuya inscripcion
se autoriza por la presente disposicidn, el titular del mismo deberd notificar a esta
Administracién Nacional la fecha de inicio de la elaboracién o importacion del primer
lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion técnica consistente en la
constatacion de la capacidad de produccién y de control correspondiente.
ARTICULO 6° - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3° serd por cinco
(5) afios, a partir de |la fecha impresa en el mismo.
ARTICULO 7° - Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la copia autenticada de |la presente Disposicion, conjuntamente
con sus Anexos I, II, y III. Girese al Departamento de Registro a los fines de

confeccionar el legajo correspondiente. Publiquese en el Boletin Informativo; cumplido,

archivese.
EXPEDIENTE N©:1-0047-0000-008821-10-1 /N’“hﬁ 5

] Dr. OTTO A. ORSI GHER
DISPOSICION Ne©: SUB-INTERVENTOR

7 i 92 ANMAT.
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ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL
inscripta en el REM mediante DISPOSICION ANMAT N°:7 ‘F g ?

Nombre comercial: PACLITAXEL TEMIS

Nombre/s genérico/s: PACLITAXEL

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracion: LABORATORIO QUALITY PHARMA S.A., VILLEGAS N°

1320/1510, SAN JUSTO, PROVINCIA DE BUENQOS AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicidn se

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE.

Nombre Comercial: PACLITAXEL TEMIS 30 mg.

Clasificacién ATC: L01CDO1.

Indicacién/es autorizada/s: TERAPIA DE PRIMERA LINEA Y SUBSIGUIENTE PARA
EL TRATAMIENTO DEL CARCINOMA DE OVARIO AVANZADO. COMO TERAPIA DE
PRIMERA LLINEA, SE INDICA EL TRATAMIENTO DE PACLITAXEL EN COMBINACION
CON CISPLATINO. TRATAMIENTO ADYUVANTE DE CANCER DE MAMA NODULO
POSITIVO, ADMINISTRADO EN FORMA SECUENCIAL, CON QUIMIOTERAPIA

ESTANDAR CON DOXORUBICINA COMBINADA. TRATAMIENTO DEL CANCER DE
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MAMA EN LOS CASOS EN QUE HUBIERA FRACASADO LA QUIMIOTERAPIA
COMBINADA PARA ENFERMEDAD METASTASICA O RECIDIVA DENTRO DE LOS
6 MESES DE LA TERAPIA ADYUVANTE. EL TRATAMIENTO PREVIO DEBE HABER
INCLUIDO UNA ANTRACICLINA, A MENOS QUE ESTA CLINICAMENTE
CONTRAINDICADA. PACLITAXEL, COMBINADO CON CISPLATINO, ESTA
INDICADO COMO PRIMERA LINEA DE TRATAMIENTO DEL CANCER PULMONAR
DE CELULAS NO PEQUENAS EN PACIENTES NO APTOS PARA SER SOMETIDOS A
CIRUGIA POTENCIALMENTE CURATIVA Y/O RADIOTERAPIA. SEGUNDA LINEA DE
TRATAMIENTO DEL SARCOMA DE KAPOSI RELACIONADO CON SIDA.
Concentracidon/es: 30 mg de PACLITAXEL.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Genérico/s: PACLITAXEL 30 mg.

Excipientes: ALCOHOL ABSOLUTO CS.P. 5 ml, ACEITE DE CASTOR
POLIOXIETILADO 2.635 g.

Origen del producto: Sintético o0 Semisintético

Via/s de administracion: IV/INFUSION IV

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO INCOLORO TIPO I CON
TAPON DE GOMA BROMOBUTILO Y PRECINTO DE AL

Presentacién: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas, siendo los dos
ultimos de uso hospitalario.

Contenido por unidad de venta: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas,

siendo los dos dltimos de uso hospitalario.
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Periodo de vida Util: 24 meses
Forma de conservaciéon: TEMPERATURA ENTRE 2°C A 89C; PRESERVAR DE LA
LUZ.

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

Forma farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE.

Nombre Comercial: PACLITAXEL TEMIS 100 mg.

Clasificaciéon ATC: LO1CDO1.

Indicacién/es autorizada/s: TERAPIA DE PRIMERA LINEA Y SUBSIGUIENTE PARA
EL TRATAMIENTO DEL CARCINOMA DE OVARIO AVANZADO. COMO TERAPIA DE
PRIMERA LINEA, SE INDICA EL TRATAMIENTO DE PACLITAXEL EN COMBINACION
CON CISPLATINO. TRATAMIENTO ADYUVANTE DE CANCER DE MAMA NODULO
POSITIVO, ADMINISTRADO EN FORMA SECUENCIAL, CON QUIMIOTERAPIA
ESTANDAR CON DOXORUBICINA COMBINADA. TRATAMIENTO DEL CANCER DE
MAMA EN LOS CASOS EN QUE HUBIERA FRACASADO LA QUIMIOTERAPIA
COMBINADA PARA ENFERMEDAD METASTASICA O RECIDIVA DENTRO DE LOS
6 MESES DE LA TERAPIA ADYUVANTE. EL TRATAMIENTO PREVIO DEBE HABER
INCLUIDO UNA ANTRACICLINA, A MENOS QUE ESTA CLINICAMENTE
CONTRAINDICADA. PACLITAXEL, COMBINADO CON CISPLATINO, ESTA
INDICADO COMO PRIMERA LINEA DE TRATAMIENTO DEL CANCER PULMONAR
DE CELULAS NO PEQUENAS EN PACIENTES NO APTOS PARA SER SOMETIDOS A

CIRUGIA POTENCIALMENTE CURATIVA Y/O RADIOTERAPIA. SEGUNDA LINEA DE
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TRATAMIENTO DEL SARCOMA DE KAPOSI RELACIONADO CON SIDA.
Concentraciéon/es: 100 mg de PACLITAXEL.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Genérico/s: PACLITAXEL 100 mg.

Excipientes: ALCOHOL ABSOLUTO C.S.P. 16.7 ml, ACEITE DE CASTOR
POLIOXIETILADOQO 8.783 g.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: IV/INFUSION IV

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO INCOLORO TIPO I CON
TAPON DE GOMA BROMOBUTILO Y PRECINTO DE AL

Presentaciéon: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas, siendo los dos
ultimos de uso hospitalario.

Contenido por unidad de venta: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas,
siendo los dos dltimos de uso hospitalario.

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacién: TEMPERATURA ENTRE 2°C A 8°C; PRESERVAR DE LA
LUZ.

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

Forma farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE.
Nombre Comercial: PACLITAXEL TEMIS 150 mg.

Clasificacion ATC: LO1CDOL1.

A
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Indicacién/es autorizada/s: TERAPIA DE PRIMERA LINEA Y SUBSIGUIENTE PARA
EL TRATAMIENTO DEL CARCINOMA DE OVARIO AVANZADO. COMO TERAPIA DE
PRIMERA LINEA, SE INDICA EL TRATAMIENTO DE PACLITAXEL EN
COMBINACION CON CISPLATINO. TRATAMIENTO ADYUVANTE DE CANCER DE
MAMA NODULO POSITIVO, ADMINISTRADO EN FORMA SECUENCIAL, CON
QUIMIOTERAPIA ESTANDAR CON DOXORUBICINA COMBINADA. TRATAMIENTO
DEL CANCER DE MAMA EN LOS CASOS EN QUE HUBIERA FRACASADO LA
QUIMIOTERAPIA COMBINADA PARA ENFERMEDAD METASTASICA O RECIDIVA
DENTRO DE LOS 6 MESES DE LA TERAPIA ADYUVANTE. EL TRATAMIENTO
PREVIO DEBE HABER INCLUIDO UNA ANTRACICLINA, A MENOS QUE ESTA
CLINICAMENTE CONTRAINDICADA. PACLITAXEL, COMBINADO CON CISPLATINO,
ESTA INDICADO COMO PRIMERA LINEA DE TRATAMIENTO DEL CANCER
PULMONAR DE CELULAS NO PEQUENAS EN PACIENTES NO APTOS PARA SER
SOMETIDOS A CIRUGIA POTENCIALMENTE CURATIVA Y/O RADIOTERAPIA.
SEGUNDA LINEA DE TRATAMIENTO DEL SARCOMA DE KAPOSI RELACIONADO
CON SIDA.

Concentracion/es: 150 mg de PACLITAXEL.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: PACLITAXEL 150 mag.

Excipientes: ALCOHOL ABSOLUTO C.S.P. 25 ml, ACEITE DE CASTOR
POLIOXIETILADO 13.175 g.

Origen del producto: Sintético o Semisintético
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Via/s de administracion: IV/INFUSION IV

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO INCOLORO TIPO I CON
TAPON DE GOMA BROMOBUTILO Y PRECINTO DE AL

Presentacion: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas, siendo los dos
ultimos de uso hospitalario.

Contenido por unidad de venta: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampolias,
siendo los dos dltimos de uso hospitalario.

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: TEMPERATURA ENTRE 2°C A 8°C; PRESERVAR DE LA
LUZ.

Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

Forma farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE.

Nombre Comercial: PACLITAXEL TEMIS 300 mg.

Clasificacion ATC: LO1CDO1,

Indicacion/es autorizada/s: TERAPIA DE PRIMERA LINEA Y SUBSIGUIENTE PARA
EL TRATAMIENTO DEL CARCINOMA DE OVARIO AVANZADO. COMO TERAPIA DE
PRIMERA LINEA, SE INDICA EL TRATAMIENTO DE PACLITAXEL EN
COMBINACION CON CISPLATINO. TRATAMIENTO ADYUVANTE DE CANCER DE
MAMA NODULO POSITIVO, ADMINISTRADO EN FORMA SECUENCIAL, CON
QUIMIOTERAPIA ESTANDAR CON DOXORUBICINA COMBINADA. TRATAMIENTO

DEL CANCER DE MAMA EN LOS CASOS EN QUE HUBIERA FRACASADO LA
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QUIMIOTERAPIA COMBINADA PARA ENFERMEDAD METASTASICA O RECIDIVA
DENTRO DE LOS 6 MESES DE LA TERAPIA ADYUVANTE. EL TRATAMIENTO
PREVIO DEBE HABER INCLUIDO UNA ANTRACICLINA, A MENOS QUE ESTA
CLINICAMENTE CONTRAINDICADA. PACLITAXEL, COMBINADO CON CISPLATING,
ESTA INDICADO COMO PRIMERA LINEA DE TRATAMIENTO DEL CANCER
PULMONAR DE CELULAS NO PEQUENAS EN PACIENTES NO APTOS PARA SER
SOMETIDOS A CIRUGIA POTENCIALMENTE CURATIVA Y/O RADIOTERAPIA,
SEGUNDA LINEA DE TRATAMIENTO DEL SARCOMA DE KAPOSI RELACIONADO
CON SIDA.

Concentracién/es: 300 mg de PACLITAXEL.

Formula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

Genérico/s: PACLITAXEL 300 mg.

Excipientes: ALCOHOL ABSOLUTO C.S.P. 50 ml, ACEITE DE CASTOR
POLIOXIETILADO 26.35 q.

QOrigen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: IV/INFUSION IV

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO INCOLORQO TIPO I CON
TAPON DE GOMA BROMOBUTILO Y PRECINTQ DE AL

Presentacion: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas, siendo los dos
Ultimos de uso hospitalario.

Contenido por unidad de venta: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas,

siendo los dos (ltimos de uso hospitalario.
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Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: TEMPERATURA ENTRE 2°C A 8°C: PRESERVAR DE LA

LUZ.
Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.
DISPOSICION No: 7 N SShsiNGHER
? ? g 2 sujl}u“r RVENTOR
ANMAT.
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ANEXO II

TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S

De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante

DISPOSICION ANMAT NO 7 i g 2

ol -

sua- |NTE VENTOR
A.NMAT.
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PROYECTO DE ROTULQ

PACLITAXEL TEMIS 30 mg
PACLITAXEL
Inyectable IV concentrado para infusién

INDUSTRIA ARGENTINA VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA

CONTENIDO: 1,2, 5 (10 y 50 UH) frascos-ampolta.

USO INTRAVENOSO EXCLUSIVAMENTE

L8) TON CUALICUANTITATIVA
Cada frasco-ampolla contiene:
PacChita)e] .....coiocvceecccresrr s e st e sess s e sensesasnst s atstsenesssenes | 30 TIHE
Excipientes:
Aceite de castor polioxietilado ¥ Ftanol ..........cooveeveivinniinreinsinnisenscssersensaree s c.s.p. 5ml

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION
Ver prospecto adjunto.

CONSERVAR 1.0S FRASCOS EN SU ENVASE ORIGINAL ENTRE 2 y 8°C

Manipulacién y desecho: Para minimizar el riesgo de ¢xposicidn cuténea, sc deben utilizar guantes
impermeables en todo momento al manipular los viales de PACLITAXEL TEMIS. Esto abarca
todas las instancias de manipulacién en entornos clinicos, farmacias, depésitos y atencién en el

domicilio, io cual incluye la extraccidn del envase y la inspeccion, el transporte dentro de las
instalaciones y la preparacion y administracién de la dosis.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

ESTE MEDICAMENTOQ DEBE SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION
Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA

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

Laboratorios Temis Lostald SA, Zepita 3178 (CL285ABF) Ciudad de Buenos Aires, Argentina,
Directora Técnica; Juliana Gabor, Farmacéutica

Elaborado en Villegas 1510 (Bl754EQH) San Justo, Pcia.de Bs.As., Argentina.

Lote N° v Fecha de vencimiento: .......cccvevviceceenreees
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PROYECTO DE ROTULO
PACLIT TEMIS 100
PACLITAXEL
Inyectable I'V concentrado para infusién

INDUSTRIA ARGENTINA VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA

CONTENIDO: 1, 2, 5 (10 y 50 UH) frascos-ampolla.

USO INTRAVENOSO EXCLUSIVAMENTE

COMPOSICION CUALICUANTITATIVA
Cada frasco-ampolla contiene:

PECHLAXE] ......covv e e berae s st ara s s an e et e e p e pnre e s e aae st as 100 mg
Excipientes:
Aceite de castor polioxietilado ¥ Etanol ..o vcerivcernrvcccirniecirntssesemceceeeieieens €.8.p. 16,7 mi

POSOLOG{A Y FORMA DE ADMINISTRACION

Ver prospecto adjunto.

CONSERVAR LOS FRASCOS EN SU ENVASE ORIGINAL ENTRE 2 y 8°C

Manipulacijn y desecho; Parz minimizar el riesgo de exposicion cutdnea, se deben utilizar guantes
impermeables en todo momento al manipular los viales de PACLITAXEL TEMIS. Esto abarca
todas las instancias de manipulacién en entomos clinicos, farmacias, depositos y atencién en el

domicilio, lo cual incluye la extraccién del envase y la inspeccién, el transporte dentro de las
instalaciones y la preparacién y administracién de la dosis.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION
Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA

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

Laboratorios Temis Lostalé SA, Zepita 3178 (C1285ABF) Ciudad de Buenos Aires, Argentina,
Directora Técnica; Juliana Gabor, Farmacéutica

Elaborado en Villegas 1510 (BI 754EQH) San Justo, Pcia.de Bs.As., Argentina.

Lote N° ...ccoeevvvmeee Fecha de vencimiento: ...........cevvvvneinns
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PROYECTO DE ROTULO

PACLITAXEL TEMIS 150 m
PACLITAXEL

Inyectable IV concentrado para infusién
INDUSTRIA ARGENTINA VENTA BAJORECETA ARCHIVADA

CONTENIDO: 1, 2, 5 (10 y 50 UH) frascos-ampolla.

USO INTRAVENOSQO EXCLUSIVAMENTE

COMPOSICION CUALICUANTITATIVA

Cada frasco-ampolla contiene:

PACHAXEL ...ccvr et v rcr e sassvs st rasrssms e ssnssans st sssansrsermessemstatsesststsmssmsmsenseseses 190 TG

Excipientes:
Aceite de castor polioxietilado y Eanol ... veievmvensiriimsi s st cs.p. 25ml

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Ver prospecto adjunto.

CONSERVAR LOS FRASCOS EN 51U ENVASE ORIGINAL ENTRE 2 y 8°C

Manipulacion y desecho: Para minimizar el riesgo de exposicion cutdnea, se deben utilizar guantes
impermeables en todo momento al manipular los viales de PACLITAXEL TEMIS. Esto abarca
todas las instancias de manipulacion en entormnos clinicos, farmacias, depésitos y atencién en el

domicilio, lo cual incluye la extraccion del envase y la inspeccion, el transporte dentro de las
instalaciones y la preparacién y administracion de la dosis.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION
Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA

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

Laboratorios Temis Lostalé SA, Zepita 3178 (C1285ABF) Ciudad de Buenos Aires, Argentina.
Directora Técnica: Juliana Gabor, Farmacéutica

Elaborado en Villegas 1510 (B1754EQH} San Justo, Pcia.de Bs.As., Argentina.

Lote N° .ovrririrenens Fecha de vencimiento: ................cccoove
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PROYECTO DE ROTULO
PACLITAXEL TEMIS 300 mg

PACLITAXEL
Inyectable I'V concentrado para infusién

INDUSTRIA ARGENTINA VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA

CONTENIDO: 1, 2, 5 (10 y 50 UH) frascos-ampolla.

