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Disposicion
Numero: DI-2021-7255-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 23 de Septiembre de 2021

Referencia: 1-0047-2000-000410-20-6

VISTO el Expediente N° 1-0047-2000-000410-20-6 del Registro de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA; y

CONSIDERANDO:

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

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

Que las actividades de elaboracion y comercializacion de especialidades medicinales se encuentran contempladas
en la Ley 16.463 y en los Decretos Nros. 9.763/64 y 150/92 (t.0. 1993) y sus normas complementarias.

Que la solicitud efectuada encuadra en el Articulo 3° del Decreto N° 150/92 (t.o0. 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 areas para la
especialidad medicinal cuya inscripcion se solicita, los que se encuentran transcriptos en el certificado que obra
en el Anexo de la presente disposicidn.

Que asimismo, de acuerdo con lo informado, el/los establecimiento/s que realizara/n la elaboracion y el control de
calidad de la especialidad medicinal en cuestion demuestran aptitud a esos efectos.

Que se aprobaron los proyectos de rétulos y prospectos y el Plan de Gestion de Riesgo correspondientes.

Que la DIRECCION 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 el Decreto Nro. 1490/92 y sus modificatorios.

Por ello,

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma LABORATORIOS ASPEN SA la inscripcion en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM) de la ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,
ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA de la especialidad medicinal de nombre comercial FALAMEN y
nombre/s genérico/s AXITINIB, la que sera elaborada en la Republica Argentina de acuerdo con los datos

identificatorios caracteristicos incluidos en el Certificado de Inscripcion, segin lo solicitado por la firma
LABORATORIOS ASPEN SA.

ARTICULO 2°.-Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de prospecto/s que obran en los documentos
denominados: INFORMACION PARA EL PACIENTE VERSIONO2.PDF / 0 - 30/07/2021 17:06:21,
PROYECTO DE PROSPECTO_VERSIONO02.PDF / 0 - 30/07/2021 17:06:21, PROYECTO DE ROTULO DE
ENVASE PRIMARIO VERSIONO3.PDF / 0 - 20/08/2021 10:53:24, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
PRIMARIO VERSIONO4.PDF / 0 - 20/08/2021 10:53:24, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
SECUNDARIO_VERSIONO3.PDF / 0 - 20/08/2021 10:53:24, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
SECUNDARIO_VERSIONO04.PDF / 0 - 20/08/2021 10:53:24.

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

ARTICULO 4°.- Con caracter previo a la comercializacion de la especialidad medicinal cuya inscripcién se
autoriza por la presente disposicion, el titular debera notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio
de la elaboracion del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion técnica consistente en la
constatacion de la capacidad de produccion y de control correspondiente.

ARTICULO 5°.- Establécese que la firma LABORATORIOS ASPEN SA debera cumplir con el Plan de Gestion
de Riesgo (PGR) que obra en el documento denominado PLAN DE GESTION DE RIESGO VERSIONO1.PDF /
0-30/07/2021 17:06:21 aprobado.

ARTICULO 6°- En caso de incumplimiento de la obligacién prevista en el articulo precedente, esta
Administracién Nacional podré suspender la comercializacidon del producto autorizado por la presente disposicion
cuando consideraciones de salud publica asi lo ameriten.

ARTICULO 7°.- La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 1° de la presente disposicién serd de
cinco (5) afios contados a partir de la fecha impresa en él.



ARTICULO 8°.- Registrese. Inscribase el nuevo producto en el Registro de Especialidades Medicinales.
Notifiquese electronicamente al interesado la presente disposicidn, los proyectos de rotulos y prospectos y el Plan
de Gestion de Riesgo (PGR) aprobados. Girese al Departamento de Registro a los fines de confeccionar el legajo
correspondiente. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000410-20-6
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FALAMEN
AXITINIB 1Y 5 MG — COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Laboratorios

PROYECTO DE INFORMACION PARA EL PACIENTE

FALAMEN
AXITINIB

Comprimidos recubiertos

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

“Sirvase leer esta informacion antes de comenzar a tomar el medicamento, aun cuando
simplemente haya repetido la receta (o antes de empezar a usarlo y cada vez que
renueve su receta). Puede haber informacion nueva (o alguna informacion puede haber
cambiado). Recuerde que su médico le receté este medicamento solo a usted. No lo
administre (o recomiende) a ninguna otra persona.

Esta informacion no reemplaza el hablar con su médico acerca de su enfermedad o el
tratamiento.

Este medicamento debe ser indicado por su médico y prescrito bajo una receta
médica”, u otra condicion de venta, segun corresponda.

Formula cualitativa:

Cada comprimido recubierto de FALAMEN contiene: Axitinib, celulosa microcristalina, lactosa
monohidrato, croscarmelosa soédica, estearato de magnesio, hidroxipropilmetilcelulosa
(HPMC), lactosa, diéxido de titanio, triacetina, 6xido de hierro rojo.

Contenido del prospecto:

1- ¢, Cual es la informacién mas importante que debo saber sobre este producto?
2- ; Qué es y para que se utiliza este producto?

3- ¢ Qué es lo que debo saber antes de tomar FALAMEN y durante el tratamiento?
4- ; Cébmo debo tomar FALAMEN?

5- ¢ Cuales son los efectos adversos que puede FALAMEN?

6- ¢ Como debo conservar FALAMEN?

7- Informacién adicional

8- Leyendas finales.
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1- ¢ Cual es la informacidon mas importante que debo saber sobre este producto?
No tome FALAMEN:

Si es alérgico a axitinib 0 a cualquiera de los demas componentes de este medicamento
Si piensa que puede ser alérgico, consulte a su médico.

2- ;Qué es y para que se utiliza este producto?

FALAMEN es un medicamento de venta bajo receta, utilizado para el tratamiento de
pacientes adultos con carcinoma avanzado de células renales, tras un fracaso a un
tratamiento previo con sunitinib o citoquinas.

3- ¢Qué es lo que debo saber antes de tomar FALAMEN y durante el tratamiento?
- ¢Quiénes no deben tomar/usar FALAMEN?

Si es alérgico a Axitinib o a cualquiera de los demas componentes del medicamento
(Ver férmula cualitativa).

FALAMEN no esta recomendado en personas menores de 18 afios. Este medicamento
no se ha estudiado en nifios ni adolescentes.

- ¢Qué debo informar a mi médico antes de tomar/usar FALAMEN?
Consulte a su médico antes de tomar FALAMEN:
Si tiene la tension arterial alta.

FALAMEN puede aumentar la tensién arterial. Es importante que controle su tensién
arterial antes de empezar a tomar este medicamento, y de forma perioédica durante el
tratamiento. Si tiene la tensiéon arterial alta (hipertension), se le puede tratar con
medicamentos que reducen la tension arterial. Su médico debe asegurarse de que tiene
la tension arterial controlada antes de iniciar el tratamiento con FALAMEN, y durante el
tratamiento con este medicamento.

Si tiene problemas en la glandula tiroides.

FALAMEN puede causar problemas en la glandula tiroides. Contacte con su médico si
se encuentra cansado con mayor facilidad, tiene habitualmente mas frio que otras
personas o su voz se vuelve mas grave mientras estd tomando este medicamento.
Antes del tratamiento con FALAMEN se debe controlar la funcion tiroidea y de manera
periddica mientras lo estd tomando. Si su glandula tiroidea no segrega suficiente
hormona tiroidea, se le puede tratar con hormona tiroidea sustitutiva antes o durante el
tratamiento con este medicamento.

Si ha tenido algun problema reciente de coagulos sanguineos en venas y arterias (tipos
de vasos sanguineos), incluyendo ictus, ataque al corazén, embolismo o trombosis.

Pagina 2 de 9

El presente documento electrénico ha sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N° 25.506, el Decreto N° 2628/2002 y el Decreto N° 283/2003.-



FALAMEN
AXITINIB 1Y 5 MG — COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Laboratorios

PROYECTO DE INFORMACION PARA EL PACIENTE

Llame al servicio de urgencias de forma inmediata y contacte con su médico si tiene
sintomas tales como dolor o presién en el pecho, dolor en los brazos, espalda, cuello o
mandibula, falta de aliento, adormecimiento o debilidad en un lado del cuerpo,
problemas al hablar, dolor de cabeza, cambios en la visibn 0 mareo mientras se
encuentra en tratamiento con este medicamento.

Si padece problemas hemorragicos.

FALAMEN puede aumentar la probabilidad de hemorragia. Informe a su médico si tiene
sangrados, tos con sangre o0 esputo sanguinolento mientras esté en tratamiento con este
medicamento.

Si tiene o ha tenido un aneurisma (aumento y debilitamiento de la pared de un vaso
sanguineo) o un desgarro en la pared de un vaso sanguineo.

Si durante el tratamiento con este medicamento tiene un dolor intenso de estdmago
(abdominal) o un dolor de estébmago que no desaparece.

FALAMEN puede aumentar el riesgo de desarrollar una ulcera en el estbmago o en el
intestino o la formacién de fistulas (tubo anormal como si fuera un conducto desde una
cavidad corporal normal a otra cavidad corporal o a la piel). Consulte a su médico si
tiene dolor abdominal intenso mientras se encuentra en tratamiento con este
medicamento.

Si se va a someter a una operacion o si tiene una herida sin cicatrizar.

