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' ’ Disposicién
) 'Nlimei'oz DI-2018-9067-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 6 de Septiembre de 2018

Referencia: 1-0047-2000-000266-16-0

VISTO el Expediente N° 1-0047-2000-000266-16-0 del Registro de esta ADMINISTRACION
NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA y

CONSIDERANDO‘

Que por las referidas actuaciones la firma SERTEX S.R.L. solicita se autorice la inscripcion en el Reglstro
de Especialidades Medicinales (REM) de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,
ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA de una nueva especialidad medicinal que serd elaborada en la
Repiblica Argentina.

Que de la mencionada espec:alldad medicinal existe un producto similar registrado en la Republica
Argentina.

Que las actividades de eIaboracic’m y comercializacién de especialidades medicinales se encuentran
contempladas en la Ley 16.463 y en los Decretos Nros. 9.763/64 y 150/92 (t.o. 1993}y susnormas
complementarias.

Que la solicitud efectuada encuadra en el Articulo 3° del Decreto N°150/92 (t.0. 1993).

- Que el INSTITUTO NACIONAL DE MEDICAMENTOS (INAME) emitié los informes técnicos
pertinentes en los que constan los Datos Identificatorios Caracteristicos aprobados por cada una de las
- referidas 4reas para la especialidad medicinal cuya inscripcion se solicita, los que se encuentran transcrlptos
en el certlﬁcado que obra en el Anexo de la presente dlspos101on

‘Que asimismo, de acuerdo con lo informado por el INAME, el/los establecimiento/s que realizari/n la
elaboracién y el control de calidad de la cspemalldad medicinal en cuestién demuestran aptltud a esos
efectos.

Que se aprobaron los proyedtos de rétulos y prospectos correspondientes.

Que ,l:a DIRECCION GENERAL DE ASUNTOS JURIDICOS ha tomado la intervencién de su
competencia. ' . ,



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

Que se actia en ejercicio de las facultades conferidas por los Decretos Nros. 1490/92 “y‘l'Oldel 16 de
diciembre de 2015.

Por ello,
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACI_C)N NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma SERTEX S.R.L. la inscripcién en el Registro de Especialidades
Medicinales (REM) de la ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y
TECNOLOGIA MEDICA de la especialidad medicinal de nombre comercial PACLITRYS y nombre/s
genérico’s PACLITAXEL, la que sera elaborada en la Republica Argentina de acuerdo con los- datos'
identificatorios caracteristicos incluidos en el Certificado de Inscripcidn, segin lo solicitado por la firma
SERTEX S.R.L.

ARTICULO 2°.-Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de prospecto/s que obran en los
documentos denominados: INFORMACION PARA EL PACIENTE VERSIONO6.PDF / 0 - 18/05/2018
15:27:27, PROYECTO DE PROSPECTO_VERSIONO7.PDF / Q - 28/05/2018 12:16:30, PROYECTO DE
ROTULO DE ENVASE PRIMARIO VERSION14 PDF / 0 - 23/04/2018 10:38:10, PROYECTO DE
ROTULO DE ENVASE PRIMARIO _VERSION15.PDF / 0 - 23/04/2018 10:38:10, PROYECTO DE
ROTULO DE ENVASE PRIMARIO _VERSIONI16.PDF / 0 - 23/04/2018 10:38:10, PROYECTO DE
ROTULO DE ENVASE PRIMARIO VERSIONI17.PDF / 0 - 23/08/2018 10:28:00, PROYECTO DE
ROTULO DE ENVASE SECUNDARIO_VERSION42.PDF / 0 - 28/05/2018 12:16:30 . :

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

ARTICULO 4°.- Con caracter previoa la comercializacién de la especialidad medicinal cuya inscripcion se
autoriza por la presente disposicion, el titular debera notificar a esta Administraciéon Nacional la fecha de
inicio de la elaboracién del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacién técnica
consistente en la constatacion de la capacidad de produccidn y de control correspondiente.

ARTICULO 5°.- La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo -1° de la presente disposicion sera
de cinco (5) afios contados a partir de la fecha impresa en €l.

ARTICULO 6°.- Registrese. Inscribase el nuevo producto en’ el Registro de Especialidades Medicinales.
Notifiquese electronicamente al interesado la presente disposicién y los proyectos de rétulos y prospectos
aprobados. Girese al Departamento de Reglstro a los ﬁnes de confeccionar el legajo correspondiente.
Cumplido, archivese.

- EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000266-16-0
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 MG/ML
Solucion concentrada para infusion

Venta bajo receta archivada . Industria Argentina

Lea todo este prospecto atentamente antes de utilizar este medicamento porque -

contiene informacion importante para usted.

- Conserve este prospecto. Puede tener que volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico.

- Este medicamento se le ha recetado a usted personalmente y no debe darselo a
otras personas aungue tengan los mismos sintomas, ya que puede perjudicarles.

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

En este prospecto: _ @
1. Que es PACLITRYS y para que se utiliza

2. Antes de usar PACLITRYS

3. Como usar PACLITRYS

4. Posibles efectos adversbs

5. Conservacion de PACLITRYS

6. Contenido del envase e informacion adicional

s

1. Qué es PACLITRYS y ﬁara que se utiliza

PACLITRYS, se utiliza en el tratamiento de diferentes tipos de cancer, incluyendo el
cancer de ovario y de mamas (luego de cirugia o en estado avanzado/diseminado),
cancer de pulmén no microcitico (en estade avanzado). Puede ser utilizado en
combinacion con otros tratamientos o luego de que otros tratamientos hayan fallado.
También puede ser utilizado en el tratamiento del Sarcoma de Kaposi avanzado

vinculado a! SIDA (Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida), para el cual otros

tratamientos no han sido efectivos.

Paclitaxel funciona previniendo el crecimiento de ciertas células cancerigenas.

2. Antes de usar PACLITRYS
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Puede tener que realizarse pruebas de laboratorio (por ej.: analisis de sangre)
para asegurarse de que puede recibir este medicamento. Algunos pacientes

pueden ademas necesitar pruebas cardiacas.

No use PACLITRYS:

- Si es alérgico a Paclitaxel, al Aceite de Castor polioxietilado, o a cualquiera de los
demas compoenentes de este medicamento.

- Si esta amamantando.

- Si tiene valores bajos de gldbulos blancos o de plaguetas en sus andlisis de sangre
(esto se chequea cori analisis de sangre).

- Si sufre infecciones graves e incontrolédas, y se le receta Paclitaxel para tratar el
Sarcoma de Kaposi.

- Si tiene problemas hepaticos graves.

Advertencias y precauciones:

Hable con su médico antes de utilizar PACLITRYS:

- Si nota una reaccion alérgica marcada, la cual puede ocasionar falta de aliento,
mareos (causados por disminucidn de la presién sanguinea), hinchazén del rostro o
prurito.

- Si tiene problemas cardfacos o hepaticos (si el dafio hepatico es grave, no deberian
recetarle PACLITRYS).

- Si sus analisis de sangre muestran resultados anormales.

- Si experimenta latidos del corazon irregulares, mareos o debilidad durante el
tratamiento.

- Si experimenta hormigueos, querﬁazén o falta de sensibilidad en los dedos de las
manos o los pies.

- Si este medicaménto se le esta administrando acompafiado de radioterapia para los
pulmones.

- Si sufre diarrea durante o poco tiempo después del tratamiento con este
‘medicamento, porque su colon podria estar inflamado.

- Si Usted padece Sarcoma de Kaposi y tiene inflamacion de la boca o la garganta.

- Este producto no se recomienda en menores de 18 afios.

Uso de otros medicamentos con PACLITRYS:

Debe tener especial cuidado si usted esta tomando otros medicamentos que puedan

interactuar con Paclitaxel.
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Las siguientes drogas pueden incrementar el nivel en sangre de Paclitaxel:
v Eritromicina (antibiético).
v" Fluoxetina (usado en el tratamiento de desérdenes nerviosos y depresion).
v Gemfibrozil (uéado para prevenir enfermedades cardfacas).
v" Nelfinavir y Ritonavir (antivirales utilizados en el tratamiento del HIV y SIDA).

Las siguientes drogas pueden disminuir el nivel en sangre de Paclitaxel:
v Rifampicina (antibiotico).
v' Carbamazapina, Fenitoina y Fenobarbital (utilizado' para el control de la
epilepsia). ‘

v" Efavirenz y Nevirapina (antivirales utilizados en el tratamiento del HIV y SIDA).

Digale a su médico si-esta tomando, ha tomado recientemente o podria tener que

tomar otros medicamentos.

Embarazo, lactancia y fertilidad

Si Usted estd embarazada o amamantando, cree que puede estar embarazada o
planea quedarse embarazada, consulte a su médico antes de 'utilizar este
medicamento.

Paclitaxe! no debe administrarse a embarazadas a menos que la condicién clinica de
la paciente lo requiera y haya sido claramente advertida. Este medicamento puede
causar malformaciones de nacimiento, por ello, debe evitarse el embarazo durante el
tratamiento con Paclitaxel, y usted y su pareja debe utilizar un método anticonceptivo
efectivo mientras esté en tratamiento y durante al menos 6 meses después de
finalizarlo.

Si queda embarazada durante el tratamiento o dentro de los 6 meses posteriores a su
finalizacién, informe a su médico inmediatamente.

No utilice PACLITRYS durante la lactancia o si desea amamantar miehtras esté en
tratamiento con Paclitaxel.

PACLITRYS puede tener un efecto nocivo en la fertilidad, el cual puede ser
irreversible. Los pacientes varones deben buscar asesoramiento sobre la

criopreservacion del esperma antes de iniciar el tratamiento con Paclitaxel.
Efectos sobre la capacidad de conducir o utilizar maquinas

Inmediatamente luegc de un curso de tratamiento, la cantidad de alcohol en este

medicamento puede afectar su capacidad de conducir o utilizar maquinas.
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Ademas, algunos efectos adversos tales como mareos o fatiga, pueden afectar su
capacidad de conducir o utilizar maquinas.

PACLITRYS contiene Aceite de Castor polioxietilado y Alcohol etilico:
Este medicamento por contener Aceite de castor polioxietilado, el cual puede causar

reacciones alérgicas graves.

Este medicamento contiene alcohol. Esto puede ser dafiino para pacientes que sufren
de alcohclismo. También debe tenerse en cuenta si se considera administrar este
medicamento a nifios, y grupos de alto riesgo como las personas con enfermedad
hepatica y epilepsia. El alcohol que contiene este medicamento puede también afectar

la manera en que funcionan otras medicinas.

3. Como usar PACLITRYS

Su tratamiento genefalmente se |e realizara en un hospital, bajo la supervision de un
médico, quien puede brindarle mas iinformacién.

Antes de recibir su tratamiento con Paclitaxel, se le daradn otras medicinas para
prevenir reacciones alérgicas (un corticoesterocide como por ej.: dexametasona, un
antihistaminico como por ej.: difenhidramina y un antagonista del receptor H2 como por
ej.: cimetidina o ranitidina). '

PACLITRYS puede adminiétrarse s6lo o en combinacién con otros medicamentos anti-
cancer. Su medico determinarad la dosis que necesita y la cantidad de dosis que
recibira.

Si usted esta recibiendo un tratamiento combinado con Cisplatino, Paclitaxel debe
administrarsele antes que el Cisplatino para reducir la posibilidad de aparicion de
efectos adversos, |

Si usted esta recibiendo un tratamiento combinado con Doxorubicina, Paclitaxel debe
administrarsele 24 horas después de Doxorubicina.

PACLITRYS se le administrara como una infusidn por vena (inyeccidn lenta a través
de un goteo). Digale a su médico enseguida si nota o siente dolor en el lugar de la
inyeccidn durante o poco después de haber recibido el tratamiento. El dolor alrededor
del sitio de la inyeccion puede indicar que la aguja no ha ingresado apropiadamente en
la vena. |

La dosis de Paclitaxel dependera de la enfermedad por la cual esta recibiendo el
tratamiento, los resultados de sus analisis de sangre y los efectos adversos que haya
tenido con dosis previas. También depende de su superficie corporal {expresado como

(mg/m?), la cual se calcula con su peso y altura. De acuerdo a la enfermedad, la dosis
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se halla tipicamente entre 100 mg/m? y 220 mg/m? de Paclitaxel, cada 3 o 24 horas
cada 2 a 3 semanas.