USO INTRAVENOSO EXCLUSIVAMENTE

COMPOSICION ICUANTI A

Cade frasco-smpolla contiene:

PBCLIAXE] ..cvvvieirini st s et easen s et rsesesesnsesseeenses. 300 G
Excipientes:

Aceite de castor polioxietiledo ¥ Etanol .........ccweeccrinnmmeresiniecscnnn s eenes c.5.p. 50ml

POSQLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Ver prospecto adjunto,

CONSERVAR LOS FRASCOS EN SU ENVASE ORIGINAL ENTRE 2 y 8°C

Manipulacién y desecho: Para minimizar ¢l riesgo de exposicién cutdnea, se deben utilizar guantes
impermeables en todo momento al manipular los viales de PACLITAXEL TEMIS. Esto abarca
todas las instancias de manipulacién en entomos clinicos, farmacias, depdsitos y atencién en el

domicilio, lo cual incluye la extraccion del envase y la inspeccidn, el transporte dentro de las
instalaciones y la preparacién y administracién de la dosis.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCL.USIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION
Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA

Especialidad Medicinal Autcrizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°

Labaoratorios Temis Lostalé SA, Zepita 3178 (CI1285ABF) Ciudad de Buenos Aires, Argentina,
Directora Técnica: Juliana Gabor, Farmacéutica

Elaborado en Villegas 1510 (B1754EQH) San Justo, Pcia.de Bs.As., Argentina.

Lote N® ..ovivvarnrneas Fecha de vencimiento: ........c..ccovervineene.
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PROYECTQ DF. PROSPECTOQ

ACLITAXEL TEMIS 3 4150 / 300
PACLITAXEL
Inyectable I'V concentrade para infusién

INDUSTRIA ARGENTINA VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA

COMPQSICION CUALICUANTITATIVA

(ada frasco-ampolla contiene:
30 mp 100 mg 150 mg 300 mg

Paclitaxel 30mg 100 mg 150 mg 300 mg
Excipientes:

Aceite de castor polioxietilado 2,635 g 8,783 g 13,175 g 26,350 g
Etanol ¢.5.p. 50 ml 16,7 ml 25,0 ml 50,0 ml
DESCRIPCION

PACLITAXEL TEMIS inyectable es una solucién viscosa transparente, incolora a levemente
amarilla. Es proporcionada como una solucién no acuosa para dilucién con un liquido parenteral
adecuado antes de proceder a Ia infusién intravenosa.

Paclitaxel es un producto natural con actividad antitumoral. Paclitaxel se obtiene por medio de un
proceso semi-sintético a partir del Taxus baccata.

El nombre quimico de Paclitaxel es 5B,20-epoxi-1.2 0,4,78.10p,13 u-hexahidroxitax-1]-eno-9-ona
von (2R, 38)-N-benzoil-3-fenilisoserina.

Paclitaxel es un polvo cristalino blanco a blanquecino cuya formula empirica es C47Hs NOy, ¥ su
peso molecular es 853, 9. Es altamente lipolitico, insoluble en agua v su punto de fusién alcanza
cntee 216 y 217°C,

INDICACIONES

¢ Terapia de primera linea y subsiguiente para el tratamiento del carcinoma de ovario avanzado,
Comeo terapia de primera lines, se indica el tratamiento de PACLITAXEL TEMIS en
combinacién con cisplatino.

» Tratamiento adyuvante de cdncer de mama nédulo positive, administrado en forma secuencial,
con quimioterapia esténdar con doxorubicina combinada,

* Tralamienio del cdncer de mama en los casos en que hubiera fracasado la quimioterapia
combinada para enfermedad metastdsica o recidiva dentro de los 6 meses de la terapia
adyuvante. E] tratamiento previo debe haber incluido una antracicling, a menos que esté
clinicamente contraindicada.

» PACLITAXEL TEMIS, combinado con cisplatino, estd indicado como primera linea de
tratamiento del cancer pulmonar de células ne pequefias en pacientes no aptos para ser sometidos
a cirugia potencialmente curativa y/o radioterapia.

= Segunda linea de tratamiento del sarcoma Kaposi relacionado con SIDA.

CARACTERET]Q;AS FARMACOLOGICAS - PROPIEDADES
Accibn farmacolégica

El Paclitaxe]l es un agente antimicrotubular que promueve la union de los microtibulos de los
dimeros de tubulina y estabiliza los microtibulos evitando la despolimerizacion. La estabilidad
lograda inhibe la reorganizacion dinimica normal de la red de microtiibulos, fendmeno esencial de
las funciones vitales de las células en el curso de la interfase y la mitosis. También induce Ia
formacién anormal de paquetes y haces de microtubules durante ¢l ciclo celular asi como 1a
constitueion de miiltiples formaciones agrupadas (dsteres) de microtiibulos durante 1a mitosis.
Farmacocinética

La farmacocinética del Paclitaxel ha sido evaluada en pacientes oncoldgicos cuya duracién varié
desde 3 a 24 horas. Después de Ja administracién intravenosa de Paclitaxel, la concentracién
plasmatica cae en forma bifasica. La rdpida reduccién inicial representa la distribucién el
compartimento periférico y la eliminacion de la droga.




En la tabla | se resumen los parametros farmacocinéticos:

TABLA 1 - Resumen de parimetros farmacocinéticos - valores medios

Dosis Duracién de la N Crnix AUCyq.y | T-medio ClL+
(mg/m’) | infusién (h) | (pacientes) | (ng/ml) |(mg*vml)! () (L/h/m?)
135 24h 2 195 6300 527h 21,7
175 24h 4 365 7993 15,7h 238
135 3b 7 2170 7952 13,1 h 17,7
175 3h 5 3650 15007 202h 12,2
Cluin : Concentracién plasméatica maxima

AUCy. ., : Area bajo ia curva de concentracion plasmatica-tiempo entre el tiempo 0 y el infinito
CLy : Clearence corporal total.

Se demostrd que en promedio, la unién con proteinas plasmaticas es de 89-98% aproximadamente.
La presencia de cimetidina, ranitidina, dexametasona ¢ difenhidramina no afecta esta unién. Las
concentraciones plasmaticas mdximas son proporcionales a las dosis recibidas, No hay evidencia de
acumulacion de Paclitaxe! en tratamientos multiples. La eliminacién urinaria de la forma no
mudificada se encuenira enire el 1,9 y 12,7% de la dosis recibida, lo cual indica un importante
cleurance renal. Se admite la existencia de una metabolizacion hepatica extensa. Paclitaxel ¢s
metabolizado principalmente por medio de la isoenzima CYP2C8 del citocromo P450, dando como
metabolito principal 6a-hidroxipaclitaxel y dos menores, 3-p-didroxiplaclitaxel y 60,3-p-
dihidropaclitaxel, a través de la iscenzima CYP3A4. Los principales metabolitos son los
hidroxilados que se han aislado en la bilis. El metabolismo hepdtico y el clearance biliar pueden ser
el principal mecanismo para la depuracion del Paclitaxel, El efecto de la disfuncion hepética o renal
en la eliminacion del firmaco adn no ha sido investigado, Se ha encontrado que el clearance del
Paclitaxel no fue afectado por el tratamiento previo con cimetidina.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION

Neta: No se recomienda el contacto del concentrado sin diluir con equipos o dispositivos
plastificados con cloruro de polivinilo (PVC) empleados para preparar las soluciones para infusién.
A fin de minimizar la exposicién del paciente al plastificante DEHP [di-(2-ctilexil) ftalato)] que
puede filtrarse de las bolsas o sets para infusién de PVC, las soluciones de PACLITAXEL TEMIS
diluido deben conservarse preferentemente en frascos (de vidrio, polipropilenc) o bolsas plésticas
(polipropileno, poliolefina) y administrarse a través de seis de administracion recubiertos con
polietileno,

Todos los pacientes deben ser medicados antes de la administracion de PACLITAXEL TEMIS a fin
de prevenir las reacciones de hipersensibilidad. La medicacién previa puede consistir en
dexametasona 20 mg por via oral administrada 12 y 6 horas antes de la administracién de
PACLITAXEL TEMIS y cimetidina (300 mg) o ranitidina (50mg) por via IV 30 a 60 minutos antes
de la administracion de PACLITAXEL TEMIS.

Para los pacientes con carcinoma de ovario se recomienda los siguientes regimenes: .

17 En las pacientes con carcinoma de ovatio no tratadas previamente, se recomienda administrar
uno de los siguientes regimenes cada 3 semanas. Al elegir el régimen adecuado se deben evaluar
las diferentes toxicidades. .

e PACLITAXEL TEMIS 175 mg/m’ administrado por via intravenosa durante 3 horas scguido
de cisplatino 75 mg/m? o

e PACLITAXEL TEMIS 135 mg/m® administrado por via intravenosa durante 24 horas
seguido de cisplatino 75 mg/m?. . '

2) En las pacientes con carcinoma de ovario previamente tratadas con quimioterapia s¢ han
utilizado diferentes regimenes y dosis de PACLITAXEL TEMIS, no obstante, aun ne s¢ conoce
con certeza cual es el régimen optimo. El régimen recomendado es PACLITAXEL TEMIS 135
mg/m’ 6 175 mg/m’® adminisirado por via intravenosa durante 3 horas cada 3 semanas.