Su médico debe interrumpir FALAMEN al menos 24 horas antes de la operacion, ya
que puede afectar a la cicatrizacion de la herida. El tratamiento con este medicamento
se debe reiniciar cuando la herida esté bien cicatrizada.

Si durante el tratamiento con este medicamento tiene sintomas tales como dolor de
cabeza, confusion, convulsiones (ataques epilépticos) o cambios en la vision con o sin
tension arterial alta.

Llame al servicio de urgencias de forma inmediata y contacte con su médico. Puede
tratarse de un efecto adverso neuroldgico raro conocido como sindrome de
leucoencefalopatia posterior reversible.

Si tiene problemas en el higado.

Su médico debe hacerle analisis de sangre para monitorizar la funcién hepatica antes y
durante el tratamiento con FALAMEN.

Si durante el tratamiento con este medicamento tiene sintomas tales como cansancio
excesivo, hinchazén del abdomen, las piernas o los tobillos, dificultad para respirar o
protrusion de las venas del cuello (venas muy marcadas).
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FALAMEN puede aumentar el riesgo de presentar acontecimientos de insuficiencia
cardiaca. Su médico debe vigilar la apariciéon de signos o sintomas de acontecimientos
de insuficiencia cardiaca de forma periédica a lo largo de todo el tratamiento con axitinib.

Uso en nifios y adolescentes

FALAMEN no esta recomendado en personas menores de 18 afios. Este medicamento
no se ha estudiado en nifios ni en adolescentes.

Toma de FALAMEN con otros medicamentos

Algunos medicamentos pueden afectar a FALAMEN, o bien ser afectados por él.
Informe a su médico, farmacéutico o enfermero si esta tomando, ha tomado
recientemente o podria tener que tomar cualquier otro medicamento, incluyendo
medicamentos sin receta médica, vitaminas y plantas medicinales. Los medicamentos
que se incluyen en este prospecto pueden no ser los Unicos que interaccionen con
FALAMEN.

Los siguientes medicamentos pueden aumentar el riesgo de efectos adversos con
FALAMEN:

ketoconazol o itraconazol, utilizados para tratar las infecciones por hongos;
claritromicina, eritromicina o telitromicina, antibioticos utilizados para tratar las
infecciones por bacterias; atazanavir, indinavir, nelfinavir, ritonavir o saquinavir,
utilizados para tratar las infecciones por VIH/SIDA; nefazodona, utilizada para el
tratamiento de la depresion.

Los siguientes medicamentos pueden disminuir la eficacia de FALAMEN:
rifampicina, rifabutina o rifapentina, utilizados para el tratamiento de la tuberculosis (TB);

dexametasona, un medicamento esteroideo recetado para el tratamiento de diversas
enfermedades, algunas de ellas graves;

fenitoina, carbamazepina o fenobarbital, antiepilépticos utilizados para evitar
convulsiones o ataques epilépticos;

hierba de San Juan (Hypericum perforatum), una planta medicinal utilizada para tratar
la depresion.

No debe tomar estos medicamentos durante el tratamiento con FALAMEN. Si esta
tomando cualquiera de ellos, informe a su médico, farmacéutico o enfermero. Su médico
puede cambiar la dosis de estos medicamentos, cambiar la dosis de FALAMEN o
cambiar a otro medicamento.

FALAMEN puede aumentar los efectos adversos asociados a la teofilina, utilizada para
el tratamiento del asma o de otras enfermedades pulmonares.
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Toma de FALAMEN con alimentos y bebidas

No tome este medicamento con pomelo o zumo de pomelo, ya que puede hacer que
aumenten los efectos adversos.

Embarazo y lactancia

Si estd embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada o
tiene intencién de quedarse embarazada, consulte a su médico, farmacéutico o
enfermero antes de utilizar este medicamento.

FALAMEN podria dafiar al feto o al bebé lactante.

No tome este medicamento durante el embarazo. Si estda embarazada o cree que podria
estar embarazada, consulte a su médico antes de tomarlo.

Durante el tratamiento con FALAMEN y hasta 1 semana después de la tltima dosis de
este medicamento, utilice un método anticonceptivo fiable para evitar el embarazo.

No dé el pecho durante el tratamiento con FALAMEN. Si esta dando el pecho, su médico
le indicara si ha de interrumpir la lactancia o bien interrumpir el tratamiento con
FALAMEN.

Conduccién y uso de maquinas

Si experimenta mareos y/o se siente cansado mientras se encuentra en tratamiento con
FALAMEN, tenga especial cuidado cuando conduzca o utilice maquinas.

Si su médico le ha indicado que padece una intolerancia a ciertos azucares, consulte
con él antes de tomar este medicamento.

4- ;Como debo tomar FALAMEN?

Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento indicadas
por su médico. En caso de duda, consulte de nuevo a su médico.

Trague los comprimidos enteros con un poco de agua, con o sin comida. Tome las dosis
de FALAMEN cada 12 horas aproximadamente.

Si toma mas FALAMEN del que debe

Si de forma accidental toma mas comprimidos o una dosis mas alta de la que necesita,
contacte de inmediato con su médico para pedir consejo. Si es posible, muestre a su
médico el envase o este prospecto. Usted puede necesitar atencién médica.

Si olvidé tomar FALAMEN

Tome la siguiente dosis a la hora habitual. No tome una dosis doble para compensar las
dosis olvidadas.
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Si vomita mientras esta tomando FALAMEN

Si vomita, no debe tomar una dosis adicional. Debe tomar la siguiente dosis prescrita a
la hora habitual.

Si interrumpe el tratamiento con FALAMEN

Si no es capaz de tomar este medicamento tal y como su médico se lo ha recetado, o
cree que ya no necesita mas, contacte inmediatamente con su médico.

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico.
Puede tomar/usar FALAMEN con o sin alimentos
No consuma alcohol mientras se encuentra en tratamiento con FALAMEN.

No consuma jugo de pomelo ni consuma pomelo. El pomelo puede incrementar la
concentracion de FALAMEN en su sangre.

* ¢, Qué debo hacer en caso de sobredosis?

Si toma/usa mas de la dosis recetada de FALAMEN, consulte a su médico o al centro
de intoxicaciones:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (01) 962-6666/2247.
Hospital A. Posadas: (01) 654-6648/658-7777.

Optativamente otros centros de intoxicaciones

5- ¢ Cuales son los efectos adversos que puede FALAMEN?

Algunos efectos adversos pueden ser graves. Debe contactar inmediatamente con su
meédico si experimenta alguno de los siguientes efectos adversos graves.

Acontecimientos de insuficiencia cardiaca. Consulte a su médico si siente cansancio
excesivo, hinchazén del abdomen, las piernas o los tobillos, dificultad para respirar o
protrusién de las venas del cuello.

Coéagulos sanguineos en venas y arterias (tipos de vasos sanguineos), incluyendo ictus,
ataque al corazén, embolismo o trombosis. Llame al servicio de urgencias de forma
inmediata y contacte con su médico si tiene sintomas tales como dolor o presién en el
pecho, dolor en los brazos, espalda, cuello o mandibula, falta de aliento, adormecimiento
o debilidad en un lado del cuerpo, problemas al hablar, dolor de cabeza, cambios en la
visidbn o mareo.
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Hemorragia. Informe a su médico si tiene alguno de estos sintomas o presenta un
problema de hemorragia durante el tratamiento con FALAMEN: heces negras o
alquitranadas, tos sanguinolenta o esputos con sangre, o cambio de estado mental.

Ulcera en el estémago o en el intestino o formacién de fistulas (tubo anormal como si
fuera un conducto desde una cavidad corporal normal a otra cavidad corporal o a la
piel). Consulte a su médico si tiene dolor abdominal intenso.

Aumento grave de la tension arterial (crisis hipertensiva). Consulte a su médico si tiene
una tensién arterial muy alta, dolor de cabeza intenso o dolor de pecho grave.

Alteracion cerebral reversible (sindrome de leucoencefalopatia posterior reversible).
Llame al servicio de urgencias de forma inmediata y contacte con su médico si
experimenta sintomas tales como dolor de cabeza, confusion, convulsiones (ataques
epilépticos) o cambios en la visién con o sin tension arterial alta.

Otros efectos adversos con FALAMEN pueden incluir:

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

e Tension arterial alta 0 aumentos de la tensién arterial.

o Diarrea, nauseas o vomitos, dolor de estobmago, indigestion, irritacion de la boca,
lengua o garganta, estrefiimiento.

o Falta de aliento, tos, ronquera.

o Falta de energia, sensacién de debilidad o cansancio.

e Baja actividad de la glandula tiroides (puede verse en las analiticas sanguineas).

e Enrojecimiento e hinchazén de las palmas de las manos o de las plantas de los
pies (sindrome mano-pie), erupcion en la piel, sequedad de la piel.

e Dolor en las articulaciones, dolor en las manos o en los pies.

o Pérdida de apetito.

e Proteinas en orina (puede verse en las analiticas de orina).

e Pérdida de peso.

e Dolor de cabeza, alteracion del gusto o pérdida del gusto.