Debido a que PACLITRYS probablemente le sera administrado en un hospital, bajo la
supervisidn de un medico, es improbable que reciba una dosis incorrecta. Si usted
tiene alguna preocupacién sobre la dosis, consulte inmediatamente a su medico.

‘En un caso de sobredosis o ingestion accidental, consulte al Hospital mas cercano o
comuniquese con los Centros de Toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricérdo Gutierrez: (011) 4962-6666/2247

Hospital A. Posadas: {011) 4654-6648/4658-7777

4. Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentoé, Paclitaxel puede causar efectos adversos,
aunque no todas las personas los padecen. .

Si experimenta alguno de los siguientes efectos adversos, informe a su médico
inmediatamente, debido a que todos ellds son serios. Usted puede necesitar atencion
médica urgente u hospitalizacién.

Poco frecuentes: pueden afectar hasta 1 de 100 personas:

v" Dolores fuertes en el pecho, que puede irradiar a los brazos o la mandibula,
sudoracion, falta de aire y nauseas (ataque al corazon).

v Infecciones gra\)es incluyendo sepsis (énvene_namiento de la sangre) con
estado de shock. | '

v" Sensacion rara de frio o calor (escalofrios o fiebre).

v Codagulos en las vehas (trombosis) e inflamacion de las venas asociada a la
presencia de los coagulos (tromboflebitis). Esto puede presentarse con dolor/o
hinchazon de los brazos o piernas, o inflamacidn en las venas.

v" Reacciones alérgicas severas que disminuyen o aumentan la presion artefial,
dolor en el pecho, probl‘emas para respirar, latidos del corazén rapidos (pulso),
dolor en el abdomen o las extremidades, sudoracién, dolor yfo picazén fuerte
en la espalda. | ‘

Raras: pueden afectar hasta 1 de 1.000 personas:
v" Reacciones alérgicas severas (reabcién anafilactica); puede experimentar un
- prurito que pica y aparece de repente (urticaria), hinchazédn de las manos, pies,'
tobillos, rostro, labios, boca o garganta (que puede ocasionar dificultad al tragar
0 respirar), y sentir que se va a desmayar.

v" Dificultad al respirar, tos, tos con sangre o dolor eh el pécho o en los hambros
(embolismo pulmonar). Algunos de estos efectos pueden no ocurrir
inmediatamente (fibrosis pulmonar). |
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Muy raras: pueden afectar hasta 1 de 10.000 personas:

v
Y
v

. Reaccién alérgica que compromete la vida (shock anafilactico).

Convulsiones.

Formacion rapida de un sarpullido seguido de la apariciéon de lesiones en la
planta de los pies y Ulceras en la boca {eritema multiforme, Sindrome de
Stevens Johnson,  necrosis epidérmica). Despellejamiento severo de la piel
(dermatitis exfoliativa). '

Diarrea persistente.

Informe a su médico lo mas pronto posible si nota algo de lo siguiente:

Muy frecuentes: pueden afectar a mas de 1 de 10 personas:

v

A N R RN

Rigidez o debilidad muscular, dolor, sensacion de dolor o falta de sensibilidad
en las extremidades. Esto generalmente se reduce o desaparece varios meses
después de haber terminado el tratamiento con Paclitaxel.

Infecciones — generalmente del tracto urinario ¢ tracto respiratorio‘superior.
Esto puede estar asociado a un resultado bajo en el recuento sanguineo, como
consecuencia de estar recibiendo Paclitaxel. En ocasiones puede ser mortal.
Supresion de la médula 6sea, que pugde originar disminucién en el recuento
sanguineo, y generar infecciones, anemia con palidez y debilidad, moretones y
sangrado.

Presién arterial baja que puede provocar sensacién de mareo, particularmenté
cuando se pone de pie.

Dolor muscular ¢ en las articulaciones.

Pérdida del cabello.

Nauseas y vomitos.

Leve diarrea.

Hinchazén de la boca o lengua.

Reacciones alérgicas leves, incluyendo enrojecimiento y prurito.

Problemas nerviosos — estos pueden aparecer como alfileres y agujas en las

manos y pies.

Frecuentes: pueden afectar hasta de 1 de 10 personas:

v
v

v

Latidos lentos del corazén.

Reacciones en el sitic de inyeccion (inflamacién local,' dolor, enrojecimiento,
endurécimiento del tejido, muerte del tejido celular, extravasacion (pérdida de
droga fuera de ia veng) que ocasiona celulitis (inflamacién dolorosa y
enrojecimiento).

Cambics temporales leves en las ufias y piel.
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Poco frecuentes: pueden afectar hasta de 1 de 100 personas:
v Latidos irregulares del corazén (pueden estar causados por pulso cardiaco
irregutar).
Desmayos.
Presion arterial alta (que puede darle dolor de cabeza)_.
Color amarillento en el blanco de los ojos o en la piel.

Dolor en el medio del pecho que puede ser causada por problemas cardiacos.

N N Y

Dolor o debilidad én los musculos cardiacos {degeneracion de los musculos
cardiacos).
v Latido irregular del corazoén.
Raras: pueden afectar hasta de 1 de 1.000 personas:
¥" Neumonia.
v Efectos en los nervios que controlan los muasculos, que ocasiona debilidad
muscular en los brazos y piernas (neuropatia motora).
Picazdn, sarpullido/enrojecimiento de la piel.
Acumulacién de liquido en todo el cuerpo' (edema).
Deshidratacion.

Perdida de energia.

U SRR

Problemas en los pulmones comeo inflamacién o acumulacion de liquido, lo cual
puede dificultar la respii‘acién.
v Dolor abdominal causado por inflamacién en los intestinos, cbstruccién
intestinal o perforacién de las paredes del intestino. ‘
v Inflamacion del pancreas (pancreatitis).
v Falla cardiaca.
v Sensacion de falta de confort o desasosiego.
Muy raras: pueden afectar hasta de 1 de 10.000 personas:
v Aumento en la frecuencia cardiaca.
Urticaria.

Efectos en el cerebro (encefalopatia).

<N N

Dafio en el higado que puede ser grave {necrosis hepatica). Esto puede tener
.un efecto en la funcién cerebral {encefalopatia hepética). Esto a veces puede
ser mortal.

Pérdida de la audicién o timbres en el oido.

Problemas de equilibrio.

Problemas visuales.

Tambalearse al caminar.

NI NEE NN

Mareos.
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v" Dolor de cabeza.

<

Constipacion.

AN

Dolor abdominal, que puede ser.ocasionado por acumulacién de liquido en el
abdomen (ascitis), inflamacion én los intestinos o coagulos en los vasos
sangufneos que llevan la sangre al intestino. |
Pérdida de apetito.

Confusién.

Shock.

Pérdida de ufias de los dedos de manos o pies (se le advertirda de utilizar

AR NERNEEN

proteccién en sus manos y pies cuando se exponga al sol).

\

Acidez, nausea y/o vomitos, causados por inflamacién del eséfago.

-~

" Tos.
v Debilidad muscular, calambres, dolor abdominal o intestinal fuerte, 0 mareos al
ponerse de pie, que puede ser ariginado por enfermedad del sistema nervioso.
v Leucemia aguda (c&ncer de la sangre) o enfermedades relacionadas (sindrome
mielodisplasico), de lo cual su médico se encargara de controlar.
Frecuencia no conocida: la frecuencia no puede estimarse a partir de la
informacion disponible:
v Una condicion conocida como Sindrome de lisis tumoral, que puede generar
altos niveles de sodio y potasio en sangre, o bajos niveles de calcio en sangre.
v Inflamacion de la parte de atras de los ojos (edema macular). _
v Problemas visuales tales como ver luces o flashes (fotopsia) 0 imagenes que
flotan.
v Enfermedad del tejido conectivo (escleroderma).
v Un desorden autoinmune que puede afectar la piel, articulaciones, rifiones,
cerebro y otros 6rganos (Lupus eritematoso sistémico).
Como cualquier otro medicamento anticancerigeno, PACLITRYS puede causar
esterilidad, la cual puede ser permanente.

Paclitaxel puede causar inflamacion de los pulmones cuando se utiliza en ' combinacién
con radioterapia ¢ después de ella,

Se le pueden realizar pruebas de laboratorio (por ej.: andlisis de sangre) para evaluar
cambios en la actividad del higado, -la funcién renal y el recuento de células
sanguineas, que conforman efectos adversos de Paclitaxel.

a
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Si algun efecto adverso se vuelve serio, por favor informe a su médico.

Comunicacion de efectos adversos

Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte con su médico, incluso si se
trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto. También
puede comunicarlos directamente a través del Sistema de Farmacovigilancia de
ANMAT:

http://Aww.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp

o llamar a ANMAT Responde
0800-333-1234"
Mediante la comunicacién de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar

mas informacion sobre |la seguridad de este medicamento.

5. Conservacion de PACLITRYS

Mantener fuera de la vista y alcance de los nifios.

No utilice este medicamento después de la fecha de vencimiento indicada en el frasco
ampolla y la caja de cartdn.

Conservar a temperatura ambiente, en.' su envase original.

La solucién para infusion debe ser clara e incolora o con leve color amarillento. Las
soluciones gue contienen particulas o presentan un color fuerte no deben ser

utilizadas.

6. Contenido del envase e informacion adicional
Qué contiene PACLITRYS

- La sustancia activa es Paclitaxel. Cada mililitro de solucion concentrada contiene 6 mg

de Paclitaxel. Los demas ingredientes son: Aceite de Castor polioxietilado, Alcohol

etilico y Acido citrico anhidro.

Como es el producto y que contiene el envase

Este medicamento es una solucion concentrada para dilucién (concentrado estéril).
Esto significa que la solucién concentrada que contiene el frasco ampolla debe diluirse
antes de su uso. Una vez diluida, se administra como una inyeccion lenta a traves de
una vena. El concentrado estéril es claro, incoloro o levemente amarillento.
PACLITRYS contiene 6 mg de Paclitaxel por mililitro de solucién concentrada. Esta
disponible en 4 presentaciones: 30 mg/5 ml, 100 mg/16,7 ml, 150 mglzs‘ml y 300

I
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mg/50 ml. Cada una de ellas se presenta en 1, 3, 5 y 10 frasco ampolla por envase

secundario.

Caducidad: No utilizar PACLITRYS después de la fecha de vencimiento indicada en

‘el envase.

El vial se puede reutilizar hasta 28 dias después de la primera extraccion en

condiciones asépticas.

Mantener fuera del alcance de los nifios.
“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescrlpclon médicay

no puede repetirse sin nueva receta médica”.

“Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha que
. esta en la Pagina Web de la ANMAT: '
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp
o llamar a ANMAT Responde
0800-333-1234",

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L ‘

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N° , |

Direccion Técnica: Farm. Sergio Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Auténoma de Buenos Aires —
Argentina.

j ? CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
?& anmat |

anmat | anmMat

SERTEX S.R.L BURGIO Sergio Ariel
CUIT 30589302253 CUIL 23229555359
Gerencia
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PROYECTO DE PROSPECTO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6MG/ML
Solucién concentrada para infusién

Venta bajo receta archivada - Industria Argentina

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA
Cada mL de solucidn contiene:

Paclitaxel ' 6,000 mg
Acido citrico anhidro o 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado - 05304¢
Alcohol etilico absbluto cs.p. 1,0ml

ACCION TERAPEUTICA
Grupo farmaco-terapéutico: Agentes taxanos.
Cadigo ATC: LO1CDOM1

INDICACIONES - .
Carcinoma de ovario: En primera linea de quimioterapia del carcinoma de ovario,

PACLITRYS esta indicado, en combinaciéon con Cisplatine, para el tratamiento de
pacientes con carcinoma avanzado de ovario o con enfermedad residual (> 1 cm), tras
laparotomia inicial. '

En segunda linea de quimioterapia del cancer de ovario, PACLITRYS esta indicado en
el tratamiento de cancer de ovario metastasico, luego de la falla de un tratamiento

estandar hasado en platinos.

Carcinoma de mama: En el tratamiento adyuvante, PACLITRYS estd indicado para él
tratamiento de pacientes con carcinoma de mama y ganglios positivos, después de
haber recibido la combinacion de antraciclina y ciclofosfamida (tratamiento AC). El
tratamiento adyuvante con Paclitaxel deberia considerarse como una alternativa a la
continuacién del tratamiento AC.