En las pacientes con carcinoma mamario s¢ recomiendan los siguientes regimenes:

13 Para el watamiento adyuvante de cancer de mama nodulo positivo; el régimen recomendado es
PACLITAXEL TEMIS 175 mg/m* administrado por via intravenosa durante 3 horas cada'3
semanas durante 4 ciclos de tratamienlo administrados secuencialmente con quimioterapia
combinada que contenga doxorubicina. .
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2) En caso de fracaso de la quimioterapia inicial para la enfermedad metastasica o remisién Sentro ¢
de los 6 meses de la quimioterapia adyuvante, un régimen de PACLITAXEL TEMIS I}gimgm"
administrado por via intravenosa durante 3 horas cada 3 semanas demostré ser efectivo.

Para los pacientes con carcinoma pulmonar de células no pequefias, el régimen recomendado
consiste en administrar PACLITAXEL TEMIS 135 mg/m? por via intravenosa durante 24 horas
seguido de cisplatino 75 mg/m?’, cada 3 semanas,

Para los pacientes con sarcoma de Kaposi relacionado con el SIDA se recomienda administrar
PACLITAXEL TEMIS 135 mg/m® por via intravenosa durante 3 horas cada 3 semanas o
PACLITAXEL TEMIS 100 mg/m’ por via intravenosa durante 3 horas cada 2 semanas (intensidad
de la dosis 45-50 mg/m®/semana).

Teniendo en cuenta la inmunosupresién de los pacientes con enfermedad por HIV avanzada, se

recomienda efectuar las siguientes modificaciones en esta poblacion de pacientes:

1} Reducir la dosis de dexametasona, una de las tres drogas utilizadas como medicacion previa, a
10 mg por via oral (en lugar de 20 mg por via oral).

2) Iniciar o tepetir ¢l tratamiento con PACLITAXEL TEMIS sélo si el recuente de neutréfilos
asciende a 1000 células/mm’ como minimo.

3) Reducir Ja dosis de los posteriores ciclos de PACLITAXEL TEMIS en un 20% cn los pacientes
que experimenten neutropenia severa (neutr6filos <500: células/mm’ durante una semana o
més).

4) Iniciar la administracién concomitante de factor de crecimiento hematopoyético (G-CSF), segin
indicacién clinica.

En el tratamiento de pacientes con tumores sdlidos (ovario, mama y CPCNP) no se deben repetir los
ciclos d¢ PACLITAXEL TEMIS hasta tanto €l recuento de neutréfilos y el recuento de plaquetas
alcancen 1500 cétulas/mm® y 100.000 células/mm’, come minimo respectivamente. PACLITAXEL
TEMIS no debe ser administrado a pacientes con sarcoma de Kaposi relacionado con ¢l SIDA si el
recuente de neutrdfilos en condicion basal o en algin momento posterior es inferior a 1000
células/mm’.

En los pacientes que experimenten neutropenia severa (neutréfilos <500 células/mm’® durante una
semana 0 mds) © neuropatia periférica severa durante el tratamiento con PACLITAXEL TEMIS se
deberd reducir la dosis de los ciclos posteriores en un 20%. La incidencia de neurotoxicidad ¥ la
severidad de la neutropenia aumentan con la dosis.

Insuficiencia hepdtica: Los pacientes con insuficiencia hepdtica pueden presentar un mayer riesgo
de padecer toxicidades, principalmente mielesupresion grado 1 - [V

Se recomienda realizar un ajuste de dosis segin las recomendaciones de la siguiente tabla; tanto para
las infusiones de 3 hs como para las de 24 hs de duracion.

Los pacientes deberdn ser monitoreados de cerca por el desarrollo de mielosupresién profunda.

Recomendaciones para el ajuste de dosis en pacientes con insuficiencia hepdtica en bas¢ a los datos de
los ensayos clinicos™

Grado de Insuficiencia hepdtica
. . . T Dosis recomendada de
Niveles de transaminasa Niveles de bilirrubina PACLITAXEL TEMiS®

infusion de 24 hs .
<2x ULN v < 1,5 mg/dL 135 mg/m®
2a<10x ULN y < 1,5 mg/dL 100 mg/m’
<10x ULN ¥ 1,6-7,5 mg/dL 50 mg/m’

> 10 x ULN 0 > 7.5 mg/dL No se recomienda
Infusién de 3 hs .
o <10 x ULN y £1,25x ULN 175 mg/m’
<10 x ULN y 1.26-2,0 x ULN 135 mg/m”
<10 x ULN y 2,01-5,0 x ULN : 90 mg/m’

> 10 x ULN [ >50x ULN No se recomienda

a} Las recomendaciones se basan en los regimenes de administracion de 135 mg/m’ duranie 24 !15 6 175
mg/m’ durante 3 hs de duracién en pacientes sin insuficiencia hepdtica, no hay informacién disponible
para recomendar un ajuste de dosis con otros regimenes de administracién (gj. Pacientes con sarcoma de
Kaposi relacionado con el SIDA).

b} Las diferencias de criterio en los niveles de bilirrubina entre las infusiones de 3 hs y 24 hs de d se
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deben a diferencias en el disefio de los estudios e
¢) Las recomendaciones de dosis son para el primer ciclo de tratamiento, las dosis subsiguientes deberdn
ajustarse en forma individual segin la tolerancia del paciente.
ULN = por encima del limile normal.

Preparacion y precauclones durante tn administracién

Puclitaxel es una droga oncolégica citotoxica y, al igual que otros compuestos potencialmente
toxicos, se deberd tener precaucion durante su manipulacion. Se recomienda utilizar guantes. En
cuso de que la sotucion de PACLITAXEL TEMIS entre en contacto con [a piel, se deberd lavar de
inmediato la zona con abundante agua y jabon. Se han informade casos de hormigueos,
enrojecimiento y ardor después de la exposicién topica al producte. En et caso que PACLITAXEL
TEMIS entrara en contacto con las membranas mucosas, se deberd aplicar abundante agua sobre las
mismas. Se han informado casos de disnea, dolor de pecho, ardor de ojos, dolor de garganta y
vomitos como consecuencia de 1a inhalacion del producto.

Dada la posibilidad de extravasacidn, se recomienda monitorear el sitio de inyeccién para
determinar toda posible infiltracién durante la administracién de la droga. (Ver PRECAUCIONES:
Reacciones en el sitio de inyeccion.)

Pregparacién para 1a administracién por via intravenosa
PACLITAXEL TEMIS inyectable debe diluirse antes de la infusién con cloruro de sodic USP para

inyeccion al 0,9%, dextrosa USP para inyeccién al 5%, dextrosa al 5% y cloruro de sodic para
inyeccion al 0,9% o dextrosa al 5% en inyeccion de Ringer para obtener una concentraci6n final de
0.3 a 1,2 mg/ml. Las soluciones se mantienen fisica y quimicamente estables durante un maximeo de
27 horas a temperatura ambiente (aproximadamente 25°C) y en condiciones de iluminacién
ambiental, por lo tanto, la infusién debe ser completada durante este periodo de tiempo. Los
productos para administracion parenteral deben ser visualmente inspeccionados para determinar la
presencia de particulas y decoloracion antes de su administracién, siempre y cuando la solucién y el
envase lo permitan.

Una vez preparadas, las soluciones pueden presentar un aspecto turbio atribuible al vehiculo de Ia
tormulacion. Ne se ha observado una pérdida de potencia significante después de la administracion
sinulada de soluciones a través de un tubo para administracién IV que contenia un filtro (0,22 ) en
linea.

Los datos obtenidos acerca de la presencia del plastificante extraible DEHP [di-(2-etitexil)fialato)]
indican que los niveles y la concentracién aumentan con ¢l tiempo cuando la dilucidn se prepara en
envases de PVC. En consecuencia, no se recomienda el uso de envases y sets de administracion
plastificados con PVC. Las soluciones de PACLITAXEL TEMIS deben prepararse y conservarse en
envases de vidrio, polipropilenc o poliolefina. Se deben utilizar sets de administracién que no
contengan PVC, tales come los recubiertos con polietiteno.

PACLITAXEL TEMIS debe administrarse a través de un filtro ¢n linea con una membrana
microporosa no mayor a 0,22 p. El uso de dispositivos de filtrado que incorporan tubos cortos de
entrada y salida recubiertos con PVC no provocan una filtracién significativa de DEPH.

No se deben utilizar dispositivos con pias con los frascos de PACLITAXEL TEMIS ya que pueden
provocar que el tapén colapse con la consiguiente perdida de integridad de la esterilidad de la
solucion.

Estahilidad

Lus frascos de PACLITAXEL TEMIS inyectable que no hubieran side abierios se mantienen
estables hasta [a fecha indicada en el envase cuando se almacenan entre 20° y 25°C en su envase
vriginal. Ni el congelamiento ni la refrigeracion del producto afectan su estabilidad.

En pondiciones de refrigeracién, los componentes de PACLITAXEL TEMIS pucden precipitar pero
vuelven a disolverse una vez que alcancen la temperaturs ambiente con minima o ninguna agitacién.
Esias circunstancias no afectan la calidad del producto. Si la solucion continiia presentando un
aspecto turbic o si se observa la presencia de un precipitado insoluble, se deberd descartar el frasco.
Las soluciones para infusién preparadas de la manera recomendada sc mantienen estables a
temperatura ambiente (aproximadamente 25°C) y en condiciones de iluminacién ambiental hasta 27
horas.