Frecuentes: pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas

e Deshidratacién (pérdida de los fluidos del cuerpo).
e Fallo renal.
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¢ Flatulencia (ventosidades), hemorroides, sangrado en las encias, sangrado en
el recto, sensacién de ardor o escozor en la boca.

e Hipertiroidismo (puede verse en las analiticas sanguineas).

e Dolor de garganta o irritacion de nariz y garganta.

e Dolor muscular.

e Sangrado por la nariz.

e Picor en la piel, enrojecimiento de la piel, pérdida de cabello.

e Zumbidos/sonidos en los oidos (acufenos).

e Disminucion del recuento de globulos rojos (puede verse en las analiticas
sanguineas).

e Disminucion del recuento de plaquetas sanguineas (células que ayudan en la
coagulacién de la sangre) (puede verse en las analiticas sanguineas).

e Presencia de glébulos rojos en la orina (puede verse en las analiticas de orina).

e Cambios en los niveles de diferentes sustancias/enzimas en la sangre (puede
verse en las analiticas sanguineas).

o Aumento en el recuento de globulos rojos (puede verse en las analiticas
sanguineas).

e Hinchazén del abdomen, las piernas o los tobillos, protrusién de las venas del
cuello, cansancio excesivo, dificultad para respirar (signos de acontecimientos
de insuficiencia cardiaca).

e Fistula (comunicacién anémala en forma de conducto, que parte de una cavidad
corporal normal a otra cavidad corporal o a la piel).

e Mareo.

¢ Inflamacién de la vesicula biliar.

Poco frecuentes: pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas
Reduccién del recuento de globulos blancos (puede verse en las analiticas sanguineas).
Frecuencia no conocida: no puede estimarse a partir de los datos disponibles

Aumento y debilitamiento de la pared de un vaso sanguineo o desgarro de la pared de
un vaso sanguineo (aneurismas y disecciones arteriales).

6- ¢ Como debo conservar FALAMEN?

Conservar en su envase original a temperatura ambiente, no mayor de 30°C.
7- Informacioén adicional

El principio activo es Axitinib.

Medicamento libre de gluten. Contiene lactosa.
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Presentaciones:

o FALAMEN 1 mg: envase con 56 comprimidos recubiertos.
FALAMEN 5 mg: envase con 56 comprimidos recubiertos.

8- Leyendas finales.
No use este medicamento si la etiqueta o el envase esta dafado.

Usted puede tomar FALAMEN hasta el ultimo dia del mes indicado en el envase. No tome
FALAMEN luego de la fecha de vencimiento.

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y no puede
repetirse sin una 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".

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°xx.xxx
Elaborado en Virgilio 844/56, CABA
Direccién Técnica: Lorena Durante
Laboratorios Aspen S.A.

w7 LIMERES Manuel Rodolfo
? 7 / CUIL 20047031932
anmMat anMat anMat
DURANTE Lorena Natalia JUAREZ Miriam Patricia
CUIL 27225819705 CUIL 27144337595
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FALAMEN
AXITINIB
Comprimidos recubiertos
Via oral

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA:

Cada comprimido recubierto de FALAMEN 1 mg contiene:

Excipientes

Axitinib 1,000 mg
Celulosa microcristalina 63,250 mg
Lactosa monohidrato 32,000 mg
Croscarmelosa sédica 3,000 mg
Esterato de magnesio 0,750 mg
Cubierta

Hidroxipropilmetilcelulosa (HPMC) 1,453 mg
Lactosa 1,017 mg
Diéxido de titanio 0,839 mg
Triacetina 0,323 mg
Oxido de hierro rojo 0,368 mg.

Cada comprimido recubierto de FALAMEN 5 mg contiene:

Excipientes

Axitinib 5,000 mg
Celulosa microcristalina 107,430 mg
Lactosa monohidrato 56,000 mg
Croscarmelosa sédica 5,250 mg
Esterato de magnesio 1,320 mg
Cubierta

Hidroxipropilmetilcelulosa (HPMC) 2,542 mg
Lactosa 1,780 mg
Di6xido de titanio 1,468 mg
Triacetina 0,566 mg
Oxido de hierro rojo 0,644 mg

ACCION TERAPEUTICA

Agente antineoplasico. Inhibidor directo de la proteina quinasa.

Cddigo ATC: LO1XE17.
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INDICACIONES

FALAMEN esta indicado en el tratamiento de pacientes adultos con carcinoma avanzado de células
renales (CCR) tras fracaso a un tratamiento previo con sunitinib o citoquinas.

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
MECANISMO DE ACCION

Se ha demostrado que axitinib inhibe los receptores de las tirosinas quinasas incluidos los
receptores del factor de crecimiento del endotelio vascular (VEGFR-1 VEGFR-2 y VEGFR-3) a
concentraciones plasmaticas terapéuticas. Estos receptores estan implicados en la angiogénesis
patologica, el crecimiento tumoral y la progresion del cancer. Axitinib in vitro y en modelos de raton
inhibio la supervivencia y proliferacién celular del endotelio inducidas por el VEGF. Se demostré que
axitinib inhibe el crecimiento tumoral y la fosforilacion del VEGFR-2 en modelos de xenoinjerto de
tumor en ratones.

PROPIEDADES FARMACOCINETICAS

En el analisis farmacocinético de la poblacién, se recopilaron datos de 17 ensayos realizados en
sujetos sanos y en pacientes con cancer. Un modelo de distribuciéon bicompartimental con absorcién
de primer orden y latencias describe de forma adecuada el perfil del axitinib en cuanto a
concentracion-tiempo.

Absorcion

Después de la administracion de una dosis oral unica de 5 mg, la mediana de Tmax vari6 entre 2,5
y 4,1 horas. Basado en la vida media plasmatica, el estado de equilibrio se espera dentro de los 2
a 3 dias de administracion de la dosis. La administraciéon de 5 mg de axitinib dos veces al dia produjo
una acumulacioén aproximada de 1,4 veces en comparacion con la administracion de una dosis
Unica. En estado de equilibrio, axitinib exhibe farmacocinética aproximadamente lineal dentro de un
rango de dosis de 1 mg a 20 mg. La biodisponibilidad absoluta media de axitinib después de una
dosis oral de 5 mg es de 58%.

Comparado con un ayuno de toda la noche, la administracion de FALAMEN junto con una comida
de contenido graso moderado produjo un descenso de 10% en el AUC mientras que, con una
comida de alto contenido graso y calérico, el aumento del AUC fue de 19%. FALAMEN puede
administrarse junto con las comidas o lejos de ellas [ver Posologia y administracion].

Distribucion

Axitinib muestra una fuerte union (>99%) a las proteinas plasmaticas humanas, con preferencia a
la albumina, y una unién moderada a la alfa-1 glucoproteina acida. En pacientes con CCR avanzado
(n=20), para una dosis de 5 mg dos veces al dia con las comidas, la media geométrica (CV%) para
Cmax y AUCO0-24 fue de 27,8 (79%) ng/ml y 265 (77%) ng.h/ml, respectivamente. La media

geomeétrica (CV%) para la depuracion y el volumen aparente de distribucion fue de 38 (80%) I/h y
160 (105%) I, respectivamente.
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Metabolismo

La vida media plasméatica de FALAMEN varia entre 2,5 y 6,1 horas. Axitinib se metaboliza
principalmente en el higado a través del CYP3A4/5 y, en menor medida, de CYP1A2, CYP2C19y
UGT1A1.

Eliminacién

Después de la administracion oral de una dosis radiactiva de 5 mg de axitinib, el 41% de la
radiactividad se recuperd en las heces y el 23% en la orina. El principal componente identificado en
las heces fue el axitinib no modificado, que representé un 12% de la dosis. En orina, no se detect6
axitinib no modificado y la mayor parte de la radiactividad recuperada consistio en acido carboxilico
y metabolitos sulféxidos. En plasma, el componente radiactivo predominante (50% de la

radiactividad circulante) fue el metabolito N-glucurénido, mientras que el axitinib no modificado y el
metabolito sulféxido representaron cada uno alrededor del 20% de la radiactividad circulante.

Los metabolitos sulféxidos y N-glucurénidos muestran una potencia in vitro aproximadamente 2400
veces mas baja contra el VEGFR en comparacion con axitinib.

Interacciones medicamentosas

Efectos de otros medicamentos sobre FALAMEN: Axitinib se metaboliza principalmente en el
higado mediante el CYP3A4/5. Ademas, la solubilidad acuosa de axitinib depende del pH: a mayor
pH, menor solubilidad. La figura 1 describe los efectos de un potente inhibidor del CYP3A4/5, un
potente inductor del CYP3A4/5 y un antiacido sobre la farmacocinética de axitinib [ver Posologia y
administracién e Interacciones medicamentosas].

Figura 1. Impacto de la administracion concomitante de medicamentos y la
Insuficiencia hepatica sobre la farmacocinética de axitinib

Descripcion de la poblacion PK Cambio maltiplo e IC del 90% Recomendacion
Inhibidor potente del CYP3A4/5: Cmax b Reducir la dosis de INLYTA*
Ketoconazol AuC [

400 mg una vez al dia x 7 dias

Inductor potente del CYP3A4/5:  Cmax o EVITAR SU USO
Rifampina AUC |
600 mg una vez al diax 9 dias
Antigcido: Cmax t 1 Sin ajuste de dosis
Rabeprazol AUC —at

20 mg una vez al diax 5 dias

Insuficiencia hepatica

Leve/Normal Ciax —_ Sin ajuste de dosis
AlUC
Moderada/Normal Cmiax — Reducir la dosis de INLYTA*
AUC t ]
Severa /Normal SIN EXPERIENCIA
0125 025 03 1 2 4

Cociente relativo a la referencia
AUC: area debajo de la curva; Cméx: concentracion méxima. *Véase Posologia y administracion

Efectos de FALAMEN sobre otros medicamentos: Los estudios in vitro demostraron que axitinib
tiene el potencial de inhibir el CYP1A2 y el CYP2C8. Sin embargo, la coadministracion de axitinib
con paclitaxel, un sustrato del CYP2C8, no incrementd las concentraciones plasmaticas del
paclitaxel en los pacientes.
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Los estudios in vitro indicaron que, a concentraciones plasmaticas terapéuticas, axitinib no inhibe el
CYP2A6, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP2E1, CYP3A4/5 o UGT1A1. Los estudios in vitro en
hepatocitos humanos indicaron que axitinib no induce al CYP1A1, CYP1A2 o CYP3A4/5. Axitinib es
un inhibidor del transportador de eflujo P-glucoproteina (P-gp) in vitro. Sin embargo, esta inhibicion
no es esperable a concentraciones plasmaticas terapéuticas.