PACLITRYS esta indicado para el tratamiento inicial de pacientes con cancer de
mama metastatico o [ocalmente avanzado, tanto en combinacién con Antraciclinas, en
pacientes para los cuales la terapia con Antraciclinas es adecuada; como con

Trastuzumab, en pacientes cuyos tumores tengan sobreexpresion del receptor 2 del
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factor de crecimiento epidérmico humano (HER2) en un nivel 3+ determinado por
inmunohistequimica y en las cuales no esté indicado un tratamiento con antraciclinas.
Como agente Unico, PACLITRYS esta indicado en el tratamiento del carcinoma
metastatico de mama en pacientes que han fracasado, o no son candidatos a la
terapia estandar con derivados de Antraciclina, o en los cuales la terapia con
Antraciclinas no ha sido apropiada.

Carcinoma de pulmén no microcitico_avanzado: PACLITRYS, en combinacion con

Cisplatino, esta indicado en el tratamiento del carcinoma de pulmén no microcitico
{CPNM) en pacientes que no son candidatos a cirugia potencialmente curativa y/o
radioterapia. ' |

Sarcoma de Kaposi vinculado al SIDA: PACLITRYS esta indicado para el tratamiento

de los pacientes con Sarcoma de Kaposi avanzado (SK) vinculado al SIDA, para los
cuales ha fracasado una terapia previa con antraciclina fiposomal. (Ver Propiedades

Farmacodinamicas).

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
Propiedades Farmacodinamicas:
Paclitaxel es un agente antimicrotubular que estimula el ensamblaje de microtubulos a
partir de los dimeros de tubulina y estabiliza los microtibulos impidiendo la .
despolimerizacién. Esta estabilidad provoca la inhibicién de la reorganizacion dinamica
normal de la red microtubular, que es esencial para la interfase vital y las funciones
celulares mitéticas. Ademas, Paclitaxel induce la formacién de grupos anormales o
haces de microtubulos durante el ciclo celular y de asteres muitiples de microttbulos
durante la mitosis. _

~ Propiedades Farmacocinéticas:
Después de su administracion intravenosa, P_alclitaxel presenta una _disminucic’m
bifasica de sus concentraciones plasmaticas.
La farmacocinética de Paclitaxel se determiné con dosis de 135 y 175 mg/m? en -
perfusiones continuas de 3 y 24 horas. El valor medio estimado de la vida media
terminal oscild de 3,0 a 52,7 horas, y el valor medio del aclaramiento corporal total, de
acuerdo con un modelo no compartimental, oscild de 11,6 a 24,0 Ilh/m?, el
aclaramiento corporal total parecié disminuir a concentraciones plasmaticas elevadas:
El volumen medio de distribucién en estado de equilibrio, oscild en un rango de 198 a
688 I/m?, indicando una distribucién extravascular extensa y/o fijacion tisular. En la
perfusion de 3 horas, el incremento de dosis presenta una farmacocinética no lineal. El
incremento del 30% de la dosis de 135 mg/m? a 175 mg/m? produjo un aumento de los

valores de Crax Yy AUCq.. del 75% y del 81%, respectivamente.
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La variai:ilidad interindividual en la exposicién sistémica a Paclitaxel és minima, No
hay evidencia de acumulacién de Paclitaxel con la administracién de varios ciclos de
tratamiento. '
En estudios in vitro publicados, el farmaco se fijé en un 89-98% a proteinas
plasmaticas. La presencia de cimetidina, ranitidina, dexametasona o difenhidramina no
modificé la unién de Paclitaxel a las proteinas plasmaticas.
La distribucién y metabolismo de Paclitaxel en el hombre no ha sido totalmente
investigada. Los valores medios de la recuperacion urinaria del farmaco no modificado,
se han estimado entre 1,3 a 12,6% de la dosis administrada, indicando |la presencia de -
- un aclaramiento no renal importante. El metabolismo hepatico y el aclaramiento biliar
son posiblemente el mecanismo principal de eliminacién de Paclitaxel. Paclitaxel se'
metaboliza - principalmente por las enzimas del citocromo P450. Después de la
administracion de Paclitaxel radiomarcado, - una media del 26,2 v 6 % de la
radiactividad fue excretada en las heces en forma de Ga-hidroxipaclitaxel, 2% comb 3'-
p-hidroxipaclitaxel y 6% como 8a-3°-p-dihidroxipaclitaxel, respectivamente,
El 6a-hidroxipaclitaxel es formado por accién del CYP2C8, 3 -p-hidroxipaclitaxel por el
CYP3A4 y 6a-3"-p-dihidroxipaclitaxel por CYP2C8 y CYP3Ad, respectivémente.
No se ha estudiado el efecto de la insuficiencia hepatica o renal sobre la distribucién
de Paclitaxe! tras perfusion continua de 3 horas. Los parametros farmacocinéticos de
un paciente sometido a hemodidlisis al que se administré Paclitaxel 135 mg/m? en
perfusion de 3 horas, se mantuvieron en el rango definido para los pacientes no
dializados. '
Después de una dosis intravenosa de 100 mg/m?, administrada en forma de perfusion
durante 3 horas a 19 pacientes que sufrian SK (Sarcoma de Kaposi), fa Cmax fue 1,530
ng/ml (rango 761 -2,860 ng/ml) y la AUC media fue 5,619 ng.h/m! (rahgo 2,609 -9,428
ng.h/mi). El aclaramiento fue 20,6 I/h/m? (rango 11-38) y el volumen de distribucién fue
291 I/m? (rango 121-638). El promedio de la vida media de eliminacién terminal fue de
23,7 horas (rango 12-33).
En ensayos clinicos publicados en los que se administrarqn concomitantemente
Paclitaxel y doxorubicina, aumentaron {a distribucién y la eliminacion tanto de
doxorubicina como de sus metabolitos. Cuando se administré Paclitaxel
inme‘diatamente después de -doxorubicina, la -exposicion plasmatica total a
doxorubicina fue un 30% mayor comparado con la administracién de ambos separados
por un intervalc de 24 horas.
Para el uso de Paclitaxel en combinacion con otras terapias, por favor consulte la
' Ficha Técnica de cisplatino, doxorubicina o trastuzumab, con el fin de obtener

informacion sobre el uso de estos medicamentos.
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Datos preclinicos sobre seguridad

La administracion de Paclitaxel ‘antes o durante el apareamiento, produjo la
disminucién de la fertilidad en ratas macho y hembra. En forma adicional, Paclitaxel
causd una disminucién de los indices de fertilidad y reproductivos, y un incremento de
la embrio y fetotoxicidad.

No se ha estudiado el potencial carcinogénico de Paclitaxel. No obstante, debido a su
mecanismo de accién farmacodinamico, Paclitaxel es un agente potencialmente
carcinogénico y genotéxico. Paclitaxel ha demostrado ser mutagénico en modelos de

mamifero in vivo e in vitro.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Pre-medicacion: Para prevenir reacciones de hipersensibilidad graves, previo a ia

administracién de Paclitaxel, todos los pacientes deberan recibir una premedicacion

con corticosteroides, antihistaminicos y antagonistas-Ha, por ejemplo:

Medicamento Dosis Administra(.:ién previa a
Paclitaxel
: Oral: Aprox. 12 vy 6 horas
Dexametasona 20 mg oral* 6 [V**
IV: 30 — 60 minutos
Difenhidramina*** | S0mglv - 30-a 60 minutos
Cimetidina é 300 mg IV
o 30 a 60 minutos
Ranitidina 50 mg IV ‘

* 8-20 mg para pacientes SK.
** Intravenosa _
*** 6 un antihistaminico equivalente, por ej.: clorfeniramina 10 mg IV, administrado 30

60 minutos antes que Paclitaxel.

Paclitaxel debe administrarse a través de un filtro en serie provisto de una membrana
microporosa < 0,22 ym (Ver “Instrucciones de uso y manipulécién").

Dada la posibilidad de extravasacién, se recomienda monitorizar estrechamente el -
lugar de la infusion por la posible infiltracién durante la administracion.

Primera linea de quimioterapia del carcinoma de ovario: aunque se estan
estudiando otras pautas de dosificacién para Paclitaxel, se recomienda un régimen de
combinacién de Paclitaxe! y cisplatino. Dependiendo de la duracién de la perfusion, se
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recomiendan dos dosis diferentes: 175 mg/m? de Paclitaxel como infusién por via
intravenosa durante 3 horas, seguido de una dosis de 75 mg/m? de cisplatino cada tres
semanas 6 135 mg/m? de Paclitaxel, en una perfusién intravenosa de 24 horas,
seguido de 75 mg/m? de cisplatino, con un intervalo de 3 semanas entre ciclos {ver

“Propiedades farmacodinamicas”).

Segunda linea de quimioterapia del carcinoma de ovario: la dosis recomendada de
Paclitaxel es de 175 mg/m? administrado durante un periodo de 3 horas, con un

intervalo de 3 semanas entre ciclos.

Quimioterapia. adyuvante en carcinoma de mama: La dosis recomendada de
Paclitaxel es de 175 mg/m? administrado durante un periodo de 3 horas, con un
intervalo de tres semanas entre ciclos, durante cuatro ciclos, y a continuacion del
tratamiento AC.

Primera linea de quimioterapia de carcinoma de mama: cuando Paclitaxel se utiliza
en combinacién con doxorubicina (50 mg/m?), debe administrarse 24 horas después
de la doxorubicina. La dosis recomendada de Paclitaxel es de 220 mg/m? administrada
por via intravenosa durante un periodo de tres horas, con un intervalo de tres semanas
entre ciclos.

Cuando se utiliza en combinacién con 'trastuzumab, la dosis recomendada de
Paclitaxel es de 175 mg/m? administrada por via intravenosa durante un periodo de 3
horas, con un intervalo de 3 semanas entre ciclos. La perfusién de Paclitaxel puede
comenzar al dia siguiente de la dosis de inicio de trastuzumab o inmediatamente
después de las dosis siguientes de trastuzumab si la dosis precedente de
Trastuzumab fue bien tolerada.

Segunda linea de quimioterapia de carcinoma de mama: la dosis recomendada de
Paclitaxe] es de 175 mg/m2 administrados durante un periodo de 3 horas, con un

intervalec de 3 semanas entre ciclos.
Tratamiento del Cancer de pulmén no microcitico (CPNM) avanzado: la dosis

recomendada de Paclitaxel es de 175 mg/m?, administrado durante un periodo de 3

horas, seguido de 80 mg/m? de cisplatino, con un intervalo de 3 semanas entre ciclos.
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Tratamiento de Sarcoma de Kaposi (SK) vinculado al SIDA: |a dosis recomendada
de Paclitaxel es de 100'mg/m?, administrada en una perfusion intravenosa de 3 horas,

cada dos semanas.

Ajuste de la dosis: Las dosis posteriores de Paclitaxel deberan administrarse segdn la
tolerancia de cada paciente. ‘

La administracién de Paclitaxel no debe reanudarse hasta que el recuento de
neutréfilos sea 2 a 1,5 x 10%L (= a 1 x 10%L para pacientes SK) y el de plaquetas 2 a
100 x 10%L (2 a 75 x 10%L para pacientes SK). Los pacientes que presenten una
neutropenia grave (recuento de neutrdfilos <0,5 x 10%L durante 2 7 dias) o neuropatia
periférica grave, deberan recibir una dosis reducida en un 20% (25% en los pacientes

SK) en los ciclos sucesivos (Ver "Advertencias y precauciones”).

Pacientes con afteracion hepatica: los datos disponibles no son adecuados como
para recomendar una modificacién de la dosis en los pacientes con insuficiencia
hepatica leve o moderada. Los pacientes con insuficiencia hepatica grave no deben

ser tratados con Paclitaxel.

Uso en pediatria: No se recomienda el uso de Paclitaxel en nifios menores de 18 -

afios debido a |a falta de datos sobre su seguridad y eficacia.

DATOS FARMACEUTICOS

Instrucciones de uso, manipulacién y eliminacién

Manipulacién: Como sucede con todos los farmacos citostéticos,.Paclitaxel debe
manipﬁlarse con precaucion. Las diluciones se llevaran a cabo en condiciones de
asepsia por personal experimentado y en un area especifica. Deberan usar guantes de '
proteccion apropiados. Deben tomarse precaucjones para evitar todo contacto con la
- piel y mucosas. En caso de contacto con la piel, lavar el area afectada con agua y
jabén. Tras la exposicion topica se han descrito hormigueo, sensacion de quemazén y
enrgjecimiento. En caso de contacto con las mucosas, éstas deben lavarse a fondo
con abundante agua. Se ha reportado tras la inhalacién, disnea, dolor toracico,
quemazoén en la garganta y nauseas.