CONT. CIONES

Esté contraindicado en pacientes que hubieran experimentado reacciones de hipersensibilidad a
Puclitaxel o a otros componentes de la formula (e} Aceite de ricino polioxietilado purificad
PACLITAXEL TEMIS no debe administrase a pacientes con tumores solidos q un
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recuento basal de neutréfilos <1.500 células/mm’ o a pacientes con sarcoma de Kaposi rela
con el SIDA con un recuento basal de neutrofilos < 1.000 células/imm’,

ADVERTENCIAS

Sc han observado casos de anafilaxis y reacciones severas de hipersensibilidad caracterizadas por
disnea ¢ hipotensién que requieren tratamiento, angicedema y urticaria generalizada en el 2-4% de
los pacientes tratados con Paclitaxel. Se han producido algunos casos fatales a pesar de la
medicacién previa. Todos los pacientes deben recibir tratamiento previo con corticoesteroides,
difenhidramina y antagomstas de la H, (ver POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRAC!ON)'
Los pacientes que experimenten reacciones de hipersensibilidad, no deberan ser tratados
nuevamente con PACLITAXEL TEMIS.

La supresién de la médula 6sea (fundamentalmenie neutropenia), es dependiente de la dosis y el
régimen de administracién y es la toxicidad limitante de la dosis. El nadir de neutréfilos se produjo
en una media de 11 dias. PACLITAXEL TEMIS no debe ser admlmstrado en pacienies con
recuento basal de neutrofilos inferior a 1500 células/mm’ (<1.000 células/mm’ para los pacientes
con SK). Durante el wratamiento con PACLITAXEL TEMIS deberian realizarse monitoreos
regulares del recuento sanguineo. Los pacientes no deben ser tratados con un nueve ciclo de
PAC LlTAXEL TEMIS hasta tanto los neutréfilos recuperen un nivel >1.500 células/mm’ (>1. 000
celulas/mm? para los pacientes con SK) y ias plaquetas recuperen un nivel >100.000 células‘mm’.

S han registrado severas anomualidades de la conduccidn en <1% de los pacientes durante el
tratamiente con PACLITAXEL TEMIS que en algunos casos requiercn la colocacion de un
marcapasos. Si el paciente desarrollara una significativa anormalidad de Ia conduccion durante la
infusion de PACLITAXEL TEMIS, debera instituirse el tratamiento correspondiente y efectuar un
monitoreo corvespondiente cardiaco continuo durante las sucesivas administraciones.

No se recomienda el contacto del concentrado sin diluir con los equipos o dispositivos de cloruro de
polivinilo plastificado (PVC) empleados para preparar las scluciones para infusion. A fin de
minimizar la exposicién del paciente al plastificante DEHP [di-(2-etilhexil)ftalato], que puede
filtrarse de las bolsas o sets para infusién de PVC, las soluciones de PACLITAXEL TEMIS diluido
deben comservarse preferentemente en frascos (de vidrio, polipropileno) o bolsas plasticas
(pelipropileno, polioletina) y administrarse a través de sets de administracién recubiertos con
polietileno. (Ver POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION - Preparacion de la
administracién por via V)

Hematologia: El tratamiento con PACLITAXEL TEMIS no deberd administrarse a pacientes que
tengan un recuenio basal de neutrétilos inferior a 1500 células/mm3.

A fin de monitorear la posibilidad que se produzca mielotoxicidad, se recomienda realizar
frecuentemente recuentos de células sanguineas periféricas en todos los pacientes que reciban
PACLITAXEL TEMIS. Los pacientes no deberdn recibir un nueve ciclo de PACLITAXEL TEMIS
hasta tanto los neutroﬁlos recuperen un nivel >1500 células/mm3 y las plaqj elas recuperen un nivel
>100.000 célulassmm’, En caso de neutropenia severa (<500 células/mm’ duramie 7 6 mas dias)
durante e ciclo de tratamiento con PACLITAXEL TEMIS, se recomienda reducir la dosis de los
subsiguientes ciclos de tratamiento en un 20%.

Para los pacientes con enfermedad por HIV avanzada y sarcoma de Kaposi relacionado con ¢! SIDA
de bajo rigsgo, se puede comenzar y repetir el tratamiento con PACLITAXEL TEMIS con la dosis
recomendada para esta enfermedad, si el recuento de neutrdfilos es como minimo de 1000
células/mm’.

Reacciones de hipersenslbilidad: Los pacientes con antecedentes de reacciones severas de
hipersensibilidad a los productos que contiener Cremophor® EL (Ej: ciclosporina concentrado
inyectable v tenipdsido concentrado inyectable) no deben ser tratados con PACLITAXEL TEMIS.
A fin de evitar reacciones de hipersensibilidad severas, todos los pacientes tratados con
PACLITAXEL TEMIS deben ser previamente medicados ¢on corticoesteroides (Ej: dexametasona),
difenhidramina y antagonistas H, (Ej: cimetidina o ranitidina).

Los sintomas menores tales como acaloramiento, reacciones cutaneas, disnea, hipotensién o
taquicardia no requieren interrumpir ¢l tratamiento. Sin embargo, reacciones severas, tales como
hipotensién que requiera tratamiento, disnea que requiera la administracion de broncodilatadores,
angioedema o urticaria generalizada requieren suspender de inmediato la administracién de
PACLITAXELTEMIS y administrar un tratamiento sintomético agresivo. Los pacientes que
hubieran desarrollado reacciones de hipersensibilidad severas no deberdn ser tratados nuevamenie
con PACLITAXEL TEMIS.

Cardiovasculares: Se han observado casos de hipotension, bradicardia e hipertensién durante la
administracion de Paclitaxel, pero generalmente no requieren tratamiento. Ocasiomplmente se
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inicial o recurrente. Se recomienda el monitoreo frecuente de fos signos vitales, pamcularmcnte
dutante la primera hora de infusién. No sc requiere el monitoreo cardiaco continuo, salvo en
aquellos pacientes que presenten severas anormalidades de conduccion. Cuando se utiliza Paclitaxel
en combinacién coen doxorubicing para el tratamiento del cdncer de mama metastasico, si se
recomienda reelizar un monitoreo de la funcién cardiaca.

Sistema nervioso: Si bien los casos de neuropatia periférica son frecuentes, €l desarrollo de
sintomatologia severa es inusual y requiere reducir en un 20% la dosis de los subsiguientes ciclos,
PACLITAXEL TEMIS contiene alcohol deshidratado: Se deberdn tener en cusnta los posiblies
etectos del alcohol sobre el SNC

Carcinogénesis, mutagénesis y trastornos de la fertilidad: No se ha estudiado el potencial
curcinogénico de Paclitaxel,

Pacihaxel ha demostrado ser clastopénico in vitro (aberraciones cromosdmicas en linfocitos
humanos). Paclitaxel no fue mutagénico en el test de Ames o en el ensayo de mutacion genética
CHOMGPRT.

La administracién de Paclitaxel antes y durante el apareamiento produjo un deterioro de la fertilidad
en las ratas macho y hembra a dosis iguales y mayores a | mg/kg/dia (aproximadamente 0,04 la
maxima dosis diaria recomendada para seres humanos sobre la base de mg/m’). A esta dosis,
Paclitaxel produjo indices reducidos de fertilidad y reproduccidén, y aumento la toxicidad
embrionaria y fetal.

Interacciones medicamentosas

En estudios realizados se ha encontrado que usando dosis escalares de Paclitaxe! (110-200 mg/m®) y
Cisplatino (59-75 mg/m’) administrados mediante una infusion secuencial, la mielosupresién fue
mas marcada cuando se administrd Paclitaxel después de Cisplatine que procediende con la
alternativa inversa. Los estudios farmacocinéticos demostraron una disminucién en el clearance del
Paclitaxel de aproximadamente 33% cuando se lo administra después del Cisplatino, La
administracion concomitante de ketoconazol (potente inhibidor de CYP3A4) no inhibe la
eliminacién de Paclitaxel, por lo que ambos medicamentos pueden ser administrados juntos, sin
necesidad de ajustar la dosis.

La doxorubicina y sus metabolitos actives, puede reducirse cuando Paclitaxel y doxorubicina se
administran en un periede corto de tiempo, por fo cual Paclitaxel debe administrazse 24 horas
después de la doxorubicina.