Farmacocinética en poblaciones especiales
Uso pediatrico: no se llevaron a cabo estudios de FALAMEN en pacientes menores de 18 afos.

Insuficiencia hepatica: los efectos de la insuficiencia hepatica sobre la farmacocinética de axitinib
se describen en la figura 1 [ver Posologia y administracion, Advertencias y precauciones y Uso en
poblaciones especificas].

Insuficiencia renal: el analisis farmacocinético poblacional (basado en una funciéon renal
preexistente) se llevé a cabo en 590 voluntarios sanos y pacientes, incluidos cinco pacientes con
insuficiencia renal severa (15 ml/min < CLcr <29 ml/min), 64 pacientes con insuficiencia renal
moderada (30 ml/min < CLcr <59 ml/min), y 139 pacientes con insuficiencia renal leve (60 ml/min <
CLcr <89 ml/min). La insuficiencia renal leve a severa no tuvo efectos significativos sobre la
farmacocinética de axitinib. Sélo se dispone de los datos de un paciente con enfermedad renal en
etapa terminal [ver Uso en poblaciones especificas].

Otros factores intrinsecos: los analisis farmacocinéticos poblacionales indicaron que la edad, el
sexo, la raza, el peso corporal, la superficie corporal, el genotipo UGT1A1 y el genotipo CYP2C19
no producen efectos clinicamente relevantes sobre la depuracion de axitinib.

Posologia/Dosificacion — Modo de administracion

La dosis oral inicial recomendada de FALAMEN es de 5 mg dos veces al dia. Administrar las dosis
de FALAMEN con una separacion de aproximadamente 12 horas con o sin alimentos [ver
Farmacologia clinical. FALAMEN debe ingerirse entero con un vaso de agua.

No se debe administrar una dosis adicional si el paciente vomita u omite una dosis.
La siguiente dosis indicada se debe tomar en el horario habitual.
Lineamientos para la modificacion de la dosis

El aumento o la reduccién de la dosis se recomiendan en funcion de la seguridad y la tolerabilidad
individuales.

Durante el curso del tratamiento, pueden aumentar la dosis los pacientes que toleran FALAMEN
durante por lo menos dos semanas consecutivas sin reacciones adversas >grado 2 [segun los
Criterios Comunes de Toxicidad para Eventos Adversos (CTCAE, por sus siglas en inglés)] son
normotensos y no reciben medicacion antihipertensiva. Cuando se recomienda un aumento de la
dosis de 5 mg dos veces al dia, la dosis de FALAMEN puede aumentarse a 7 mg dos veces al dia
y posteriormente a 10 mg dos veces al dia usando el mismo criterio.

Durante el curso del tratamiento, el abordaje de algunas reacciones adversas puede requerir una
interrupcion temporaria o una discontinuacion permanente o una reduccion de la dosis de
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FALAMEN [ver Advertencias y precauciones]. Si se requiere una reduccion de la dosis de 5 mg dos
veces al dia, la dosis recomendada es de 3 mg dos veces al dia. Si se requiere otra reduccién de
la dosis, la dosis recomendada es de 2 mg dos veces al dia.

Inhibidores potentes del CYP3A4/5: debe evitarse el uso concomitante de inhibidores potentes del
CYP3A4/5 (por e€j. ketoconazol, itraconazol, claritromicina, atazanavir, indinavir, nefazodona, nelffi
navir, ritonavir, saquinavir, telitromicina y voriconazol).

Se recomienda la seleccion de un medicamento concomitante alternativo que no tenga o que tenga
un potencial minimo de inhibiciéon del CYP3A4/5. Aunque el ajuste de dosis de FALAMEN no se ha
estudiado en pacientes que reciben inhibidores potentes del CYP3A4/5, si se debe administrar
concomitantemente un inhibidor potente del CYP3A4/5, se recomienda una disminucién de la dosis
de FALAMEN en aproximadamente la mitad, ya que se prevé que esta reduccion ajustara el area
bajo la curva de la concentracion plasmatica de axitinib versus tiempo (AUC) al rango observado
sin inhibidores. Las dosis posteriores pueden aumentarse o disminuirse segun la seguridad y
tolerabilidad individual. Si se suspende la administracion concomitante del inhibidor potente, la dosis
de FALAMEN debe retornar (luego de 3-5 vidas medias del inhibidor) a la utilizada antes de
comenzar con el inhibidor potente del CYP3A4/5 [ver Interacciones medicamentosas y
Farmacologia clinical.

Posologia en poblaciones especiales

Uso geriatrico: No se requiere un ajuste de dosis en pacientes de edad avanzada (edad = 65 afios).

Uso pediatrico: No se ha establecido la seguridad y la eficacia de FALAMEN en nifios y
adolescentes por debajo de 18 afios de edad. No se dispone de datos.

Insuficiencia renal: No se requiere ajuste de dosis. No hay datos suficientes disponibles del
tratamiento con Axitinib en pacientes con un clearance de creatinina < 15 ml/min.

Insuficiencia hepatica: No se requiere ajuste de dosis cuando se administra Axitinib a pacientes con
insuficiencia hepética leve (Child-Pugh clase A). Con base en los datos farmacocinéticos, la dosis
inicial de FALAMEN debe reducirse en aproximadamente la mitad en pacientes con insuficiencia
hepéatica moderada inicial (Child-Pugh clase B). Las dosis posteriores pueden aumentarse o
disminuirse con base en la seguridad y tolerabilidad individual. No se ha estudiado FALAMEN en
pacientes con insuficiencia hepatica severa (Child-Pugh clase C) [ver Advertencias y precauciones,
Uso en poblaciones especiales y Farmacologia clinical.

CONTRAINDICACIONES

El uso de FALAMEN esta contraindicado en pacientes con hipersensibilidad al axitinib o a algun
otro componente de FALAMEN.

ADVERTENCIAS

Hipertension y crisis hipertensiva
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En estudios clinicos con Axitinib en el tratamiento de pacientes con CCR, se notificd hipertension
de forma muy frecuente. En un estudio clinico controlado, la mediana del tiempo de inicio de la
hipertension (tensién arterial sistolica > 150 mmH o tensién arterial diastolica > 100 mmHg) estuvo
dentro del primer mes tras el comienzo del tratamiento con Axitinib, y los_incrementos en la tension
arterial fueron observados a los 4 dias de la administracién de Axitinib.

Los niveles de tensién arterial deben estar controlados adecuadamente antes de iniciar el
tratamiento con FALAMEN. Los pacientes deben ser monitoreados en busqueda de hipertension y
recibir tratamiento antihipertensivo estandar segun se requiera. Si la hipertension persiste, a pesar
del tratamiento antihipertensivo, reducir la dosis de FALAMEN. Si, pese al tratamiento
antihipertensivo y la reduccién de la dosis, la hipertension continia siendo severa y persistente,
discontinuar la administracion de FALAMEN. La discontinuacion del tratamiento con FALAMEN
debe considerarse también en caso de crisis hipertensiva. Si se interrumpe el tratamiento con
FALAMEN, debe controlarse la aparicion de hipotension en los pacientes que reciben medicacion
antihipertensiva [ver Posologia y administracién].

En caso de hipertensién arterial grave o persistente y sintomas que indiquen un sindrome de
leucoencefalopatia posterior reversible (SLPR), debera considerarse realizar una resonancia
magnética cerebral (RM) diagnostica.

Eventos tromboembodlicos arteriales

En estudios clinicos con Axitinib, se notificaron eventos embolicos y tromboticos arteriales
(incluyendo ataque isquémico transitorio, infarto de miocardio, accidente cerebrovascular y oclusion
de las arterias retinianas).

FALAMEN debe usarse con precaucion en pacientes con riesgo o antecedentes de cualquiera de
estos eventos. FALAMEN no se estudioé en pacientes que presentaron un evento tromboembélico
arterial dentro de los 12 meses anteriores al estudio.

Eventos tromboembodlicos venosos

En estudios clinicos con Axitinib, se notificaron eventos embolicos y tromboticos venosos
(incluyendo embolismo pulmonar, trombosis venosa profunda, y oclusién/trombosis retinal venosa).

FALAMEN debe usarse con precaucion en pacientes con riesgo o antecedentes de cualquiera de
estos eventos. FALAMEN no se estudioé en pacientes que presentaron un evento tromboembdlico
venoso dentro de los 6 meses anteriores al estudio.

Hemorragia
En estudios clinicos con Axitinib, se notificaron acontecimientos hemorragicos.