Preparacion para la administracion IV: No utilizar agujas para dispensar citostaticos
o dispositivos similares con pico/puntas en los viales de Paclitaxel para realizar-la
dilucion de-a solucién concentrada para perfusion, porque pueden producir el colapso
del tapon, resultando en pérdida de esterilidad e integridad de la solucidén. Antes de
proceder a la perfusion, PACLITRYS debe diluirse hasta una concentracién final
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de 0,3 a 1,2 mg/ml utilizando técnicas asépticas. La dilucién debe reaiizarse
empleando alguna de las siguientes soluciones: '

v Solucién de cloruro de sodio al 0,9% (9 mg/ml), <

v Solucion dextrosa al 5% (50 mg/ml) '

v Una mezcla de dextrosa 5% (50 mg/mi) y solucién de cloruro sédico al 0,9% (9

mg/ml)

- ¥ Solucion Ringer para inyeccion con dextrosa 5% (50 mg/mt)
Una vez diluida, la solucion preparada es para un (nico uso.
Para |la conservacion de las soluciones preparadas para la perfusién, ver "Periodo de
validez".
La solucién de perfusidon una vez preparada debe de ser inspeccionada visualmente
para detectar Ia preséncia de particulas y coloracion. ‘
Tras la preparacion, estas soluciones pueden presentar un ligero aspecto turbio que se
atribuye al excipiente del preparado y que no se elimina por filtracion. Sin embargo, la
turbidez no afecta la potencia del producto. Paclitaxel debe administrarse con un
aparato de perfusion adecuado provisto de una membrana microporosa filtrante, con
poro £ 0,22 pm. No se han observado pérdidas de potencia relevantes tras la
liberacién simulada de la solucién a través de equipos para perfusion IV provistos de
filtro en serie de 0,22 pm. _ - | ‘
Se han comunicado casos aislados de precipitacion durante las perfusiones de
Paclitaxe!, generalmente hacia el final del periodo de perfusién de 24 horas. Para
reducir el riesgo de precipita'cién, Paclitaxel debe administrarse tan pronto como sea
posible una vez realizada la dilucion, y deben evitarse la excesiva agitacion, vibracién
o sacudidas. Durante |la perfusion debe examinarse con regularidad el aspecto de la
solucién y, en caso de observarse precipitacion, la perfusion debe interrumpirse.
Para minimizar la exposicién del paciente al DEHP qUe puede fdrmarse por lixiviacién
del plastico PVC presente en bolsas, equipos de perfusion o demas instrumentos
médicos, las soluciones diluidas de Paclitaxel deberan conservarse en envases
no-PVC (vidrio, polipropilenc), o bolsas plasticas (polipropileno, poliolefina) y
administrarse con un equipo de polietileno. La utilizacion de los modelos de filtros
que tienen incorporado un tubo corto de salida/entrada de plastico PVC, no tiene
mayor importancia porque la cantidad de DEHP que pueda liberarse no es
significativa. 7
Descarte: Todos los elementos utilizados en la preparacion, infusién y administracion,
y los que hubieran podido estar en contacto con Paclitaxel; deben colocarse en
recipientes seguros y descangrlos de acuerdo a las disposiciones locales referentes al

manejo de los productos citotoxicos.
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CONTRAINDICACIONES :
Paclitaxel esta contraindicado en pacientes con hipersensibilidad grave a Paclitaxe! o a
cualquier excipiente de la formula, especialmente al Aceite de Castor polietoxilado.
Paclitaxel esta contraindicado durante la lactancia. _

No debe administrarse a pacientes con un recuento basal de neutréfilos <1,5 x 10%L
(<1 x 10%L para pacientes SK) o plaquetas <100 x 10%L (<75 x 10%L en pacientes
SK). _
Paclitaxel estd también contraindicado en pacientes con SK que sufren infecciones
concurrentes, graves e incontroladas. ‘
Los pacientes con insuficiencia hepética grave no deben ser tratados con Paclitaxel.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Paclitaxel debe administrarse bajo la supervisién de un médico con experiencia en la

utiizacién de quimioterapia anticancerigena. Teniendo en cuenta que pueden

producirse reacciones de hipersensibilidad significativas, es necesario disponer de los
medios adecuados para tratarlas. _

Debidoc a Ila posibilidad de extravasacion, es recomendable monitorear

minuciosamente el sitio de infusién por posible infiitracion durante la administracion de

la droga.

Los pacientes deberan ser premedicédos con corticosteroides, antihistaminicos y

antagonistas-H.. (Ver "Posologia y forma de administracion”).

Paclitaxel debe administrarse previamente a cisplatino cuando se utilice en

combinacion.

Reacciones de hipersensibilidad significativas:

Caracterizadas por disnea e hipotensién que requieren tratamiento, angioedema y
urticaria generalizada, se preséntaron en <1% de los pacientes que recibieron
Paclitaxel tras una premedicacién adecuada. Estas reacciones probablemente estén
mediadas por histamina. En caso de reacciones de hipersensibilidad grave, la
perfusiébn de Paclitaxel debera interrumpirse de inmediato, iniciandose tratamiento
sintomatico y el paciente no serd expuesto de nuevo al farmaco. El aceite de Castor -
polioxietilado, un excipiente de este medicamento, puede causar estas reacciones.:

Mielosupresion:

Es la toxicidad limitante de la dosis (principalmente la neutropenia). Se deberan

realizar recuentos sanguinecs con frecuencia. Los pacientes no podran reiniciar el

Pagina 8 de 21

; ;2’ - " El presente doéum‘ento etectrégiico ha sido firmado digitalrﬁenté en 10s términos de 1a Ley N° 25,506, el De‘créto N° 2628/2002 y ef Dacrato N* 283!2003.-‘4 :j



tratamiento hasta recuperar un recuento de neutréfilos 2 1,5 x 10%L (2 1 x 10°L para

pacientes SK) y de plaquetas = 100 x 10%L (= 75 x 10%L pafa pacientes SK). En un .

estudio clinico publicado de SK, la mayoria de los pacientes recibieron factor

estimulante de la colonia de granulocitos (G-CSF).

Alteraciones graves en la conduccidn cardiaca:

Se han reportado raramente con Paclitaxel como agente Unico. Si los pacientes
desarrollan alteraciones significativas de la conduccion durante la administracién de
Paclitaxel, se administrara la terapia adecuada monitorizando la funcién cardiaca al
paciente durante el tratamiento subsecuente con Paclitaxel. Durante la administracién
de Paclitaxel, se ha reportado hipotensién, hipertensién y bradicardia; generalmente
los pacientes son asintomaticos y no requieren tratamiento. Es recomendable
monitorear los signos vitales, especialmente durante la primera hora de perfusion de
Paclitaxel. En pacientes con CPNM se han observado eventos cardiovasculares

graves con una frecuencia mayor que en los pacientes con carcinoma de mama u

ovario. En un estudio clinico publicado de SK vinculado al SIDA se informé de un solo-

caso de falla cardiaca relacionada con Paclitaxel.

Cuando Paclitaxel se utiliza en combinaciéon con doxorubicina o trastuzumab para el
fratamiento inicial de cancer de mama metastasico, debe prestarse atencion a la
monitorizacion de la funcién cardiaca. Cuando los’ pacientes son candidatos para el
tratamiento con Paclitaxel en esta combinacion deberan someterse a una revisién de
la funcién cardiaca de base que incluya historial clinico, examen fisico, ECG,
ecocardiograma. y/o gammagrafia isotdpica. Ademas, la funcién cardiaca debe
monitorearse durante el tratamiento (por ejemplo, cada tres meses). L.a monitorizacién
ayudara a identificar a aquellos pacientes gue desarrollen disfuncién cardiaca y los
médicos trataran de evaluar cuidadosamente la dosis acumulativa  (mg/m?) de
Antraciclina administrada cuando tomen decisiones sobre |a frecuencia de evaluacion
de la funcion ventricular. Cuando las pruebas indiquen deterioro de la funcién cardiaca,
aunque sea asintomatica, los médicos deben evaluar cuidadosamente los beneficios
clinicos de esta terapia frente al potencial para producir dafo cardiaco, incluyendo el
potencial para producir dafio cardiaco irreversible. Si se continGia con la administracién
de tratamiento, la monitorizacion de la funcién cardiaca debera ser mas frecuente (por
ef.. cada 1-2 ciclos). Para mas datos ver la Ficha Técnica de Trastuzumab o

Doxorubicina.

Neuropatia periférica:
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- Aungue su aparicién es frecuente, el desarrollc de sintomas graves es raro. En casos
graves, se recomienda reducir la dosis en un 20% (25 % para pacientes SK} en los
ciclos sucesivos de Paclitaxel. En pacientes  diagnosticados de CPNM, la
administracion de Paclitaxel junto con cisplatino, provocd una mayor incidencia de
neurotoxicidad grave en comparacién con la administracion de Paclitaxel en
mdnoterapia. _

En el tratamiento de primera linea en pacientes con cancer de ovario, Ia'administraciOn
de Paclitaxel como infusién de 3 horas, en cbmbinacién con Cisplétino, resultd en una
mayor incidencia de neurotoxicidad grave en comparacién con la administraciéon en

combinaciéon con Ciclofosfamida y Cisplatino.

Insuficiencia hepética: _

En los pacientes con insuficiencia hepatica puede incrementarse el riesgo de toxicidad,
especialmente en la mielosupresién grado llI-1V. No hay evidencias de que [a toxicidad
de Paclitaxel se incremente cuando se administra en perfusidon continua de 3 horas a
pacientes con alteracion leve de la funcion hepatica. No hay informacion disponible en
pacientes con colestasis severa de base. .
Cuando Paclitaxe! se administra en perfusiones mas prolongadas a pacientes con
alteracién moderada a grave de la funcién hepatica, puede observarse un incremento
de la mielosupresién. Los pacientes- deben ser monitorizados cuidadosamente para
controlar el desarrollo de una mielosupresion grave. La informacién disponible no es
suficiente para recomendar modificaciones én la dosificacién "de pacientes con
alteraciones hepéticas leves o moderadas (ver “Propiedades farmacocinéticas”).

Los pacientes con alteracion hepética grave no deben ser tratados con Paclitaxel.

Etanol.

Este medicamento contiene etanol. Este medicamento es perjudicial para personas
que padecen alcoholismo. .

El contenido en alcohol debe tenerse en cuenta en el caso de nifios y poblaciones de
alto riesgo, como pacientes con enfermedades hepéticas o epilepsia.

La cantidad de alcohol en este medicamento puede alterar los efectos de otros
medicamentos.

Administracién intra-arterial;
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Se debe prestar especial atencidn para evitar la administracion intra-arterial de
Paclitaxel, ya que tras la administracién intra-arterial se observaron reacciones

tisulares graves en estudios de tolerancia local publicados, realizados.en animales.

Colitis'pseudomembranosa:

Se han notificado casos, incluyendo casos en pacientes no tratados conjuntamente

con antibidticos. Esta reaccién podria ser considerada en el diagnéstico diferencial de

casos de diarrea severa o persistente que aparecen durante o inmediatamente

_después del tratamiento con Paclitaxel.

Neumonitis intersticial:

Paclitaxel en ‘combinacién con radioterapia en el tratamiento del carcinoma de pulmén,

sin .tener en cuenta el orden de estos tratamientos, puede promover el desarrollo de

neumonitis intersticial.

Fertilidad, embarazo y lactancia:

Paclitaxel ha mostrado ser teratbgeno, embriotéxico y mutagénico en varios

experimentos. Por lo tanto, mujeres y hombres en edad reproductiva deben adoptar
medidas anticonceptivas, para ellos mismos y para sus parejas sexuales, durante y
hasta por al menos 6 meses despJés de! tratamiento (ver “Embarazo y lactancia”).
Pacientes varones deben ser advertidos de la conservacion de su esperma antes del
tratamiento por la posibilidad de infertilidad irreversible debida al tratamiento con

Paclitaxel.

Mucositis grave:
Los casos de mucositis en pacientes con SK, son rarpos. Si se producen estas
reacciones severas, la dosis de Paclitaxel debe reducirse un 25 %.