Debido a posibles interacciones entre ¢l Paclitaxel y otros sustratos inhibidores/inductores del
CYP3A4 v CYP2CS, se debe tener precaucidén cuando se administre concormitantemente Paclitaxel
con medicamentos inhibidores (Ej: eritromicina, flyoxetina, gemfibrozil) o inducteres (Ej:,
ritampicina. carbamazepina, fenitoina, fenobarbital, efavirenz, nevirapina), ya sea CYP2CE o
CYP3A4,

En pacientes con sarcoma de Kaposi. con miiltiples medicaciones concornitantes, se sugiere que el
clearance de Paclitaxel es significativamente menor en presencia de ritonavir y nelfinavir, pere no
con indinavir. Debido a la escasa informacién sobre estas interacciones debe administrarse con
precaucion en pacientes que reciben inhibidores de preteasas como terapia concomitante,

Embarazo — Categoria D
Paclitaxel puede provocar dafio fetal si se administra durante ¢l embarazo. La administracién de

Paclitaxel a conejos durante la organogénesis a dosis de 3 mg/kg/dia. (Aprox:madamente 021a
maxima dosis diaria recomendada para seres humanos sobre base de mg/m®) provocé toxicidad
embrionaria y fetal, manifestada en forma de mortalidad intrauterina, aumento de las reabsorciones
y de las muertes fetales. También se observé toxicidad matemal con esta dosis.

No se observaron efectos teratogénicos con una dosis de | mg/kg/dia (aproxxmadmnente 1715 de la
maxima dosis diaria recomendada para seres humanos sobre base de mg/m®); no fue posible evaluar
¢l patencial teratogénico con dosis mas elevadas debido a la alta mortalidad fetal.

No se han realizade estudios adecuados y bien controlados en mujeres embarazadas. Si
PACLITAXEL TEMIS es utilizado durante el embarazo o si la paciente quedara embarazada
durante e tratamiento, debera informérsele los potenciales riesgos para el feto. Las mujeres con
potencial crecimiento deben evitar quedar embarazadas.

Trabajo de parto v alumbramiento: La seguridad y eficacia de Paclitaxe] durante el trabajo de parto y
alumbramiento no ha sido establecida.

Exerecién de los principios activos y/o sus metabolites en ia Jeche matema: No se conoce si el

Paclitax¢l se excreta por leche matena. Al no existir pruebas concluyentes y en consi Gn que
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existe el riesgo que el firmaco pase a la leche materna siendo un serio riesgo para ¢l nifio, \\odebe
administrarse durante la lactancia. Por lo tanto, pacientes que deban recibir tratamiento con
Paclitaxel no deben amamantar durante ¢l tratamiento.

Pruebas de laboratorio

Durante }a administracion de Paclitaxel pueden obtenerse valores aligrados en los siguientes tests de
laboratorio:

sDeterminacion de fosfatasa alcalina.

sDeterminacién de aspartato aminotransferasa.

e[3ilirrubina.

s riglicéridos.

En base al significado clinico, previo a la iniciacién de] tratamiento con Paclitaxel se requiere la
observacion del paciente y el monitoreo posterior de los siguientes pardmetros:

sRecuento de la formula sanguinea.

*Monitoreo de los signos vitales.

Empleo en pediatria

La seguridad y eficacia del Paclitaxel en pediatria, no ha sido establecida.

Empleo en gerintria

En los pacientes ancianos se recomienda adminisirar el producto con precaucién, partiendo de dosis
reducidas y con un monitoreo permanenie hasta adquirir una experiencia més profunda,

Empleo en insuficiencia hepdtica y renal
En consideracién que existe una experienciz limitada en estos casos y que €] metabolismo de la

droga puede ser alterado en caso de insuficiencia hepética y la excrecion puede ser alterada. se
dcbera considerar el riesgo beneficio para administrar la droga en estos pacientes.

Los pacientes con deterioro de la funcidn hepética pueden sufrir un aumento en la toxicidad, en
especial mielosupresion grado HI-1V. No es recomendado en pacientes con severo deterioro de la
tuncidn hepatica. (Ver POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION)

No hay evidencia del aumento de la toxicidad del Paclitaxel en pacientes con funcién hepdtica
moderadarnente anormal,

REACCIONE VERSAS / EFE LATERALES

[.as principales manifestaciones adversas debidas a la administracién dei Paclitaxel son:
mielosupresion y neuropatia periférica. Se han comprobado esquemas de infusion de 24 horas y de 3
horas, los casos de neutropenia fueren menos comunes que cuando se ha seguido un régimen de
infusién de 24 horas. La neutropenia en general fue rapidamente reversible y no se agravé con la
exposicion acumulada. La frecuencia de los sintonas neuroldgicos se incrementd con la repeticion
de las aplicaciones.

Hematolégicas: La toxicidad medular es la toxicidad dosis limitante. La neutm?ema es frecuente
(90%) y 7 veces severa. Una severa neutropenia menor de 500 cel'mm’ se presemta en
aproximadamente ¢l 28% de los pacientes. La aplicacién previa de radioterapiz no incrementa la
frecuencia o severidad de los casos de neutropenia. La neutropenia no parece ser afectada por la
duracién del tratamiento o las exposiciones acumuladas, Se han reportado cuadros infecciosos en
aproximadamente el 35%, predominando las infeceiones del tracte urinario, respiratorio superior y
la sepsis. La trombocitopenia es menos frecuente que la neutropenia, pero puede ser severa. Se han
reportado recuentos de plaquetas por debajo de las 160.000 y 50.000 cel/mm’. El descenso méximo
se presenta entre los dias 8 y 9 después de la administracion de Paclitaxel. Se han reportado
episodios hemorrdgicos en el 9% de pacientes tratados, que no requieren transfusién de plaquetas.
La anemia ocurre regularmente en casi todos los pacientes y en algunos casos puede ser severa {Hb
<8 g/d]). Laincidencia y severidad de la anemia fue relacionada con el estado de la linea base de la
hemoglobina. En estos casos se requiere el tratamiento correspondiente. Repetidas exposiciones &
Paclitaxel aparentemente aumentan el grado de severidad de la anemia,

Hipersensihilidad: Ain con la premedicacién indicada se han reportado casos de hipersensibilidad
a Paclitaxel. Eslas reacciones generalmente se presentan en los cursos tempranos del tratamiento y
dentro de la primera hora de infusién, no dependiendo de la dosis. Las manifestaciones més
frecuentes fueron: disnea. rubor, dolor tordcico, taquicardia e, hipotension. Estos efectos requieren el
tralamiento adecuado o la interrupcion de la infusién. La mayoria de las reacciones fueron de menor
significacién como rubor, rash e hipotensién que no requicren interrupeion del tratamiento. Los
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huevo tratamiento con Paclitaxel. e
Cardjovasculares: Se ha reportado que durante la infusidn con Paclitaxel en aproximadamente un
24% de los pacientes se produce hipotension y en un 4% bradicardia. La bradicardia y la hipotension
no se presenlan usualmente durante el mismeo curso y la mayoria de los episodios fueron
asintomaticos ¥y usualmente no requieren tratamiento, Casos severos de hipotensién, trombosis
venosas y taquicardia no son frecuentes y de los casos reportados no se requiri6 la discontinuacidn
del tratamiento. Se ha reportado que el 13% de fos pacientes con un electrocardiograma normal, al
iniciar el tratamiento desarrollan un trazado anormal durante el mismo. Las anormalidades fueron no
especificas, como trastornos en la repolarizacion, taquicardia sinusa y latidos prematuros que no se
relacionan claramente con la administracién del Paclitaxel. Las alteraciones del electrocardiograma
tuvieron poca o ninguna significacién clinica.
Neurolbgicas: La neuropatia periférica aparentemente es mas frecuente y severa con infusion de 3
horas de 175 mg/m®, que con una infusion de 24 horas de 135 mg/m’ cuando Paclitaxel es
combinado con cisplatino. La neuropatia periférica puede ocurrir luego del primer cursc y puede
aumemar con ¢l aumento de la exposicién al Paclitaxel. Neuropatias preexistentes resuftantes de
tratamientos previos no constituyen una contraindicacién para el tratamiento con Paclitaxel, En
casos raros los trastormnos neurologicos pueden incluir crisis de gran mal epiléptico y encefalopatias.
Los sintomas sensoriales generalmente mejoraron o se resolvieron después de varios meses de la
discontinuacidén dei farmaco.
Hepaticas: En pacieates con funcion hepatica normal previa, et tratamiento con Paciitaxel induce a
la elevacién de la bilirrubina, al sumento de la fosfatasa alcalina y elevacion de la GOT. Raramente
se repottaron casos fatales por encelofalopatia hepdtica o necrosis hepética,
Artralgias/minlgias: Estos efectos consisten usnalmente en dolor focalizado en articulaciones ¥
masas musculares en brazos y piernas. En el caso de pacientes tratados con Paclitaxel se presentan
en un 60% aproximadamente y fueron severas en un 13% de los pacientes. Los sintomas son
transitorios ¥ se presentan a los 2 a 3 dias después de la administracion de Paclitaxel, son de carcter
transitorio y se remiten espontaneamente a los pocos dias.
Reacciones en el sitic de I inyeccién: La infusion endovenosa de Paclitaxe! puede producir
flebitis. La extravasacion durante la infusidn ocasiona edema, dolor, eritema e induracién y
ocusionalmente puede causar celulitis. Hasta el momento no se conece un tratamiento especifico
pura las reacciones de extravasacion.
Otros _efectos secundarios: La alopecia se presema en casi todos los pacientes tratados con
Paclitaxel. Se han observado cambios moderados en la pief y las uflas. Se han observado efectos
gastrointestinales moderados con frecuencia, como vémitos, diarrea y mucositis en las dosis
recomendadas. Con menor frecuencia se han reportado casos de perforacién/obstruccién intestinal y
colitis isquémica, No se han observado efectos adversos claramente influenciados por la edad por lo
cual se recomienda precaucion en pacientes de edad avanzada y ademés no se ha establecido Ia
seguridad para el tratamiento en pediatria,
En la siguiente tabla figuran les efectos colaterales asociados con {a administracion de Paclitaxe!
como unico agente en infusion de 3 horas en la enfermedad metastasica y {os reportados durante la
experiencia de post comercializacion de Paclitaxcl.