FALAMEN no se estudié en pacientes con evidencia de metastasis cerebral no tratada o de
hemorragia digestiva activa reciente y, por lo tanto, no deberia administrarse a dichos pacientes. Si
la hemorragia requiere intervencién médica, la administracion de FALAMEN debe interrumpirse
temporalmente.

Perforacion gastrointestinal y formacion de fistulas
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En estudios clinicos con Axitinib, se notificaron acontecimientos de perforacién gastrointestinal y
fistulas. La aparicion de sintomas de perforacién gastrointestinal o fistulas debe controlarse
periédicamente a lo largo del tratamiento con FALAMEN.

Disfuncion tiroidea

En estudios clinicos con Axitinib en el tratamiento de pacientes con CCR, se notifico la ocurrencia
de hipotiroidismo y, en menor extension, de hipertiroidismo.

La funcién tiroidea debe controlarse antes de la iniciacion y durante el transcurso del tratamiento
con FALAMEN. EI hipotiroidismo y el hipertiroidismo deben tratarse segun la practica médica
estandar de conservacion del estado eutiroideo.

Complicaciones en la cicatrizacion de heridas

No se llevaron a cabo estudios formales sobre el efecto de FALAMEN en la cicatrizacion de las
heridas. El tratamiento con FALAMEN debe interrumpirse al menos 24 horas antes de una
intervencién quirurgica programada. La decision de retomar el tratamiento con FALAMEN después
de la cirugia debe basarse en los criterios clinicos de una cicatrizaciéon adecuada de la herida.

Sindrome de leucoencefalopatia posterior reversible
En estudios clinicos con Axitinib, se notificaron eventos de SLPR.

El SLPR es un trastorno neurolégico que puede presentarse con cefalea, convulsiones, letargo,
confusién, ceguera y otros trastornos visuales o neurolégicos. También puede presentarse
hipertension leve a severa. El diagnéstico de SLPR se confirma mediante resonancia magnética.
Debe discontinuarse la administracion de FALAMEN en pacientes que desarrollan SLPR. Se
desconoce la seguridad de reiniciar el tratamiento con FALAMEN en pacientes que han
experimentado SLPR con anterioridad.

Proteinuria
En estudios clinicos con Axitinib, se notificd proteinuria, incluyendo de severidad Grado 3 y 4.

Se recomienda monitorear la proteinuria antes del inicio y, periddicamente, a lo largo del tratamiento
con Axitinib. En el caso de pacientes que desarrollen proteinuria de moderada a grave, se debe
reducir la dosis o interrumpir temporalmente el tratamiento con Axitinib. Se debe interrumpir el
tratamiento con Axitinib si el paciente desarrolla sindrome nefrético.

Elevacion de las enzimas hepaticas

En un estudio clinico controlado con Axitinib para el tratamiento de pacientes con CCR, se
notificaron reacciones adversas hepaticas. Las reacciones notificadas con mas frecuencia
incluyeron aumentos de la alanina aminotransferasa (ALT), aspartato aminotransferasa (AST), y
bilirrubina plasmaticas. No se observaron aumentos simultaneos de ALT (> 3 veces el limite superior
normal [LSN]) y bilirrubina (> 2 veces el LSN).

Los niveles de alanina aminotransferasa (ALT), de aspartato aminotransferasa (AST) y de bilirrubina
deben monitorearse antes de comenzar el tratamiento con FALAMEN vy peridédicamente durante su
transcurso.
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Deterioro de la funcién hepatica

La exposicion sistémica a axitinib fue superior en individuos con deterioro moderado de la funcion
hepatica (clase B de la escala Child-Pugh) en comparacién con los individuos cuya funcion hepatica
era normal. Se recomienda disminuir la dosis de FALAMEN en pacientes con deterioro moderado
de la funcién hepatica (clase B de la escala Child-Pugh). FALAMEN no se estudio en pacientes con
deterioro de la funcion hepatica severo (clase C de la escala Child-Pugh) [ver Posologia y
administracion, Uso en poblaciones especiales y Farmacologia clinica].

Se debe monitorear la funcién hepatica antes del inicio y, periédicamente, a lo largo del tratamiento
con Axitinib.

Embarazo

En pacientes embarazadas, el mecanismo de accién de FALAMEN puede causar dafio fetal. No se
cuenta con estudios clinicos adecuados y bien controlados en pacientes embarazadas en
tratamiento con FALAMEN. En estudios de toxicidad del desarrollo en ratones, axitinib mostré
efectos teratogénicos, embriotoxicos y fetotdxicos a exposiciones maternas inferiores a las
exposiciones humanas a las dosis clinicas recomendadas.

Debe aconsejarse a las mujeres en edad fértil que eviten embarazarse mientras reciben FALAMEN.
Las mujeres embarazadas tratadas con este medicamento o que se embarazan durante el
tratamiento deben recibir informacién acerca de los riesgos potenciales para el feto [ver Uso en
poblaciones especiales].

Episodios de insuficiencia cardiaca

En estudios clinicos con Axitinib en el tratamiento de pacientes con CCR, se notificaron episodios
de insuficiencia cardiaca (como insuficiencia cardiaca, insuficiencia cardiaca congestiva,
insuficiencia cardiorrespiratoria, disfuncién del ventriculo izquierdo, disminucion de la fraccion de
eyeccion e insuficiencia ventricular derecha).

Se deben monitorear los signos y sintomas de insuficiencia cardiaca de forma periédica a lo largo
del tratamiento con Axitinib. El tratamiento de la insuficiencia cardiaca puede requerir la interrupciéon
temporal o permanente y/o la reduccion de la dosis del tratamiento con Axitinib.

Elevacion de la hemoglobina o del hematocrito

Durante el tratamiento con Axitinib puede haber un aumento en la hemoglobina o en el hematocrito,
reflejo de un incremento en la masa de glébulos rojos. Un incremento en la masa de glébulos rojos
puede incrementar el riesgo de eventos embolicos y tromboticos.

Se debe monitorear la hemoglobina o el hematocrito antes del inicio, y periddicamente a lo largo del
tratamiento con Axitinib. Si la hemoglobina o el hematocrito se incrementan por encima de los
niveles normales, los pacientes se han de tratar de acuerdo a la practica médica habitual para
reducir la hemoglobina o el hematocrito a niveles aceptables.

Lactosa

Este medicamento contiene lactosa. Los pacientes con intolerancia hereditaria a galactosa,
insuficiencia de lactasa de Lapp o problemas de absorcion de glucosa o galactosa no deben tomar
este medicamento.
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Aneurismas y Disecciones arteriales

El uso de Inhibidores del Factor de Crecimiento Endotelial Vascular (VEGF) en pacientes con o sin
hipertension arterial puede promover la formacién de aneurismas y/o disecciones arteriales. Antes
de iniciar el tratamiento con FALAMEN, deberia considerarse cuidadosamente la seguridad en
pacientes con factores de riesgo como hipertension arterial o antecedentes de aneurisma.

Efectos en el pancreas exocrino

En estudios no clinicos, se observd una disminucién de los granulos de zimdgeno y un aumento
concomitante de las células acinares en el pancreas tras 28 dias de administracion de Axitinib.

PRECAUCIONES
INTERACCION CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION

Los datos in vitro indican que axitinib se metaboliza principalmente por via del CYP3A4/5 y, en
menor medida, del CYP1A2, el CYP2C19 y la uridina difosfatoglucuronosiltransferasa 1A1
(UGT1A1).

Inhibidores del CYP3A4/5

La coadministracién de ketoconazol, un potente inhibidor del CYP3A4/5, incrementé la exposicion
plasmatica de axitinib en voluntarios sanos. Debe evitarse la coadministracion de FALAMEN con
inhibidores potentes del CYP3A4/5. El pomelo o el jugo de pomelo también pueden incrementar las
concentraciones plasmaticas de axitinib, por lo que deben evitarse. Se recomienda seleccionar una
medicacion concomitante cuyo potencial de inhibir el CYP3A4/5 sea minimo o nulo. Si la
coadministracién de un inhibidor potente del CYP3A4/5 es imprescindible, debe reducirse la dosis
de FALAMEN [ver Posologia y administracion y Farmacologia clinical.

Inductores del CYP3A4/5

La coadministracion de rifampina, un potente inductor del CYP3A4/5, redujo la exposicion
plasmatica de axitinib en voluntarios sanos. Debe evitarse la coadministracion de FALAMEN con
potentes inductores del CYP3A4/5 (por ej., rifampina, dexametasona, fenitoina, carbamazepina,
rifabutina, rifapentina, fenobarbital e hipérico). Se recomienda seleccionar una medicacién
concomitante cuyo potencial de inducir el CYP3A4/5 sea minimo o nulo [ver Posologia y
administracion y Farmacologia clinica). Los inductores moderados del CYP3A4/5 (por ej., bosentan,
efavirenz, etravirina, modafinilo y nafcilina) también pueden reducir la exposicion plasmatica de
axitinib, por lo que debe evitarse, de ser posible.