INTERACCIONES CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE
INTERACCION _
Cimetidina: El aclaramiento de Paclitaxel no se altera por la premedicacion con

cimetidina.

Cisplatino: Se recomienda administrar Paclitaxel antes de Cisplatino. buando se
administro F;aclitaxei después de cisplatiho. los pacientes mostraron una marcada
mielosupresién y un descenso aproximado del 20% en el aclaramiento de Paclitaxel.
Los pacientes tratados con Paclitaxel y cisplatino pueden tener un incremento del
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riesgo de alteraciones renales comparado al riesgo producido por cisplatino solo, en

los canceres ginecoldgicos.

Doxorubicina: Debido a que la eliminacién de Doxorubicina y sus metabolitos activos
puede reducirse cuando se dan en tiempos cercanos, el régimen recomendado para el
tratamiento inicial del cdncer de mama metastasico es la administracién de Paclitaxel

24 horas después de |4 Doxorubicina.

Sustancias activas metabolizadas en el higado: La administracidn concurrente de
Paclitaxel con sustancias activas que se metabolizan en el higado, tales como
medicamentos que inhiben el metabolismo de Paclitaxel, debe realizarse con
precaucion. El metabolismo de Paclitaxel es catalizado, en parte, por las isoenzimas
del citocromo P450, CYP2C8 y CYP3A4 (ver “Propiedades farmacocinéticas”).
Estudios clinicos publicados han demostrado que la principal ruta‘metabélica en
humanos es el metabolismo de Paclitaxel a 6 a-hidroxiPaclitaxel mediado por
CYP2C8. Basados en los conocimientos actuales, no se prevén interacciones
clinricamente relevantes entre Paclitaxel y otros sustratos CYP2C8.

La administracién concomitante con ketoconazol, un potente y conocido inhibidor de
CYP3A4, no inhibe la eliminacién de Paclitaxel en pacientes; por lo que ambos
farmacos pueden ser administrados conjuntamente sin realizar ajustes de dosis.

Los datos disponibles sobre otras posibles interacciones entre Paclitaxel y otros
sustratos/inhibidores de CYP3A4 son limitados. Por lo tanto, se debe tener cuidado al
administrar conjuntamente Paclitaxel con medicamentos inhibidores (por ej.:
eritromicina, fluoxetina, gemfibrozil} o inductores (por ej.: rifamicina, carbamazepina,
fenitoina, fenobarbital, efavirenz, nevirapina) de CYP2C8 6 CYP3A4. _

Los estudios publicados en pacientes con SK que consumian simultaneamente
Paclitaxel y varios tipos de medicamentos, indican que el aclaramiento de Paclitaxel en
el organismo es significativamente menor en presericia de Nelfinavir y Ritonavir, pero
no en presencia de indinavir.

La informacidn disponible sobre interacciones con otres inhibidores de la proteasa, es
insuficiente. Por [o tanto, es necesario ser prudente durante la administracién de

Paclitaxel en pacientes tratados simultaneamente con inhibidores de proteasas.

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA
Embarazo:
Pacljtaxel ha demostrado ser embriotdxico y fetotdxico en ensayos.en conejos. No se

dispone de informacién sobre el uso de Paclitaxel en pacientes embarazadas, sin
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embargo, al igual que otros farmacos citotéxicos, Paclitaxel podria-causar dafio fetal

cuandoe se administra a mujeres embarazadas

PACLITRYS no debe administrarse durante el embarazo a menos que fa condicion

clinica de la paciente lo requiera.

Debe éconsejarse a las mujeres en edad fértil que eviten quedar embarazadas durante
la terapia con Paclitaxel, y que informen a su médico de inmediato si esto sucediera.
Los pacientes hombres y mujeres en edad fértil y/o sus parejas deben utilizar metodos
anticonceptivos durante al menos 6 meses después del tratamiento con Paclitaxel.

Lactancia:

"Se desconoce si Paclitaxel se excreta en la leche humana. Paclitaxel esta

contraindicado durante la lactancia. Esta debera interrumpirse durante el tratamiento.

Fertilidad:

Paclitaxel ha demostrado reducir la fertilidad en ratas.

Los pacientes varones deben buscar asesoramiento sobre la crio-preservacion del
esperma antes de iniciar el tratamiento con Paclitaxel debido a fa posibilidad de
infertilidad.

EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD PARA CONDUCIR VEHICULOS Y UTILIZAR

MAQUINAS .
Este medicamento contiene alcohol, lo que puede disminuir ia capacidad para conducir

o utilizar maquinas.

REACCIONES ADVERSAS

Paclitaxel en monoterapia

La tabla a continuacion incluye una lista de los efectos adversos de cualquier gravedad
asociados con la administracidon de Paclitaxel, como agente Gnico, administrado eh
pérfus’ién de tres horaé, en enfermedad metastasica, e informados en 812 pacientes
tratados en estudios clinicos phblicados, y en los- datos de seguridad (*) post-
comercializacion publicados.

La frecuencia de las reaccicnes adversas listadas a continuacién se define utilizando
el siguiente criterio: _

Muy frecuénte (21/10); frecuente (21/100, <1/10); poco frecuente (21/1.000, <1/100);
rara (21/10.000, < 1)’1.000); muy rara (<1/10.000} y frecuencia no coﬁocida (no puede
estimarse a partir de los datos disponibles). ‘
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Infecciones e
infestaciones

Muy frecuente

Infeccion (principalmente en el tracto
urinario e infecciones en el tracto
respiratorio superior) con casos
notificados de desenlace de muerte.

Poco frecuente

Shock septicémico.

Rara (*)

Neumonia, sepsis, peritonitis.

Trastornos sanguineos y
del sistema linfatico

Muy frecuente

Mielosupresion, neutropenia,
anemia, trombocitopenia,
leucapenia, hemorragias.

Rara (")

Neutropenia febril.

Muy rara (*)

Leucemia mieloide aguda, sindrome
mielodisplasico.

Trastornos del sistema
inmunolégico

Muy frecuente

Reacciones de hipersensibilidad
menores (principalmente rubor y
erupcion}.

Poco frecuente

Reacciones de hipersensibilidad
significativas que requieren
tratamiento (hipotensién,
angicedema, distress respiratorio,
urticaria generalizada, escalofrios y
dolores de espalda, dolor en el
pecho, tagquicardia, dolor abdominal,
dolor en las extremidades, diaforesis
e hipertension).

Rara (*)

Reacciones anafilacticas.

Muy rara (*}

Shock anafilactico.

Trastornos nutricionales
y del metabolismo

Muy rara {*)

Anorexia.

Frecuencia no
conocida (*)

Sindrome de lisis tumoral.

Trastornos psiquiatricos

Muy rara (*)

Estado de confusion.

Trastornos del Slstema
Nervioso

-Muy frecuente

Neurotoxicidad (principalmente
Neuropatia periférica).

Rara (%)

Neuropatia motora (con el resultado
de debilidad distal motora).

Muy rara (*)

Neuropatia autonoma {con el
resultado de ileo paralitico e
hipotensién ortostatica), ataques
epilépticos, convulsiones,
encefalopatias, mareos, dolor de
cabeza, ataxia.

Trastornos oculares

Muy rara (*)

Alteraciones visuales y/0 del nervio
optico (escotomas centellantes),
especialmente en pacientes que
habian recibide dosis superiores a
las recomendadas.
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Frecuencia no
conocida (*)

Edema macular, fotopsia, flotadores
vitreos.

Trastornos del oido y del

Muy rara (*)

Ototoxicidad, pérdida de la audicién,

toracicos y del

laberinto tinnitus, vértigo.
Trastornos cardiacos Frecuente Bradicardia.

Poco frecuente Cardiomiopatia, taguicardia
ventricular asintoméatica, taquicardia
con bigeminismo, bloqueo
atrioventricular y sincope, infarto de
miocardio.

Rara | Falla cardiaca.

Muy rara (*) Fibrilacidn atrial, taquicardia

_ supraventricular.
Trastornos vasculares Muy frecuente Hipotensién

Poco frecuente Hipertensién, trombosis,
tromboflebitis.

Muy rara (*) Shock.

Frecuencia no Flebitis.

, conocida
Trastornos respiratorios, | Rara (*) Disnea, derrame pleural, neumonia

intersticial, fibrosis en el pulmdn,

mediastino embolia pulmonar, alteraciones
’ respiratorias.
Muy rara (*) Tos. o
Trastornos Muy frecuente Nauseas, vomitos, diarrea,
gastrointestinales inflamacion de la mucosa.

Rara .(*)

Obstruccidn intestinal, perforacién
intestinal, colistis isquémica,
pancreatitis.

Muy rara (*)

Trombosis mesentérica, colitis
seudomembranosa, esofagitis
estrefimiento, ascitis, colitis
neutropénica.

Trastornos hepato-
biliares

Muy rara (*)

Necrosis hepética, encefalopatia
hepética (en ambos casos se

| notificaron resultados fatales).

Trastornos de la piel y
del tejido subcutaneo

Muy frecuente

Alopecia.

Frecuente Alteraciones leves y transitorias de
las uhas y de la piel.
Rara (*) Prurito, erupcion cutanea, eritema.
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Muy rara (*) Sindrome de Stevens-Johnson,
necrosis epidérmica, eritema
multiforme, dermatitis exfoliativa,
urticaria, oncolisis (los pacientes
deben protegerse las manos y los
pies del sol).

Frecuencia nc | Esclerodermia.

conocida

Trastornos miusculo- Muy frecuente Artralgia, mialgia.

esquelético I teji - - - -

9 ‘?tc s, del tejido Frecuencia no Lupus eritematoso sistémico.
conectivo y de los :

h conocida

uesos

Trastornos generales y Frecuente Reacciones en el lugar de la

del lugar de inyeccién (incluye edema localizado,

administracion dolor, eritema, induracién, en

: ocasiones extravasacion puede
causar celulitis, fibrosis cutanea y
necrosis cutanea).

Rara {*) Astenia, pirexia, edema, malestar,

f deshidratacién.

Pruebas de laboratorio Frecuente Elevacion impertante de AST
(SGOT), elevacién importante de
fosfatasa alcalina. _

Poco frecuente Elevacion importante de bilirrubina.

Rara (*) Incremento de la creatinina sérica.

Las pacientes con cancer de mama que recibieron Paclitaxel en tratamiento de
adyuvancia a continuacién del tratamiento con Antraciclinas/Ciclofosfamida
experimentaron mayor toxicidad neurosensorial, reacciones de hipersensibilidad,
artralgia/mialgia, . anemia, infeccion, fiebre, nauseas/vomitos y diarrea que las
pacientes que s6lo recibieron tratamiento AC. Sin embargo, la frecuencia de estas
reacciones adversas fue la habitual con el uso de Paclitaxel como agente Unico, tal y

como se detalla mas arriba.