Clasificaclén Frecucacia Reaccidn adversa / Efecto coiateral
. Muy comdn Infeccion

[nfecciones e infeslaciones Poco comin Shock séptico

Raro * Neumonla. sepsis
Mielosupresidn, Reulropenia. anemia,
. . e Muy comin trombocFi)topenia, feucopenia i

[)esordepe?‘. en el sistema linfitico y Raro Neutropenia febril

hemaloldgico N Leucemia mieloide aguda, sindrome
Muy raro mielodisplésico

Muy eomln Reacciones menores de hipersensibilidad
Reacciones de hipersensibilidad significativas que
requieren  tralamiento  (hipotensidn.  edema

Desérdenes en el sistema inmune Poco comin angioneurltico, distress respiratorio,  urticaria
_generalizada, dolor de espalda y escaloftios)
Raro * Reacciones anafilicticas
Muy raro* Shock anafilactico
Dcsf..’)r'denes metabdlicos y Muy raro® Anorexia
nutricionales
Desérdenes psiquiatricos Muy raro* Estado de confusién
, . , Neurotoxividad (principalmente neuropatia
Desérdenes dei sistema nervioso Muy comun periférica)
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[ Clasificacién Frecuencia Reaccion adversa / Efecto colateral
Raro* Neuropatia motora
Neuropatia  autonémice  {ileo  paralitico ¢
Muy raro* hipotension ortostitica). gran mal epiléptico.
convulsiones, encefalopatia, mareos, dolor de
cabeza y ataxia
Desordenes oculares Muy raro* Alteraciones visuales
Desordenes auditivos y laberinticos | Muy raro* ?;;‘i‘;:“dadv pérdida de fa audicion, tmnitus,
Comdn Bradicardia
. ) Cardiomiopatia, uicardia ventricular
Desordencs cardiacos Poco comiin asimumétifﬁ,iincope mfaﬂo de miocérdio.
Muy raro Fibrilacién auricular, taquicardia supraventricular
Muy camiin Hipotension
Desdrdenes vasculares Poco camdn Hipertension, trombesis, tromboflebitis
Muy raro Shock
Disnea. derrame pleural, neumonia intersticial,
Desordenes respiratorios y toricicos Raro* ﬁbru‘sis Pulmonar, embolia pulmanar y falla
respiratoria,
Muy raro* Tos
{ M ) Nauseas, vomims, diarrea, inflamacion de
uy comiin
mucosas
. . . Obstruccién intestinal, perfaracién de inteslino.
Desérdenes gastrointestinales M . colitis isquémica, tromb’;sis mesentérica, colitis
uy raros pseudomembranosa,  esofagitis,  constipacién.
L ascitis, pancreatitis
| Desérdenes hepatabiliarcs Muy raro* Necrosis hepdtica, encefalopatia hepatica
Muy comlin Alopecia
Comiin Cambios leves y transitorios en piel v ufias
Piel y tejido subcutdneo Sindrome Stevens-Johnson, necrélisis epidénnica,
Muy rara eritena  multifarme,  dermatitis  exfoliativa,
urticaria, anicalisis
Muy camin Arralgia v mialgia
Desdrdenes muscutoesqueléticos y Comis Reacclonies en el sitio de inycccion (edema
del tejido conectivo oman locatizado, dolat, eritema, induracisn)
Rarg Astenia, pirexia, deshidratacion y eritema
Referencias:
- Muy comtn: (=1/10)

- Comuin; (21/100; <1/10)

- Poco comin: (=1/1000; <1/100)

- Rarg: (z1/10.000; <1/1000)

- Muy raro (<1/£0.000)

* Reportado durante la post-comercializacion

Exposicion_accidental: Se han informado disnea, dolor de pecho, ardor en los ojos, dolor de
garganta y nauseas como consecuencia de la inhalacién de Paclitaxel. Se han informado casos de
hormigueo, enrojecimiento y ardor después de la exposicion topica al producto.

SOBREDOSIFICACION

No sc conoce antidoto alguno para la sobredosis de Paclitaxel. Las complicaciones primarias de la
sobredosificacion que se pueden prever son supresion de la médula dsea, neuropatia periférica y
mucositis. La sobredosificacion en pacientes pedidtricos puede estar asociada con la toxicidad aguda
provecada por el etanol.

Ante la eventualidad de una sobre dosificacion concurrir al hospital més cercano o comunicarse con
los Centros de Toxicologia de:

Hospital de Nifios Dr. Ricardo Gutiérrez: Tel.: (011) 4962-6666/9247

Hospital Dr. Juan P.Garraham: Tel.: (011) 4941-6191/6012

Hospital Dr. Juan A.Femandez: Tel.: (011) 4801-5555

Hospital A, Posadas Tel.: (011) 4654-6648/ 4658-7777.
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PRESENTACIONES
PACLITAXEL TEMIS 30/ 100/ 150/ 300 mg; Envases con 1, 2, 5 (10 y 50 UH) frascos-ampolla.

CONSERVAR LOS FRASCOS EN SU ENVASE ORIGINAL ENTRE 2 y 8°C

Maniputacion y desecho: Para minimizar el ricsgo de exposicion cutinea, se deben utilizar guantes
impermeables en todo momento al manipular los viales de PACLITAXEL TEMIS. Esto abarca
todas las instanctas de manipulacién en entornos clinicos, farmacias, depésitos y atencion en el
domicilio, lo cual incluye Ja extraccién del envase y Ia inspeccion, el transporte dentro de las
instalaciones y la preparacidn y administracion de la dosis.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION
Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°®

l.aboratorios Temis Lostald S A, Zepita 3178 (C1285ABF) Ciudad de Buenos Aires, Argentina.
Directora Técnica: Juliana Gabor, Farmacéutica

Elaborado en Villegas 1510 (B1754EQH) San Justo, Pcia.de Bs. As.,, Argentina.

FECHA DE LA ULTIMA REVISION: / /

LABORATORS S C0STAL S
Dra. JULIANA GABOR
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Regulacion e Institutos
ANMA.T.

ANEXO III

CERTIFICADO
Expediente N°: 1-0047-0000-008821-10-1
Ei Interventor de la Administracidn Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposicion No©

7 l g 2 , Y de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N° 1.2.1, por

LABORATORIOS TEMIS LOSTALO S.A., se autorizd la inscripcion en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes datos
identificatorios caracteristicos:

Nombre comercial: PACLITAXEL TEMIS

Nombre/s genérico/s: PACLITAXEL

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracién: LABORATORIO QUALITY PHARMA S.A., VILLEGAS N°
1320/1510, SAN JUSTO, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se

detallan a continuacion;

Forma farmaceéutica: SOLUCION INYECTABLE.
Nombre Comercial: PACLITAXEL TEMIS 30 mg.

Clasificacion ATC: LO1CDO1.

Indicacion/es autorizada/s: TERAPIA DE PRIMERA LINEA Y SUBSIGUIENTE PARA
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EL TRATAMIENTO DEL CARCINOMA DE OVARIO AVANZADO. COMO TERAPIA DE
PRIMERA LINEA, SE INDICA EL TRATAMIENTO DE PACLITAXEL EN COMBINACION
CON CISPLATINO. TRATAMIENTO ADYUVANTE DE CANCER DE MAMA NODULO
POSITIVO, ADMINISTRADO EN FORMA SECUENCIAL, CON QUIMIOTERAPIA
ESTANDAR CON DOXORUBICINA COMBINADA. TRATAMIENTO DEL CANCER DE
MAMA EN LOS CASOS EN QUE HUBIERA FRACASADO LA QUIMIOTERAPIA
COMBINADA PARA ENFERMEDAD METASTASICA O RECIDIVA DENTRO DE LOS
6 MESES DE LA TERAPIA ADYUVANTE. EL TRATAMIENTO PREVIO DEBE HABER
INCLUIDO UNA ANTRACICLINA, A MENOS QUE ESTA CLINICAMENTE
CONTRAINDICADA. PACLITAXEL, COMBINADO CON CISPLATINO, ESTA
INDICADO COMO PRIMERA LINEA DE TRATAMIENTO DEL CANCER PULMONAR
DE CELULAS NO PEQUENAS EN PACIENTES NO APTOS PARA SER SOMETIDOS A
CIRUGIA POTENCIALMENTE CURATIVA Y/O RADIOTERAPIA. SEGUNDA LINEA DE
TRATAMIENTO DEL SARCOMA DE KAPOSI RELACIONADO CON SIDA.
Concentracion/es: 30 mg de PACLITAXEL.