Carcinogénesis, mutagénesis, trastornos de fertilidad

La relacién entre la administracion de axitinib y carcinogenicidad en humanos aun no esta
establecida. Axitinib no mostré respuesta mutagénica en un ensayo (Ames) de mutacion inversa
bacteriana in vitro ni respuesta clastogénica en un ensayo de aberracion cromosémica in vitro con
linfocitos humanos. Axitinib tuvo efectos genotoxicos en un ensayo de micronudcleos in vivo con
médula 6sea de raton.
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FALAMEN tiene el potencial de deteriorar la funcion reproductiva y la fertilidad en humanos. En
estudios toxicoldgicos de dosis repetidas, el deterioro del aparato reproductor masculino se observé
en los testiculos y el epididimo (disminucion del peso del 6rgano, atrofia o degeneracion,
disminucion de la cantidad de células germinativas, hipospermia o espermatozoides con formas
anormales, disminucién en la densidad y el recuento de espermatozoides) a dosis 215 mg/kg
administradas (AUC) de los pacientes a la dosis inicial recomendada] y dosis 21,5 mg/kg
administradas dos veces al dia en perros (aproximadamente 0,1 veces el AUC de los pacientes a
la dosis inicial recomendada). Los hallazgos del sistema reproductor femenino en ratones y perros
incluyeron signos de retraso de la maduraciéon sexual, reduccién o ausencia del cuerpo luteo,
disminucion de los pesos uterinos y atrofia uterina a 25 mg/kg/dosis (aproximadamente 1,5 o 0,3
veces el AUC de los pacientes a la dosis inicial recomendada en comparacién con ratones y perros,
respectivamente).

En un estudio de fertilidad con ratones, axitinib no afecté ni el apareamiento ni la tasa de fertilidad
en los machos cuando se lo administré por via oral dos veces al dia en cualquiera de las dosis
evaluadas hasta 50 mg/kg/dosis después de al menos 70 dias de administracion (aproximadamente
57 veces el AUC de los pacientes a la dosis inicial recomendada). En ratones hembra, se observd
disminucion de la fertilidad y la viabilidad embrionaria a todas las dosis evaluadas (=15 mg/kg/dosis
administrados por via oral dos veces al dia) después de al menos 15 dias de tratamiento con axitinib
(aproximadamente 10 veces el AUC de los pacientes a la dosis inicial recomendada).

EMBARAZO Y LACTANCIA
Embarazo categoria D

No se han llevado a cabo estudios adecuados y bien controlados de FALAMEN en mujeres
embarazadas. El mecanismo de accién de FALAMEN puede causar dano fetal cuando se lo
administra durante el embarazo. En ratones, axitinib mostré efectos teratogénicos, embriotdxicos y
fetotoxicos a exposiciones inferiores a las exposiciones humanas a las dosis de inicio
recomendadas. Si este medicamento se administra durante el embarazo o si el embarazo se
produce durante el tratamiento con este medicamento, la paciente debe estar informada acerca de
los riesgos potenciales para el feto.

Axitinib oral administrado dos veces al dia a ratones hembra antes del apareamiento y durante la
primera semana de embarazo causé un aumento en la pérdida post-implantacién a todos los niveles
de dosis evaluados [215 mg/kg/ dosis, aproximadamente 10 veces la exposicion sistémica (AUC)
de los pacientes a la dosis inicial recomendada]. En un estudio de toxicidad en el desarrollo
embrionario-fetal, las hembras prefiadas de ratén recibieron dosis orales de 0,15, 0,5 y 1,5
mg/g/dosis de axitinib dos veces al dia durante el periodo de organogénesis. Las toxicidades
embrio-fetales observadas en ausencia de toxicidad materna incluyeron malformaciones (paladar
hendido) a dosis de 1,5 mg/kg (aproximadamente 0,5 veces el AUC de los pacientes a la dosis
inicial recomendada) y variaciones en la osificacién de los huesos a una dosis 20,5 mg/kg
(aproximadamente 0,15 veces el AUC de las pacientes a la dosis inicial recomendada).

Lactancia

Se desconoce si el axitinib se excreta en la leche materna. Dado que muchos medicamentos se
excretan en la leche materna y debido al potencial de reacciones adversas serias de FALAMEN en
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lactantes, es necesario decidir si se interrumpe la lactancia o la administracién del medicamento,
teniendo en cuenta la importancia de este para la madre.

Uso pediatrico

No se han llevado a cabo estudios sobre la seguridad y la eficacia de FALAMEN en pacientes
pediatricos.

Se observaron toxicidades en los huesos y los dientes de ratones y perros inmaduros que recibieron
axitinib oral dos veces al dia durante 1 mes o mas. En ratones y perros, los efectos 6seos
consistieron en engrosamiento de la placa de crecimiento a dosis 215 mg/kg [aproximadamente 6 y
15 veces, respectivamente, la exposicion sistémica (AUC) de los pacientes a la dosis inicial
recomendada)]. Se observaron anomalias de crecimiento en los incisivos (como caries dentales,
maloclusiones y roturas o faltas dentarias) de ratones a los que se administré axitinib oral dos veces
al dia en dosis 25 mg/kg (aproximadamente 1,5 veces el AUC de los pacientes a la dosis inicial
recomendada). No se estudiaron otras toxicidades de importancia potencial para los pacientes
pediatricos en animales jévenes.

Uso geriatrico

En un estudio clinico controlado con Axitinib para el tratamiento de pacientes con CCR, el 34% de
los pacientes tratados con Axitinib tenian 65 afios de edad o mas. La mayoria eran de raza blanca
(77%) o asiatica (21%). Aunque no se puede descartar que haya una mayor sensibilidad al
desarrollo de reacciones adversas en pacientes de edad avanzada y de raza asiatica, en general
no se observaron grandes diferencias en la seguridad y efectividad de Axitinib entre pacientes con
= 65 afos de edad y pacientes mas jovenes, y entre pacientes de raza blanca y pacientes de otras
razas.

No se requiere ajuste de dosis en base a la edad o raza del paciente.
Insuficiencia hepatica

En un estudio especializado comparativo de la insuficiencia hepatica en sujetos con funcion hepatica
normal, la exposicion sistémica posterior a una dosis Unica de FALAMEN resulté similar en
individuos con insuficiencia hepatica basal leve (clase A de la escala Child-Pugh) y mas elevada en
individuos con insuficiencia hepatica basal moderada (clase B de la escala Child-Pugh).

No se requiere ajuste de la dosis inicial cuando se administra FALAMEN a pacientes con
insuficiencia hepatica leve (clase A de la escala Child-Pugh). Se recomienda disminuir la dosis inicial
cuando se administra FALAMEN a pacientes con insuficiencia hepatica moderada (clase B de la
escala Child-Pugh) [ver Posologia y administracién, Advertencias y precauciones y Farmacologia
clinical.

No se realizaron estudios con FALAMEN en pacientes con insuficiencia hepatica severa (clase C
de la escala Child-Pugh).

Insuficiencia renal

No se realizaron estudios especializados sobre insuficiencia renal con axitinib. Basado en los
analisis farmacocinéticos poblacionales, la depuracion de axitinib no mostrd diferencias
significativas en pacientes con insuficiencia renal leve a severa preexistente (15 ml/min < depuracién
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de creatinina [Clcr] <89 ml/min) [ver Farmacologia clinica]. No se necesita ajuste de la dosis inicial
en pacientes con insuficiencia renal leve a severa preexistente. Debe administrarse con cuidado en
pacientes con enfermedad renal en etapa terminal (Clcr <15 ml/min).

En estudios clinicos con axitinib para el tratamiento de pacientes con CCR, fueron excluidos
aquellos pacientes con creatinina sérica > 1,5 veces el LSN y los pacientes con aclaramiento de
creatinina < 60 ml/min.

La mayoria de los casos de insuficiencia renal en el ensayo clinico y en el entorno posterior a la
comercializacion implicaron factores de riesgo conocidos que pueden haber contribuido al desarrollo
de la insuficiencia renal.

Efecto sobre el intervalo QTc

En un estudio aleatorizado, cruzado y de 2 brazos, se administré a 35 sujetos sanos una dosis oral
Unica de axitinib (5 mg) en ausencia y en presencia de 400 mg de ketoconazol durante 7 dias. Los
resultados de este estudio indicaron que la exposicion plasmatica de axitinib, de hasta el doble de
los niveles terapéuticos esperados tras una dosis de 5 mg, no dio lugar a una prolongacién
clinicamente significativa del intervalo QT.

Osteonecrosis de la mandibula

Se ha notificado osteonecrosis de la mandibula con otros inhibidores del factor de crecimiento
endotelial vascular. Sin embargo, aun no se ha establecido la relacion entre la administraciéon de
Axitinib y la osteonecrosis de la mandibula.

REACCIONES ADVERSAS

Resumen del perfil de seguridad

Los siguientes riesgos, incluyendo las acciones adecuadas que se deben emprender, se
contemplan con mayor detalle en ADVERTENCIAS: episodios de insuficiencia cardiaca,
hipertension, alteracion tiroidea, eventos tromboembolicos arteriales, eventos tromboembolicos
venosos, elevacion de la hemoglobina o del hematocrito, hemorragia, perforaciéon gastrointestinal y
formacién de fistulas, complicaciones en la cicatrizacién de heridas, SLPR, proteinuria reacciones
adversas hepaticas.

Las reacciones adversas mas frecuentemente observadas (= 20%) en el tratamiento con Axitinib
fueron diarrea, hipertension, fatiga, apetito disminuido, nauseas, peso disminuido, disfonia,
sindrome de eritrodisestesia palmoplantar (sindrome mano-pie), hemorragia, hipotiroidismo,
vomitos, proteinuria, tos y estrefiimiento.