Tratamiento com_binado

La siguiente discusién se refiere a dos estudios clinicos publicados para la
guimioterapia de primera linea en el carcinoma de ovario (Paclitaxel mas cisplatino:
mas de 1050 pacientes); dos estudios fase Ill en el tratamiento de primera linea de
carcinoma de mama metastasico: un estudio investigd la combinaciébn con
doxorubicina (Paclitaxel+doxorubicina; 267 pacientes), y en el otro estudio se investigd

la combinacion con trastuzumab (Paclitaxel més trastuzumab: 188 pacientes) y a dos
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estudios publicados de fase |l para el tratamiento de CPNM avanzado (Paclitaxel mas
cisplatino: mas de 380 pacientes) (ver “Propiedades farmacodinamicas).
Cuando se administré Paclitaxel en perfusiéon de tres horas, para la primera linea de
quimioterapia del carcinoma de ovario, se reportaron con mayor frecuencia y gravedad
neurotoxicidad, artralgia/mialgia e hipersensibilidad en pacientes tratados con
Paclitaxel + Cisplatino, que en aquellos tratados con Ciclofosfamida seguido de
cisplatino. La mielosupresién fue menos frecuente y grave con Paclitaxel en perfusién
de tres horas seguido de Cisplatino, en comparacién con ciélofosfamida seguida de
cisplatino. .
En la quimioterapia de primera linea de tratamiento de cancer de mama metasiésico,
cuando se administré Paclitaxel (220 mg/m?) en perfusién de 3 horas, 24 horas
después de la doxorubicina (50 mg/m?), se notificaron: neutropenia, anemia,
neurcpatia periférica, artralgia/mialgia, astenia, fiebre y diarrea, con mayor frecuencia
y mas gravedad en comparacion con los datos de la terapia estandar FAC (5-FU 500
mg/m?, doxorubicina 50 mg/m? y ciclofosfamida 500 mg/m?).
En cambio, las nauseas y los vomitos fueron menos frecuentes y menos graves en el
régimen de Paclitaxel (220 mg/m?)/doxorubicina (50 mg/m?) comparados con el
régimen estandar FAC. El uso de corticosteroides pudo haber contribuido a disminuir
la frecuencia y gravedad de las nauseas | y vomitos en la rama dé
Paclitaxel/doxorubicina.
Cuando Paclitaxel se administr6 en perfusion de 3 horas en combinacion con
trastuzumab para él tratamiento de primera linea en pacientes con cancer de mama
metastasico, los siguientes eventos (independientemente de su relacién con Paclitaxel
o Trastuzumab) se notificaron con mayor frecuencia que con Paclitaxel como agente
tnico: fallo cardiaco (8% vs 1%), infeccion (46% vs 27%), escalofrios (42% vs 4%),
fiebre (47% vs 23%), tos (42% vs 22%), eritema (39% vs 18%), artralgia {37% vs
21%), taquicardia (12% vs 4%), diarrea (45% vs 30%), hipertonié (11% vs 3%),
epistaxis (18% vs 4%), acné (11% vs 3%), herpes simple (12% vs 3%), lesion
accidental (13% vs 3%), insomnio (25% vs 13%), rinitis (22% vs 5%), sinusitis (21% vs
7%) y reaccién en el lugar de la inyeccién (7% vs 1%). Algunas de estas diferencias en
las frecuencias pueden deberse al hayor numero y duracién de los tratamientos con la
combinacion Paclitaxel/trastuzumab frente a Paclitaxel como agente Unico. Los
eventos graves se notificaron con una frecuencia similar para Paclitaxel/trastuzumab y
Paclitaxel como agente Unico.
Cuando Dbxorubicina se administrd en combinacién con Paclitaxel en cancer de
- mama metastasico, se observaron anomalias en la contréctilidad cardiaca (220%

de reduccidn de la fraccion de eyeccion ventricular izquierda) en el 15% de los
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pacientes frente al 10% del régimen estandar FAC. Se ha comunicado insuficiencia
cardiaca congestiva en <1% en ambas ramas de tratamiento, Paclitaxel/doxorubicina
y estandar FAC. '

La administracion de trastuzumab en combinacidon con Paclitaxel ‘en pacientes
previamente tratados con antraciclinas dio como resultado una frecuencia y severidad
aumentadas de disfuncion cardiaca en comparacion con pacientes tratados con
Paclitaxel como farmaco dnico (NYHA Clase I/ll 10% frente a 0%; NYHA Clase IlI/1V
2% frente a 1%) aunque raramente se ha asociado con la muerte (ver la Ficha Técnica
de trastuzumab). En todos, excepto casos excepcionales, los pacientes respondieron
al tratamiento médico'apropiado. _

Se han informado casos de neumonitis por radiacién en pacientes que recibieron
radioterapia concurrente. ‘

Sarcoma de Kaposi vinculado a SIDA

Exceptuando las reacciones adversas hematoldgicas y hepaticas (ver debajo), la
frecuencia y gravedad de estas reacciones son generalmente similares entre los
pacientes con SK y los pacientes tratados con Paclitaxel en monoterapia para otros
tumores solidos, en base a datos de un estudio clinico publicado que incluyé a 107
pacientes.

Hematologia y alteraciones del sistema linfatico:

El principal probléma de toxicidad dosis-dependiente observado con Paclitaxel es una
depresién' medular. La neutfopenia es la toxicidad hematoldgica mas importante.
Durante el primer ciclo del tratamiento, 20% de los pacientes experimentaron una .
neutropenia severa (< 0,5 x 10%L). Esta tasa se eleva a 39% del total durante todo el
tratamiento. Se ha registrado neutropenia de mas de 7 dias en el 41% de los pacientes
y de 30-35 dias en el 8% de los pacientes. En todos los pacientes estudiados, se
resolvid dentro de los 35 dias. El 22% de los pacientes experimentaron una
neutropenia de grado 4 de 2 7 dias de duracion.

‘ La_ fiebre neutropénica relacionada con Paclitaxel se ha registrado en el 14% de los
pacientes y en el 1,3% de los ciclos de tratamientos. Hubo 3 casos de episodios
sépticos que fueron mortales (2,8%), relacionados con Paclitaxel durante ef estudio.
Se han registrado casos de trombocitopenia en el 50% de los pacientes y fue grave (<
50 x 10%L) en el 9%. Solamente el 14% experimentd una disminucién en el recuento
de plaquetas a <75. 10%L, al menos una vez durante el tratamiento. En < 3% de los
pacientes se han constatado episodios hemorragicos relacionados con Paclitaxel pero

estos fueron fenémenos localizados.
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En el 61% de los pacientes se observé anemia (hemoglobina <11 g/dl), de los cuales
un 10% {(hemoglobina <8 g/dl) fue grave. En 21% de los casos los pacientes
necesitaron transfusiones de glébulos rojos.

Alteraciones Hepato-biliares:

De la totalidad de pacientes (a >50 % se Ies' administraba inhibidores de proteasas)
que presentaban una funcién hepatica basal normal, el 28%, 43% y 44% registraron
un aumento en la tasa de bilirrubina, de la fosfatasa alcalina y de la AST (SGQOT). Para

cada una de estas pruebas, los aumentos fueron graves en el 1% de los casos.

Notificacidon de efectos adversos

Es importante notificar las sospechas de reacciones adversas al medicamento. Ello
permite una supervision continuada de la relacién beneficio/riesgo del medicamento.
Se invita. a los profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones
adversas al Departamento de farmacovigilancia de ANMAT.

SOBREDOSIS . ) ‘

No se conoce antidoto para la sobredosis por Paclitaxel. En caso de sobredasis, se
debe monitorizar estrechamente al paciente. El tratamiento debe dirigirse a las
toxicidades esperadas en primer lugar como.mielosupresion, neurotoxicidad periférica
y la mucositis.

Las sobredosis en pacientes pediatricos pueden estar asociadas a la toxicidad aguda
debido al etanal.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién concurrir al Hospital mas cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia:

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

Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777

Incompatibilidades ,

El aceite de castor polioxietilado puede actuar sobre los envases plasticos de cloruro
de polivinilo (PVC) y lixiviar DEHP [di-(2-etilhexil} ftalato], a niveles que aumentan con
la concentracién y el tiempo de exposicién. Por tanto, en la preparacién, conservacion
y administracién de PACLITRYS diluido deben utilizarse equipos que no contengan
plastico PVC, como vidrio, polipropileno y poliolefina. ' ‘

Periodo de validez

- Antes de la apertura del vial:

2 afos.
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- Tras la apertura del vial, antes de la dilucién (Solucién concentrada):

Después de miltiples extracciones del producto, los viales mantienen estabilidad fisico
quimica y microbiblégica hasta un maximo de 28 dias a temperaturas inferiores a 25
°C. Sera responsabilidad del usuario el almacenamiento bajo otras condicionés. |

- Después de la dilucién (Solucién diluida):

La Solucion diluida para perfusibh es estable quimica Yfisicamente durante 72 horas a
25 °C, .conservada en cdndiciones normales de luz. La solucion diluida no se debe
congelar. ‘

Desde un punto de vista microbiologico, la solucion diluida debe ser empleada
-inmediatamente. Si no es asi, las condicioneé de conservacién y uso antes de su
empleo seran responsabilidad del usuario y no deberia exceder de 24 horas de 2a 8
°C, a menos que la recoristitucion/dilucion se haya efectuado en condiciones asépticas
controladas y validadas.

Precéuciones especial de conservacion

- En su envase de venta: No conservar a temperaturas superiores a 25 °C. Conservar
en su envase original, para protegerlo de la luz. _

La congelacién no altera la calidad del producto. El producto refrigerado puede
precipitar, pero volverd a disolverse cuando alcance la temperatura ambiente con
ligera o sin agitacion. Si la solucién permanece turbia o si se aprecia un precipitado
insoluble, el vial debe desecharse. ‘

Después del primer uso o tras la dilucién, ver (“Periodo de validez").

CONDICIONES DE ALMACENAMIENTO

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

PRESENTACION
PACLITRYS se presenta en frascos ampollra de vidrio tipo |. Cada eﬁvase contiene:
v 1,3,5y10 fraéco ampolla de 30 mg/5 ml de PACLITRYS.
v 1,3, 5y 10 frasco ampolla de 100 mg/16,7 ml de PACLITRYS.
v 1,3, 5y 10 frasco ampolla de 150 mg/25 ml de PACLITRYS.
v 1,3, 5y 10 frasco ampolla de 300mg/50ml de PACLITRYS.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

ESTE MEDICAMENTO DEBE EXPENDERSE BAJO RECETA MEDICA Y NO
PUEDE REPETIRSE SIN UNA NUEVA RECETA.
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“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personas.”

LU

“Ante cualquier duda consulte a su médico y/o farmacéutico

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N°

Direccion Técnica: Farm. Sergio Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Auténoma de Buenos Alres -
Argentina

CHIALE Carlos Alberto
)ﬁ CUIL 20120911113
onmot
jZ" 7w _

anMmat anmat

BURGIO Sergio Ariel SERTEX S.R.L

CUIL 23229555359  CUIT 30589302253
Gerencia
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PROYECTO DE ROTULO PRIMARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml’
PACLITAXEL 100 mg/ 16.7 ml

Solucién concentrada para infusion
Venta bajo receta archivada ‘ Industria Argentina

Composicion:

Cada ml contiene:

Paclitaxel . 6,000 mg
Acido citrico anhidro ' 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado , | 0,530 ¢
Alcohol etilico absoluto - c.s.p. 1,0ml

~ Contiene: Paclitaxel 100 mg/16.7 ml

Posologia y modo de administracion: ver prospecto adjunto.
Precaucié_m: Se requiere dilucidn antes de la administracién IV.
Via administracién: Infusion Intravenosa.

Lote: : Vencimiento:
Conservar a temperatura ambiente, en su envase-original,

Mantener fuera del alcance de los nifios.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personaé." ‘ o

*Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Laboratorio Sertex S.R.L

Certificado N° £
Direccion Técnica: Farm. Sergio Burgio
Elaboradc en: Palpa 2862 - C1426D - Ciudad . OﬂmOt 3uenos Alres -

Argentma : "

anMat anmMaot
BURGIO Sergio Ariel SERTEX S.R.L
CUIL 23229555359 CUIT 30589302253
Gerencia
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PROYECTO DE ROTULO PRIMARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml
PACLITAXEL 150 mg/25 ml

Solucion concentrada para infusién
Venta bajo receta archivada Industria Argentina
Composicion:

Cada ml contiene: :
Paclitaxel =~ . £ 6,000 mg

Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,530g
Alcchol etilico absoluto c.s.p. 1,0ml

Contenido: Paclitaxel 150 mg/25 ml

Posologia y modo de administracién: ver prospecto adjunto.
Precaucidn; Se requiere dilucion antes de la administracién IV.
Via administracién: Infusion Intravenosa.

Lote: ,Vencirﬁiento:
Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los nifos.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personas.”

“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L CHIALE Carlos Alberto
Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina CUIL 20120911113
Certificado N°

Direccion Técnica; Farm. Sergio Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426D - Ciudad . 3uenos Aires -
7 & Argentina ,, Oant

anMmat ‘ anmaot
BURGIO Sergio Arlel SERTEX S.R.L
CUIL 23229555359 CUIT 30589302253
' Gerencia
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PROYECTO DE ROTULO PRIMARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml
' PACLITAXEL 300 mg/50 ml

Solucién concentrada para infusién
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicion:

Cada ml contiene:

Paciitaxel | 6,000 mg
Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,530¢9
Alcohol etilico absoluto c.s.p. 1,0 mi

Contiene: Paclitaxel 300 mg/50 ml

Posologia y modo de administracién: ver prospecto adjunto.
Precaucién: Se requiere dilucion antes de la administracion IV.
Via administracion: Infusién Intrayenosa.

Lote: Vencimiento:
Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance dé los nifios.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto solo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personas.”