Formula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Genérico/s: PACLITAXEL 30 mg.

Excipientes: ALCOHOL ABSOLUTO C.S5.P. 5 ml, ACEITE DE CASTOR
POLIOXIETILADO 2.635 g.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: IV/INFUSION 1V

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO INCOLORO TIPO I CON
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TAPON DE GOMA BROMOBUTILO Y PRECINTO DE AL

Presentacién: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas, siendo los dos
ultimos de uso hospitalario.

Contenido por unidad de venta: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas,
siendo los dos ultimos de uso hospitalario.

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: TEMPERATURA ENTRE 29C A 8°C; PRESERVAR DE LA
LUZ.

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

Forma farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE.

Nombre Comercial: PACLITAXEL TEMIS 100 mg.

Clasificacion ATC: LO1CDO1.

Indicacion/es autorizada/s: TERAPIA DE PRIMERA LINEA Y SUBSIGUIENTE PARA
EL TRATAMIENTO DEL CARCINOMA DE OVARIO AVANZADQ. COMO TERAPIA DE
PRIMERA LINEA, SE INDICA EL TRATAMIENTO DE PACLITAXEL EN COMBINACION
CON CISPLATINO. TRATAMIENTO ADYUVANTE DE CANCER DE MAMA NODULO
POSITIVO, ADMINISTRADO EN FORMA SECUENCIAL, CON QUIMIOTERAPIA
ESTANDAR CON DOXORUBICINA COMBINADA. TRATAMIENTO DEL CANCER DE
MAMA EN LOS CASOS EN QUE HUBIERA FRACASADO LA QUIMIOTERAPIA
COMBINADA PARA ENFERMEDAD METASTASICA O RECIDIVA DENTRO DE LOS

6 MESES DE LA TERAPIA ADYUVANTE. EL TRATAMIENTO PREVIO DEBE HABER
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INCLUIDO UNA ANTRACICLINA, A MENOS QUE ESTA CLINICAMENTE
CONTRAINDICADA. PACLITAXEL, COMBINADO CON CISPLATINO, ESTA
INDICADO COMO PRIMERA LINEA DE TRATAMIENTO DEL CANCER PULMONAR
DE CELULAS NO PEQUENAS EN PACIENTES NO APTOS PARA SER SOMETIDOS A
CIRUGIA POTENCIALMENTE CURATIVA Y/O RADIOTERAPIA. SEGUNDA LINEA DE
TRATAMIENTO DEL SARCOMA DE KAPOSI RELACIONADO CON SIDA.
Concentracion/es: 100 mg de PACLITAXEL.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: PACLITAXEL 100 mg.

Excipientes: ALCOHOL ABSOLUTO C.S.P. 16.7 ml, ACEITE DE CASTOR
POLIOXIETILADO 8.783 g.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: IV/INFUSION IV

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO INCOLORO TIPO I CON
TAPON DE GOMA BROMOBUTILO Y PRECINTO DE AL

Presentacion: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas, siendo los dos
ultimos de uso hospitalario.

Contenido por unidad de venta: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas,
siendo los dos Gltimos de uso hospitalario.

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: TEMPERATURA ENTRE 2°C A 8°C; PRESERVAR DE LA

LUZ.
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Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA,

Forma farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE.

Nombre Comercial: PACLITAXEL TEMIS 150 mg.

Clasificacién ATC: LO1CDO1.

Indicacion/es autorizada/s: TERAPIA DE PRIMERA LINEA Y SUBSIGUIENTE PARA
EL TRATAMIENTO DEL CARCINOMA DE OVARIO AVANZADO. COMO TERAPIA DE
PRIMERA LINEA, SE INDICA EL TRATAMIENTO DE PACLITAXEL EN
COMBINACION CON CISPLATINO. TRATAMIENTO ADYUVANTE DE CANCER DE
MAMA NODULO POSITIVO, ADMINISTRADO EN FORMA SECUENCIAL, CON
QUIMIOTERAPIA ESTANDAR CON DOXORUBICINA COMBINADA. TRATAMIENTO
DEL CANCER DE MAMA EN LOS CASOS EN QUE HUBIERA FRACASADO LA
QUIMIOTERAPIA COMBINADA PARA ENFERMEDAD METASTASICA O RECIDIVA
DENTRO DE LOS 6 MESES DE LA TERAPIA ADYUVANTE. EL TRATAMIENTO
PREVIO DEBE HABER INCLUIDO UNA ANTRACICLINA, A MENQS QUE ESTA
CLINICAMENTE CONTRAINDICADA. PACLITAXEL, COMBINADQ CON CISPLATINO,
ESTA INDICADO COMO PRIMERA LINEA DE TRATAMIENTO DEL CANCER
PULMONAR DE CELULAS NO PEQUENAS EN PACIENTES NO APTOS PARA SER
SOMETIDOS A CIRUGIA POTENCIALMENTE CURATIVA Y/O RADIOTERAPIA.
SEGUNDA LINEA DE TRATAMIENTO DEL SARCOMA DE KAPOSI RELACIONADO
CON SIDA.

Concentracion/es: 150 mg de PACLITAXEL.
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Formula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Genérico/s: PACLITAXEL 150 mg.

Excipientes: ALCOHOL ABSOLUTO C.S.P. 25 ml, ACEITE DE CASTOR
POLIOXIETILADO 13.175 g.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: IV/INFUSION IV

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO INCOLORO TIPO I CON
TAPON DE GOMA BROMOBUTILO Y PRECINTO DE AL

Presentacién: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas, siendo los dos
ultimos de uso hospitalario.

Contenido por unidad de venta: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas,
siendo los dos ultimos de uso hospitalario.

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: TEMPERATURA ENTRE 2°C A 8°C; PRESERVAR DE LA
LUzZ.

Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

Forma farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE.

Nombre Comercial: PACLITAXEL TEMIS 300 mag.

Clasificacion ATC: LO1CDO1.

Indicacién/es autorizada/s: TERAPIA DE PRIMERA LINEA Y SUBSIGUIENTE PARA

EL TRATAMIENTO DEL CARCINOMA DE OVARIO AVANZADO. COMO TERAPIA DE
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PRIMERA LINEA, SE INDICA EL TRATAMIENTO DE PACLITAXEL EN
COMBINACION CON CISPLATINO. TRATAMIENTO ADYUVANTE DE CANCER DE
MAMA NODULO POSITIVO, ADMINISTRADO EN FORMA SECUENCIAL, CON
QUIMIOTERAPIA ESTANDAR CON DOXORUBICINA COMBINADA. TRATAMIENTO
DEL CANCER DE MAMA EN LOS CASOS EN QUE HUBIERA FRACASADO LA
QUIMIOTERAPIA COMBINADA PARA ENFERMEDAD METASTASICA O RECIDIVA
DENTRO DE LOS 6 MESES DE LA TERAPIA ADYUVANTE. EL TRATAMIENTO
PREVIO DEBE HABER INCLUIDO UNA ANTRACICLINA, A MENOS QUE ESTA
CLINICAMENTE CONTRAINDICADA. PACLITAXEL, COMBINADO CON CISPLATINO,
ESTA INDICADO COMO PRIMERA LINEA DE TRATAMIENTO DEL CANCER
PULMONAR DE CELULAS NO PEQUENAS EN PACIENTES NO APTOS PARA SER
SOMETIDOS A CIRUGIA POTENCIALMENTE CURATIVA Y/O RADIOTERAPIA.
SEGUNDA LINEA DE TRATAMIENTO DEL SARCOMA DE KAPOSI RELACIONADO
CON SIDA.

Concentracion/es: 300 mg de PACLITAXEL.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Geneérico/s: PACLITAXEL 300 mag.

Excipientes: ALCOHOL ABSOLUTO C.S.Pp. 50 ml, ACEITE DE CASTOR
POLIOXIETILADO 26.35 g.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: IV/INFUSION IV

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO INCOLORO TIPO I CON
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TAPON DE GOMA BROMOBUTILO Y PRECINTO DE AL

Presentacién: envases con 1, 2, 5, 10 y 50 frascos ampollas, siendo los dos
ultimos de uso hospitalario.

Contenido por unidad de venta: envasés con 1, 2,5, 10 y 50 frascos ampollas,
siendo los dos ultimos de uso hospitalario.

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: TEMPERATURA ENTRE 2°C A 8°C; PRESERVAR DE LA
LUZ.

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

Se extiende a LABORATORIOS TEMIS LOSTALO S.A. el Certificado N©

-
564 8 3 , en la Ciudad de Buenos Aires, a los dias del mes de

1.8 §C1 201 de , siendo su vigencia por cinco (5) anos a partir de

la fecha impresa en el mismo.

i

i
M {itm 11'1
Dr. OTTO A. OR INGHER

SUB-INTERVENTOR
ANM.AT

DISPOSICION (ANMAT) No: 7 i g 2
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