Enfermedad pulmonar intersticial: Se reporté un total de 20 casos relacionados con enfermedad
pulmonar intersticial en pacientes tratados con Axitinib en Japén durante tres afios. No se pudo
excluir una relacion causal con el producto en dos de estos casos.

Trastornos vasculares: Aneurismas y disecciones arteriales (frecuencia desconocida)
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Listado tabulado de las reacciones adversas

La Tabla 1 presenta las reacciones adversas notificadas en un conjunto de datos agrupados de 672
pacientes a los que se administré Axitinib en estudios clinicos para el tratamiento de pacientes con
CCR.

Las reacciones adversas se incluyen de acuerdo al sistema de clasificacion de érganos, frecuencia
y gravedad. Las frecuencias se definen como: muy frecuentes (= 1/10), frecuentes (= 1/100 a <
1/10), poco frecuentes (= 1/1.000 a < 1/100), raras (= 1/10.000 a < 1/1.000), muy raras (< 1/10.000),
frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles). La actual base de
datos de seguridad de Axitinib es demasiado pequefia para detectar reacciones adversas raras y
muy raras.

Las categorias se han asignado de acuerdo a las frecuencias absolutas de los datos de estudios
clinicos agrupados. Dentro de cada sistema de clasificacion de 6rganos, las reacciones adversas
de una misma frecuencia se presentan en orden decreciente de gravedad.

Tabla 1. Reacciones adversas notificadas en estudios CCR en pacientes que
recibieron Axitinib (N=672)

Sistema de clasificacion de érganos Frecuencia Reacciones adversas® Todos los Grado 3v» % Grado 4 %
Gradoss %
. Anemia 6,3 1,2 0,4
Trastornos hematolégicos y del sistema linfatico Frecuentes
Trombocitopenia 1,6 0,1 0
Policitemiac 15 0,1 0
Neutropenia 0,3 0,1 0
Poco frecuentes
Leucopenia 04 0 0
Muy frecuentes Hipotiroidismoe 246 0,3 0
Trastornos endécrinos
Frecuentes Hipertiroidismoc 1,6 0,1 0,1
Muy fr it Di: 6n del it 39,0 3,6 03
Trastornos del metabolismo y de la nutricion |y frecuentes \sminucion det apetito
Deshidratacion 6,7 3.1 03
Frecuentes
Hiperpotasemia 2,7 1,2 0,1
Hipercalcemia 22 0,1 0,3
Cefalea 16,2 0,7 0
Trastornos del sistema nervioso Muy frecuentes
Disgeusia 11,5 0 0
Frecuentes Mareos 9.1 0,6 0
Poco frecuentes Smdrome_de encefalopatia posterior 03 01 0
reversiblee
Trastornos del oido y del laberinto Frecuentes Acufenos 31 0 0
Trastornos cardiacos Frecuentes Episodios de insuficiencia cardiacac.s 18 03 0,7
Hipertensiong 51,2 22,0 1,0
Trastornos vasculares Muy frecuentes
Hemorragiac.sn 25,7 3,0 1,0
Eventos embolicos y tromboéticos
Frecuentes VeN0s0Sea; Y 28 0,9 1.2
Aconteglm\entos embdlicos y trombéticos 28 12 13
arterialesc.a;
Disneas 171 3,6 0,6
Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos Muy frecuentes Tos 20,4 0,6 0
Disfonia 32,7 0 0,1
Frecuentes Dolor bucofaringeo 74 0 0
Diarrea 554 10,1 0,1
Trastornos gastrointestinales Muy frecuentes Vomitos 237 27 0.1
Néuseas 33,0 2,2 01
Dolor abdominal 14,7 2,5 0,3
Estrefimiento 20,2 1,0 0
Estomatitis 15,5 18 0
Dispepsia 11,2 0,1 0
Dolor en el abdomen superior 94 0,9 0
Frecuentes Flatulencia 45 0 0
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Hemorroides 33 0 0
Glosodinia 2,8 0 0
Perforacion gastrointestinal y fistulack 19 09 03
Trastornos hepatobiliares Frecuentes Hiperbilirrubinemia 1,3 0,1 0,1
. el 1y del teiido sub Sindrome de eritrodisestesia palmoplantar
rastornos de la piel y del tejido subcutaneo 1 -pi
piel'y )l ubcu Muy frecuentes (sindrome mano-pie) 321 7.6 0
Erupcion 14,3 0,1 0
Sequedad en la piel 10,1 0,1 0
Prurito 6,0 0 0
Frecuentes Eritema 37 0 0
Alopecia 57 0 0
Artralgia 17,7 19 0,3
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo Muy frecuentes -
Dolor en las extremidades 14,1 1,0 03
Frecuentes Mialgia 8,2 0,6 0,1
Muy frecuentes Proteinuriai 211 4.8 0,1
Trastornos renales y urinarios
Frecuentes Fallo renalm 16 0,9 0,1
Fatiga 45,1 10,6 03
Trastornos generales y alteraciones en el lugar de Muy frecuentes -
administracion ly Asteniag 13,8 2,8 0,3
Inflamacién de las mucosas 13,7 1,0 0
Muy frecuentes Disminucion en el peso 32,7 49 0
Exploraciones Complementarias
Aumento de la lipasa 3,7 0,7 0,7
Frecuentes i i
Aumento de la alanina aminotransferasa 6.5 12 0
Aumento de la amilasa 34 0,6 04
Aumento de la aspartato aminotransferasa 6.1 10 0
Aumento de la fosfatasa alcalina 48 03 0
Aumento de la creatinina 57 0,4 0
Aumento de la hormona estimulante de 79 0 0
tiroides

a Las reacciones adversas se describen en funcién de la frecuencia de aparicion durante el tratamiento
para todas las causalidades.

B Terminologia comun del Nacional Cancer Instituto para reacciones adversas, version 3.0

C Ver la seccioén “Descripcion de reacciones adversas seleccionadas”.

d Se notificaron casos mortales (Grado 5).

e Incluida la leucoencefalopatia.

f Incluida la insuficiencia cardiaca, insuficiencia cardiaca congestiva, insuficiencia cardiorrespiratoria,
disminucién de la fraccion de eyeccion, disfuncion del ventriculo izquierdo e insuficiencia ventricular
derecha.

g Incluida la hipertension acelerada, aumento de la tension arterial, hipertension y crisis hipertensiva.
h Incluido el tiempo prolongado de tromboplastina parcial activada, hemorragia anal, hemorragia
arterial, presencia de hematuria, hemorragia en el sistema nervioso central, hemorragia cerebral,
tiempo de coagulacion prolongado, hemorragia conjuntival, contusién, diarrea hemorragica, hemorragia
por disfuncion uterina, epistaxis, hemorragia gastrica, hemorragia gastrointestinal, hemorragia gingival,
hematemesis, hematoquecia, hematocrito disminuido, hematoma, hematuria, hemoglobina disminuida,
hemoptisis, hemorragia, hemorragia de una arteria coronaria, hemorragia del tracto urinario,
hemorragia hemorroidal, hemostasia, mayor propension a moretones, razén normalizada internacional
aumentada, hemorragia gastrointestinal baja, melena, petequias, hemorragia faringea, tiempo
prolongado de protrombina, hemorragia pulmonar, purpura, hemorragia rectal, recuento disminuido de
hematies, hemorragia renal, hemorragia de la esclerética, hematocele escrotal, hematoma esplénico,
hemorragia en astilla, hemorragia subaracnoidea, hemorragia de la lengua, hemorragia gastrointestinal
alta y hemorragia vaginal.

i Incluido el sindrome de Budd-Chiari, trombosis venosa profunda, trombosis de la vena yugular,
trombosis venosa pélvica, embolia pulmonar, oclusién retinal venosa, trombosis retinal venosa,
trombosis de la vena subclavia, trombosis venosa y trombosis venosa en extremidades.

j Incluido el infarto de miocardio agudo, embolia, infarto de miocardio, oclusién de la arteria retiniana y
ataque isquémico transitorio.
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k La perforacion gastrointestinal y la fistula incluyen los siguientes términos preferentes: absceso
abdominal, absceso anal, fistula anal, fistula, goteo de anastomosis gastrointestinal, perforacion
gastrointestinal, perforacién de intestino grueso, fistula esofagobronquial y peritonitis.

| La proteinuria incluye los siguientes términos preferentes: proteinas en orina, presencia de proteina
en orina y proteinuria.

m Incluida la insuficiencia renal aguda.

SOBREDOSIFICACION

No existe tratamiento especifico para la sobredosis de FALAMEN.

En un estudio clinico controlado con Axitinib para el tratamiento de pacientes con CCR, se
informaron mareos (grado 1) en un paciente que recibié una dosis de 20 mg dos veces al dia durante
4 dias por error.

En un estudio clinico de determinacion de dosis con Axitinib, los individuos que recibieron dosis
iniciales de 10 mg dos veces al dia o de 20 mg dos veces al dia experimentaron reacciones adversas
que incluyeron hipertension, convulsiones asociadas a hipertension y hemoptisis fatal.

Ante la sospecha de sobredosis, suspender FALAMEN e instituir medidas de soporte.

"Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas cercano o comunicarse
con los centros de toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (01) 962-6666/2247.
Hospital A. Posadas: (01) 654-6648/658-7777.

Optativamente otros centros de intoxicaciones”

PRESENTACION/ES

FALAMEN 1 mg: envase con 56 y 60 comprimidos recubiertos.
FALAMEN 5 mg: envase con 56 y 60 comprimidos recubiertos.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO.