“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Laboratorio Sertex S.R.L CHIALE Carlos Alberto

‘Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina . CUIL 20120911113

Certificado N°

" Direccion Técnica: Farm. Sergio Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426D - Ciudad ., Onmgt 3uenos Aires -

Argentlna ,&

anmat anMat
BURGIO Sergio Ariel ) SERTEX S.R.L
CUIL 23229555359 CUIT 30589302253
Gerencia
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PROYECTO DE ROTULO PRIMARIO

PACLITRYS

PACLITAXEL 6 mg/ml
Solucion concentrada para infusion

Venta bajo receta archivada Industria'Argentina

Composiciéon:

Cada mi contiéne:

Paclitaxel 6,000 mg
Acido cltrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado : 0,530 g
Alcohol etifico absoluto ' c.s.b. 1,0mi

Contiene: Paclitaxel 30 mg/5 ml

Precaucién: Se requiere dilucidn antes de la admmnstracbn Iv.
Via administracion: Infusion Intravenosa.

Lote:

Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original,
Mantener fuera del alcance de los nifios.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion medlca y
no puede repetirse sin nueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personas.”

“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Director técnico: Farm. Sergio Burgio

Certificado N° _

Elaborado en: Palpa 2862- C1426DPB-Ciudad Autonoma de Buenos Aires, Argentina

CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml

Solucién concentrada para infusién
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicion:
Cada ml contiene:

Paclitaxel 6,000 mg
Acido citrico anhidro . 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,530g
Alcohol etilico absoluto cs.p.1.0ml

Presentacion: Paclitaxe! 30 mg/5 ml: Envase conteniendo 3 frasco-ampolla de 5 ml.
Posclogia y modo de administracién: ver prospecto adjunto.

Precaucién: Se requiere dilucién antes de la administracién V.

Via administracién: Infusion Intravenosa.

Lote: Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los nifios.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcién médica y
no puede repetirse sin nueva receta meédica”

“Este medicamento ha sido prescripto s6lo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personas.” .

“Ante cualquier duda consulte a su medico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N°

Direccion Técnica: Farm. Sergio Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Auténoma de Buenos Aires -
Argentina
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml
Solucién concentrada para infusién

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicion:
Cada ml contiene:

Paclitaxel _ 6,000 mg
Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,530 g -
Alcohol etilico absoluto c.s.p. 1,0 ml

 Presentacion: Paclitaxel 30 mg/5 ml: Envase conteniendo 5 frasco-ampolla de 5 ml.
" Posologia y modo de administracion: ver prospecto adjunto.

Precauclén: Se requiere dilucién antes de la administracién |V,

Via administracion: (nfusién Intravenosa.

Lote: Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los nifios.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personas.” '

“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministeric de Salud
Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N° ‘

Direccién Técnica: Farm. Sergic Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Autonoma de Buenos Aires -
Argentina

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml

Solucién concentrada para infusién
- Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicion:
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Cada ml contiene: , '
Paclitaxel 6,000 mg

Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,530¢g
Alcohol etilico absaluto c.s.p. 1,0 ml

Presentacién: Paclitaxel 30 mg/5 ml: Envase conteniendo 10 frasco-ampolla de &
mil. :

Posologia y modo de administracién: ver prospecto adjunto.

Precaucion: Se requiere dilucion antes de la administracién V.

Via administracion: Infusion intravenosa.

Lote: Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los nifos.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y
no puede repetirse sin nueva receta meédica”

“Este medicamento ha sido préscripto sdlo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personas.”

“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por e} Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N°

Direccidn Técnica: Farm. Sergio Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Autdbnoma de Buenos Aires —
Argentina

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml 1
Soluciéon concentrada para infusién

‘Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicion:
Cada m! contiene:

Paclitaxel 6,000 mg
Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado - 0,530 g
Alcohol etilico absoluto c.s.p. 1,0 ml

Presentacion: Paclitaxel 30 mg/5 ml: Envase conteniendo 1 frasco-ampolla de 5 ml.
Posologia y modo de administracion: ver prospecto adjunto.

Precaucion: Se requiere dilucion antes de la administracion IV.

Via administracion: Infusion Intravenosa.

Lote: Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los nifios.
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“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médicay
no puede repetirse sin nueva receta médica”

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

“Ante cualquier duda consulte a su medico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L ‘

Brown 2862, Rosaric, Santa Fe, Argentina

Certificado N°

Direccién Técnica: Farm. Sergio Burgio . .

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Autonoma de Buenos Aires -
Argentina

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO
PACLITRYS

PACLITAXEL 6 mg/ml
®
Solucién concentrada para infusion

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicion:
Cada ml contiene;

Paclitaxel ' 6,000 mg
Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,530 ¢
Alcohol etilico absoluto c.s.p. 1,0 ml

Presentacion: Paclitaxel 100 mg/16.7 ml: Envase conteniendo 3 frasco-ampolla de
16.7 ml.

Posologia y modo de administracién: ver prospecto adjunto.

Precaucion: Se requiere dilucion antes de la administracién IV.

Via administracion: Infusién Intravenosa.

Lote: : Vencimiento:

Conservar a temperatura amblente en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los nifios.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica” '

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personas.”

“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N°

Direccién Técnica: Farm. Sergio Burgio
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Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Auténoma de Buenos Alres -
Argentina

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml
Solucion concentrada para infusion

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicién:
Cada ml contiene:

Paclitaxel 6,000 mg
Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,530 g
Alcohol etilico absoluto cs.p.1,0ml

Presentacién: Paclitaxel 100 mg/16.7 ml: 'Envase contenlendo 6 frasco~ampolla de
16.7 ml.

Posologia y modo ‘de administracién: ver prospecto adjunto.

Precaucién: Se requiere dilucién antes de la administracion IV.

Via administracion: Infusion Intravenosa.

Lote: Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original,

Mantener fuera del alcance de los nifos.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescrlpCIon médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras persconas.”

“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N°

Direccion Técnica: Farm. Sergio Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Auténoma de Buenos Aires —
Argentina

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg[ml
Solucién concentrada para infusién

Verita'bajo receta archivada Industria Argentina
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Composicion:
Cada ml contiene:

Paclitaxel ' 6,000 mg
Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado - 0,530 g
Alcohol etilico absaluto c.s.p. 1,.0ml

Presentacién: Paclitaxel 100 mg/16.7 mi: Envase conteniendo 10 frasco-ampolla de
16.7 ml.

Posologia y modo de administracién: ver prospecto adjunto.

Precaucion: Se requiere dilucion antes de la administracion IV.

Via administracion: Infusion Intravenosa.

Lote: . _ Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los ninos.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto solo para su problema meédico actual.

No se lo recomiende a otras personas.” ‘

“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N° .

Direccion Técnica: Farm. Sergio Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Autf)noma de Buenos Aires -
Argentina

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml
Solucién concentrada para infusion

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicién:
Cada ml contiene:

Paclitaxel 6,000 mg
“Acido citrico anhidro i 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,530¢g

‘Alcohol etilico absoluto c.s.p. 1,0 ml

Presentacién: Paclitaxel 100 mg/16.7 ml: Envase conteniendo 1 frasco-ampolla de
16.7 ml. '

Posologia y modo de administracion: ver prospecto adjunto.

Precaucién: Se requiere dilucién antes de la administracion iv.
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Via administracion: Infusion Intravenosa.

Lote: Vencimiento:
Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.
Mantener fuera del alcance de los nifos.

- “Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica”
“Este medicamento ha sido prescripto solo para su problema medico actual.
No se lo recomiende a otras personas.”
“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L .

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N°

Direccidn Técnica: Farm. Sergio Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Auténoma de Buenos Aires -
Argentina

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml
Solucion concentrada para infusion

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicion:
Cada ml contiene:

Paclitaxel ' 6,000 mg
Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,830 ¢
Alcohol etilico absoluto c.s.p. 1,0 ml

Presentacién: Paclitaxel 150 mg/25 ml: Envase conteniendo 3 frasco -ampolla de 25
ml.

Posologia y modo de administracion: ver prospecto adjunto.

Precaucion: Se requiere dilucién antes de la administraciéon IV.

Via administracién: Infusioén Intravenosa.

Lote: Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los ninos.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripciéon médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema medico actual.
No se lo recomiende a otras personas.”
“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Laboratorio Sertex S.R.L
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Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N°

Direccion Técnica: Farm. Sergio BUI‘gIO

Elaborado en: Palpa 2862 - C1428DPB - Ciudad Autdnoma de Buenos Aires —
Argentina

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml

Solucién concentrada para infusion
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicion:
Cada m! contiene:

Paclitaxel . 86,000 mg
Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,530¢g
Alcohol etilico absoluto ¢.s.p. 1,0 ml

Presentacion: Paclitaxel 150 mg/25 ml: Envase conteniendo 5 frasco-ampolla de 25
ml.

Posologia y modo de administracion: ver prospecto adjunto.

Precauciéon: Se requiere dilucion antes de la administracion IV,

Via administracion: Infusion Intravenosa.

Lote: Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los nifios.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcién médica y
no puede repetirse sin nueva receta meédica”

“Este medicamento ha sido prescripto sélo parasu problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personas.”

“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N°

Direccion Técnica: Farm. Serglo Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Auténoma de Buenos Aires -
Argentina
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/mil
Solucion concentrada para infusion

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicion:
Cada ml contiene: ‘
Paclitaxel 6,000 mg

Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,530¢
Alcohol etilico absoluto c.s.p. 1,0 ml

Presentacidon: Paclitaxel 150 mg/25 ml: Envase conteniendo 1 frasco-ampolla de 25
ml.

Posolegia y modo de administracién: ver prospecto adjunto.

Precaucion: Se requiere dilucion antes de la administracion IV.

Via administracién: Infusion Intravenosa.

Lote: ' Vencimiento:.

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los nifios.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personas.”

“Ante cualquier duda consulte a su medico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministeric de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N° '

Direccién Técnica: Farm. Sergio Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1428DPB - Ciudad Autdnoma de Buencs Aires —
Argentina
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/mi

Solucion concentrada para infusion
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicion:
Cada ml contiene:

Paclitaxel 6,000 mg
Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,530¢g
Alcohol etilico absoluto ¢.s.p. 1,0 ml

Presentacion: Paclitaxel 150 mg/25 ml: Envase conteniendo 10 frasco-ampolla de
25 ml. .

Posologia y modo de administracion: ver prospecto adjunto.

Precaucion: Se requiere dilucion antes de la administracion IV.

Via administracion: Infusion Intravenosa.

Lote: ' : Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los nifios.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual,

No se lo recomiende a cotras personas.”

"Ante cualquier duda consulte a su medico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N°

Direccion Técnica: Farm. Sergio Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Autonoma de Buenos Aires —
Argentina

L
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml|
Solucion concentrada para infusion

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicion:
Cada ml contiene:

Paclitaxel 6,000 mg
Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado - 0,530¢
Alcohol etilico absoluto c.s.p. 1,0 mi

Presentacion: Paclitaxel 306 mg/50 ml: Envase conteniendo 3 frasco-ampolla de 50
mil. :

Posologia y modo de administracién: ver prospecto adjunto.

Precaucion: Se requiere dilucion antes de la administracién IV.

Via admlmstraclon Infusién Intravenosa.

Lote: Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los nifios.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y
no puede repetirse sin hueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personas.”

“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N°

Direccién Técnica: Farm. Sergio Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Autdnoma de Buenos Aires -
Argentina
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml

Solucion concentrada pafa infusién
Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicién:
Cada ml contiene:

Paclitaxel . 6,000 mg
Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,530 g
Alcohol etilico absoluto c.s.p. 1,0 ml

Presentacion: Paclitaxel 300 mg/50 ml: Envase conteniendo 5 frasco-ampolia de 50
ml.

Posologia y modo de administracion: ver prospecto adjunto.

Precaucion: Se requiere dilucion antes de la administracién IV,

Via administracion: Infusion Intravenosa.

Lote: _ Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los nifos.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica”
“Este medicamento ha sido prescnpto solo para su problema médico actual
No se lo recomiende a otras personas.”
“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N°

Direccion Técnica: Farm. Sergio Burgio

Elaborada en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Autonoma de Buenos Aires —
Argentina

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml
Solucién concentrada para infusién

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

Composicién:
Cada mi contiene:
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Paclitaxel 6,000 mg

Acido citrico anhidro 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,5304¢g
Alcohol etilico absoluto c.5.p. 1,0 mi

Presentacion: Paclitaxel 300 mg/50 ml: Envase conteniendo 10 frasco-ampolla de
50 m.

Posologia y modo de administracion: ver prospecto adjunto,

Precaucién: Se requiere dilucién antes de la administracién IV.

Via administracion: Infusion Intravenosa.

Lote: . _ " Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los nifios.

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcién médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto solo para su problema médico actual.,

No se lo recomiende a otras perscnas.”

“Ante cualquier duda consulte a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N° S

Direccion Técnica: Farm. Sergio Burgio ‘

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Auténoma de Buenos Aires —
Argentina

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

PACLITRYS
PACLITAXEL 6 mg/ml
+ Solucién concentrada para infusién

Venta bajo receta archivada Industria Arge_ntina'

Composicién:
Cada m! contiene:

Paclitaxel * 6,000 mg
Acido citrico anhidro : 2,000 mg
Aceite de Castor polioxietilado 0,530 ¢g
Alcohol etilico absoluto c.5.p. 1,0 ml

Presentacion: Paclitaxel 300 mg/50 ml: Envase conteniendo 1 frasco-ampolla de 50
ml.

Posologia y modo de administracion: ver prospecto adjunto.

Precaucion: Se requiere dilucion antes de la administracién IV.

Via administracién: Infusion Intravenosa.

Lote: ‘ : Vencimiento:

Conservar a temperatura ambiente, en su envase original.

Mantener fuera del alcance de los nifios.
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“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripciéon médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica”

“Este medicamento ha sido prescripto 'sélo para su problema médico actual.

No se lo recomiende a otras personas.”

“Ante cualquier duda consuite a su médico”

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Laboratorio Sertex S.R.L

Brown 2862, Rosario, Santa Fe, Argentina

Certificado N°

Direccién Técnica: Farm. Sergio Burgio

Elaborado en: Palpa 2862 - C1426DPB - Ciudad Autonoma de Buenos Aires -
Argentina

CHIALE Carlos Alberto
?/’ CUIL 20120911113
anMmat
‘a 7&

anMat ~anmat -

SERTEX S.R.L BURGIO Sergio Ariel
CUIT 30589302253 CUIL 23229555359
Gerencia
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Prosidencia dols Magiin
Buenos Aires, 06 _DE SEPTIEMBRE DE 2018.-

DISPOSICION N° 9067

ANEXO

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

CERTIFICADO N° 58805

El Administrador Nacional de la Administracion Nacional de Medicamentos,
Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que se autorizé la
inscripcioén en el Registro de Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo

prc;ducto con los sigui'entes datos identificatorios caracteristicos:
1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO
Razén Social: SERTEX S.R.L.

N© de Legajo de la empresa: 7009

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: PACLITRYS

Nombre Genérico (IFA/s): PACLITAXEL

Concentracion: 6 mg

Forma farmacéutica: SOLUCION CONCENTRADA PARA INFUSION

Férmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o

Tel. {+54-11) 4340-0B00 - http://www.anmat.gov.ar - Repablica Argentina

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central

Av. Belgrane 1480 Av. Caseros 2161 Estados Unidos 25 Alsina 665/671 Av, de Mayo 869

(C;DQ;AAP), CABA {C1264AAD), CABA {CI101AAN), CABA {C1DB7AAT), CABA {C1084AADY, CABA -
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o Miristeria 6o Salud
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porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
PACLITAXEL 6 mg

Excipiente (s)

ACIDO CITRICO ANHIDRO 2 mg

ACEITE DE CASTOR POLIOXIETILADO 0,53 g
ETANOL ANHIDRO CSP 1 ml

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

Envase Primario: FRASCO AMPOLLA VIDRIO (I) TRANSPARENTE, CON TAPON
ELASTOMERICO TIPO I (BROMOBUTILO) Y TAPA FLIP OFF

Contenido por envase primario: 1 FRASCO AMPOLLA DE 30MG/SML DE PACLITRYS
3 FRASCO AMPOLLA DE 30MG/5ML DE PACLITRYS
5 FRASCO AMPOLLA DE 30MG/5ML DE PACLITRYS

10 FRASCO AMPOLLA DE 30MG/SML DE PACLITRYS

1 FRASCO AMPOLLA DE 100MG/16,7ML DE PACLITRYS
3 FRASCO AMPOLLA Dé 100MG/16.7ML DE PACLITRYS
5 FRASCO AMPOLLA DE 100MG/16.7ML DE PACLITRYS
10 FRASCO AMPOLLA DE 100MG/16.7ML DE PACLITRYS

1 FRASCO AMPOLLA DE 150MG/25ML DE PACLITRYS
3 FRASCO AMPOLLA DE 150MG/25ML DE PACLITRYS
5 FRASCO AMPOLLA DE 150MG/25ML DE PACLITRYS
10 FRASCO AMPOLLA DE 150MG/25ML DE PACLITRYS

Tel. (+54-11) 43400500 - hitp://www.anmat.gev.ar - Repiblica Argenting

Productas Médicos INAME INAL Sede Alsina Sedo Contral

Av. Belgrano 1480 Av. Caseras 2161 Estados Unidos 25 Alsina 665/671 Av. de Mayo B&9
{CLO93ALP}, CABA (C1Z642AD), CABA {C11014A4), CABA (C1087AAL), CABA {C1084AAD), CABA,
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1 FRASCO AMPOLLA DE 300MG/50ML DE PACLITRYS
3 FRASCO AMPOLLA DE 300MG/SOML DE PACLITRYS
5 FRASCO AMPOLLA DE 300MG/50ML. DE PACLITRYS
10 FRASCO AMPOLLA DE 300MG/50ML DE PACLITRYS
Accesorios: No corresponde |

Contenido por envase secundario: CADA ESTUCHE CONTIENE 1,3, 5 O 10 FRASCO
AMPOLLA DE PACLITRYS (SEGUN PRESENTACION) ACOMPANADA DE UN
PROSPECTO.

Presentacioneé: 16
Periodo de vida Util: 24 MESES
Forma de conservacion; Desde 15° C hasta 30° C

Otras condiciones de conservacion: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE, EN
SU ENVASE ORIGINAL.

DESPUES DE MULTIPLES EXTRACCIONES DEL PRODUCTO, LOS VIALES MANTIENEN
ESTABILIDAD FISICO QUIMICA HASTA UN MAXIMO DE 28 DIAS A TEMPERATURAS
INFERIORES A 25 °C.

FORMA RECONSTITUIDA
Tiempo de conservacién: No correspondé
Forma de conservacion, desde: No corresponde Hasta: No corresponde

Otras condiciones de conservacién: LA SOLUCION DILUIDA MANTIENE
ESTABILIDAD FISICOQUiMICA POR 72 HS A 25°C, CONSERVADA EN
CONDICIONES NORMALES DE ILUMINACION Y REALIZADA EN CONDICIONES
ASEPTICAS CONTROLADAS. DE LO CONTRARIO ADMINISTRAR INMEDIATAMENTE.

Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA

Coédigo ATC: L0O1CDO1

Tel. [+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gav.ar - Rapihlica Argentina

Productaos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central

Av. Belgrano 1480 Av, Caseros 2161 Estados Unidos 25 Alsina 665/671 Av. de Mayo 869

{C1033AAR), CABA (C1264AAD); CABA {C1101AAA), CABA {C1OB7AAT), CABA (C1084AADY, CABA
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Accidn terapéutica: GRUPO FARMACO-TERAPEUTICO:AGENTES TAXANOS

Via/s de administracién: ENDQVENOSA

Indicaciones: Carcinoma de ovario: En primera linea de quimioterapia del
carcinoma de ovario, PACLITRYS esta indicado, en combinacién con Cisplatino, para
el tratamiento de pacientes con carcinoma avanzado de ovario o con enfermedad
residual (> 1 ¢cm), tras laparotomia inicial. En segunda linea de quimioterapia del
cancer de ovario, PACLITRYS estd indicado en el tratamiento de cdncer de ovario
metastdsico, luego de la falla de un tratamiento estdndar basado en platinos.
Carcinoma de mama: En el tratamiento adyuvante, PACLITRYS esta indicado para
el tratamiento de pacientes con carcinoma de mama y ganglios positivos, después
de haber recibido la combinacion de antraciclina y ciclofosfamida (tratamiento AC).
El tratamiento adyuvante con Paclitaxel deberia considerarse como una alternativa
a la continuacion del tratamiento AC. PACLITRYS estd indicado para el tratamiento
inicial de pacientes con cancer de mama metastatico o localmente avanzado, tanto
en combinacioén con Antraciclinas, en pacientes para los cuales la terapia con
Antraciclinas es adecuada, como con Trastuzumab, en pacientes cuyos tumores
tengan sobreexpresién del receptor 2 del factor de crecimiento epidérmico humano
(HER2) en un nivel 3+ determinado por inmunchistoquimica y en las cuales no esté
indicado un tratamiento con antraciclinas. Como agente unico, PACLITRYS estd
indicado en el tratamiento del carcinoma metastatico de mama en pacientes que
han fracasado, 0 no son candidatos a la terapia estandar con derivados de
Antraciclina, o en los cuales la terapia con Antraciclinas no ha sido apropiada.

. Carcinoma de pulmdn no microcitico avanzado: PACLITRYS, en combinacién con
Cisplatino, esta indicado en el tratamiento del carcinoma de.pulmén no microcitico
(CPNM) en pacientes que no son candidatos a cirugia potencialmente curativa y/o
radioterapia. Sarcoma de Kaposi vinculado al SIDA: PACLITRYS estd indicado para
el tratamiento de los pacientes con Sarcoma de Kaposi avanzado (SK) vinculado al
SIDA, para los cuales ha fracasado una terapia previa con antraciclina liposomal.
(Ver Propiedades Farmacodinamicas).

3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S
Etapas de elaboracion de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

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

Productos Médicos INAME ' INAL Sede Alsina Sedg Central

Av. Belgrano 1480 Av. Caseros 2161 Estadas Unidos 25 Algina 665/671 Av, de Mayo 869

(C1093AAP), CABA (C1264AAD), CABA (C1101AAA), CABA (C10874A1), CABA (C1084AADY, CABA
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Razén Social Namero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIO IMA S.A 4217/16 PALPA 2862, CIUDAD CIUDAD REPUBLICA
AUTONOMA DE BUENCS | AUTONOMA DE | ARGENTINA
AIRES BS. AS.
b)Acondicionamiento primario:
Razén Social Nimero de Disposicidén Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABCRATQRIO IMA S.A 4217/16 PALPA 2862, CIUDAD CIUDAD REPUBLICA
AUTONOMA DE BUENOS | AUTONGOMA DE | ARGENTINA
AIRES BS. AS.
c)Acondicionamiento secundario:
Razén Social Namero de Disposicién Domicilio de Ia Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIOS IMA 5.A 4217/16 PALPA 1426, CIUDAD CIUDAD REPUBLICA
AUTONOMA DE BUENOS | AUTONOMA DE | ARGENTINA
AIRES BS. AS.

El presente Certificado tendra una validez de cinco (5) afosa partir de la
fecha del mismo. .

Expediente N°: 1-0047-2000-000266-16-0

Tel. {+54~11) 4340-0800 - http:/fwww.anmat.gav.ar - Replbiica Argentina

Productos Médicos
Av. Belgrano 1480
{C1093AAP), CABA

Sade Central
. Av, de Mavyo BES
{C1084AADY, CABA

INAME
Av, Caserog 2161
(C1264AA0), CABA

INAL
Estados Unidos 25
(C1101AA4), CABA

Seda Alsina
Alzina 665/671
{CLOB7AAT), CABA
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CHIALE Carlos Alberto
CUIL 20120911113

anmat

Tel, (+54-11J‘4340-0800 - http:ffwww.anmat.gov.ar - Replblica Argentina
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Productes Médicos INAME INAL » Sede Alsina Sede Contral
Av, Belgrano 1480 Av. Caseros 2161 Estados Unidos 25 Alsina B65/671 Av. de Mayo BED
{C1093AAP), CABA (C1264AAD), CABA {C1101AAA), CABA (C1OB7AAT), CABA {C1084AAD), CABA
: Pagina6 de 6
: E’ 2.5+ 3 EI pfesanie documen!o electrémco ha s:do firmado dtgﬁalme t Jos térmmcs de 1a Ley N“ 25, 505 e! Decrete N° 2628/‘2382 yel Decreto N 283’2003‘- - !
wapit n W rmm T R - i - "