Conservar en su envase original a temperatura ambiente, no mayor de 30°C.

“Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha que esta en la
Pagina Web de la ANMAT: http://www.anmat.qov.ar/farmacovigilancialNotificar.asp o llamar
a ANMAT responde 0800-333-1234”

Mantener fuera del alcance de los nifos.
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° xx.xxx
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FALAMEN
AXITINIB 1 MG - COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Laboratorios

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

FALAMEN
AXITINIB 1 MG
Comprimidos recubiertos

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA:

Por unidad de forma farmacéutica:

PRINCIPIO ACTIVO
AXITINIB 1,00 mg
EXCIPIENTES
Celulosa microcristalina 63,250 mg
Lactosa monohidrato 32,000 mg
Croscarmelosa sodica 3,000 mg
Estearato de magnesio 0,750 mg

CUBIERTA: Lay AQ HL15001T + Oxido de hierro rojo

Lay AQ HL15001T 3,632 mg

Oxido de hierro rojo 0,368 mg

Agua purificada c.s.p. -
TOTAL: 104,0 mg

* Componentes Lay AQ HL15001T: HPMC 2910 15: 1,453 mg; Lactosa: 1,017 mg; Diéxido de Titanio: 0,839 mg;
Triacetina: 0,323 mg

Lote: xxx
Vencimiento: xxx
Presentacion: Envases conteniendo 56 y 60 comprimidos recubiertos.

Conservacion: Conservar en su envase original a temperatura ambiente, no mayor de

30°C.

*ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO
PRESCRIPCION Y VIGILANCIA MEDICA.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Pagina 1 de 2
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Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud y Desarrollo Social de la
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Certificado N° xx.xxx

Elaborado en Virgilio 844/56, CABA.

Direccion Técnica: Lorena Durante

LABORATORIO ASPEN S.A.
Remedios 3439/43, Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina.
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FALAMEN
AXITINIB 5 MG - COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Laboratorios

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

FALAMEN
AXITINIB 1 MG
Comprimidos recubiertos

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA:

Por unidad de forma farmacéutica:

PRINCIPIO ACTIVO
AXITINIB 5,00 mg
EXCIPIENTES
Celulosa microcristalina 107,430 mg
Lactosa monohidrato 56,000 mg
Croscarmelosa sodica 5,250 mg
Estearato de magnésio 1,320 mg

CUBIERTA: Lay AQ HL15001T + Oxido de hierro rojo

Lay AQ HL15001T 6,356 mg

Oxido de hierro rojo 0,644 mg

Agua purificada c.s.p. -

TOTAL: 182,0 mg

* Componentes Lay AQ HL15001T: HPMC 2910 15: 2,542 mg; Lactosa: 1,780 mg; Diéxido de Titanio: 1,468 mg;
Triacetina: 0,566 mg

Lote: xxx
Vencimiento: xxx
Presentacion: Envases conteniendo 56 y 60 comprimidos recubiertos.

Conservacion: Conservar en su envase original a temperatura ambiente, no mayor de

30°C.

*ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO
PRESCRIPCION Y VIGILANCIA MEDICA.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
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/\/\/\ AXITINIB 5 MG — COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
Laboratorios

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud y Desarrollo Social de la

Nacion.

Certificado N° xx.xxx

Elaborado en Virgilio 844/56, CABA.

Direccion Técnica: Lorena Durante

LABORATORIO ASPEN S.A.
Remedios 3439/43, Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina.
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ANEXO

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

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

producto con los siguientes datos identificatorios caracteristicos:
1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO
Razoén Social: LABORATORIOS ASPEN SA

NO de Legajo de la empresa: 6903

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: FALAMEN

Nombre Genérico (IFA/s): AXITINIB
Concentracion: 5 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Féormula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o

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

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
AXITINIB 5 mg

Excipiente (s)

CELULOSA MICROCRISTALINA 107,43 mg NUCLEO 1

LACTOSA MONOHIDRATO 56 mg NUCL,EO 1

CROSCARMELOSA SODICA 5,25 mg NUCLEO 1

ESTEARATO DE MAGNESIO 1,32 mg NUCLEO 1
HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 2910 15 2,542 mg CUBIERTA 1
LACTOSA 1,78 mg CUBIERTA 1

DIOXIDO DE TITANIO 1,468 mg CUBIERTA 1

TRIACETINA 0,566 mg CUBIERTA 1

OXIDO DE HIERRO ROJO (CI 77491) 0,644 mg CUBIERTA 1

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

Envase Primario: BLISTER ALU/ALU

Contenido por envase primario: BLISTER ALU/ALU CONTENIENDO 10 Y 14
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: ENVASE CONTENIENDO 56 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS EN 4 BLISTERS DE 14 CADA UNO Y 60 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS EN 6 BLISTERS DE 10 COMPRIMIDO RECUBIERTO CADA UNO

Presentaciones: 56, 60

Periodo de vida util: 24 MESES

Conservacién a temperatura ambiente: Hasta 30° C

Otras condiciones de conservacion: CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL
FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservacién: No corresponde

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

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Republica Argentina
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Otras condiciones de conservacion: No corresponde

Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA

Cédigo ATC: LO1XE17

Accidn terapéutica: Agente antineoplasico. Inhibidor directo de la proteina quinasa.
Via/s de administracion: ORAL

Indicaciones: FALAMEN esta indicado en el tratamiento de pacientes adultos con
carcinoma avanzado de células renales (CCR) tras fracaso a un tratamiento previo
con sunitinib o citoquinas.

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

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

Razon Social Numero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais

autorizante y/o BPF planta

DONATO, ZURLO & CIA. 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.

b)Acondicionamiento primario:

Razon Social Numero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais

autorizante y/o BPF planta

DONATO, ZURLO & CIA. 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.

c)Acondicionamiento secundario:

Razon Social Numero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais

autorizante y/o BPF planta
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DONATO, ZURLO & CIA. 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA

S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.

LABORATORIOS ASPEN DI-2019-4751-APN- REMEDIOS 3439/43 CIUDAD REPUBLICA

S.A. ANMAT#MSYDS AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.

Nombre comercial: FALAMEN

Nombre Genérico (IFA/s): AXITINIB
Concentracion: 1 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Férmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
AXITINIB 1 mg

Excipiente (s)

CELULOSA MICROCRISTALINA 63,25 mg NUCLEO 1

LACTOSA MONOHIDRATO 32 mg NL)CLEO 1

CROSCARMELOSA SODICA 3 mg NUCLEO 1

ESTEARATO DE MAGNESIO 0,75 mg NUCLEO 1
HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 2910 15 1,453 mg CUBIERTA 1
LACTOSA 1,017 mg CUBIERTA 1

DIOXIDO DE TITANIO 0,839 mg CUBIERTA 1

OXIDO DE HIERRO ROJO (CI 77491) 0,368 mg CUBIERTA 1
TRIACETINA 0,323 mg CUBIERTA 1

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

Envase Primario: BLISTER ALU/ALU

Contenido por envase primario: BLISTER ALU/ALU CONTENIENDO 10 Y 14
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: ENVASE CONTENIENDO 56 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS EN 4 BLISTERS DE 14 CADA UNO Y 60 COMPRIMIDOS

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Republica Argentina
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RECUBIERTOS EN 6 BLISTERS DE 10 COMPRIMIDO RECUBIERTO CADA UNO.

Presentaciones: 56, 60
Periodo de vida util: 24 MESES

Conservacién a temperatura ambiente: Hasta 300 C

Otras condiciones de conservacion: CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservacién: No corresponde

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

Otras condiciones de conservacion: No corresponde
Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA

Cédigo ATC: LO1XE17

Accidn terapéutica: Agente antineoplasico. Inhibidor directo de la proteina quinasa.

Via/s de administracion: ORAL

Indicaciones: FALAMEN esta indicado en el tratamiento de pacientes adultos con
carcinoma avanzado de células renales (CCR) tras fracaso a un tratamiento previo

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

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social Numero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
DONATO, ZURLO & CIA. 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.

b)Acondicionamiento primario:
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Razén Social Numero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais

autorizante y/o BPF planta

DONATO, ZURLO & CIA. 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA
S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.

c)Acondicionamiento secundario:

Razén Social Numero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais

autorizante y/o BPF planta

DONATO, ZURLO & CIA. 6919/12 VIRGILIO 844/56 CIUDAD REPUBLICA

S.R.L. AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.

LABORATORIOS ASPEN DI-2019-4751-APN- REMEDIOS 3439/43 CIUDAD REPUBLICA

S.A. ANMAT#MSYDS AUTONOMA DE | ARGENTINA
BS. AS.

El presente Certificado tendra una validez de 5 afos a partir de la fecha del

mismo.

Expediente N°: 1-0047-2000-000410-20-6
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DISPOSICION N° 7255

DICINA DR. CESAR MILSTEIN
FE3%  Ministerio de Salud
w5 Argentina

.

24 de septiembre de 2021

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

CERTIFICADO N° 59548

TROQUELES

EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000410-20-6

Datos Identificatorios Caracteristicos de la Forma Farmacéutica

Troquel
AXITINIB 1 mg - COMPRIMIDO RECUBIERTO 667855
AXITINIB 5 mg - COMPRIMIDO RECUBIERTO 667842

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

SIERRAS Roberto Daniel
CUIL 20182858685
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