


clinicos fue de 12,5 mg/kg (dosis efectivas de 840 a 1400 mg) administrada
durante 28 dias con valores de AUC de una sola dosis de 1445 + 869
ng.h/ml, que es aproximadamente 50% mayor al de las exposiciones de
estado estacionario observado de la dosis méas alta indicada (560 mg).
Evitar la administracion concomitante de BRUNITIB con inhibidores
potentes o moderados de CYP3A. Para los inhibidores potentes del CYP3A
utilizados a corto plazo (por ej., antimicéticos y antibiéticos durante 7 dias o
menos, por ej., ketoconazol, itraconazol, voriconazol, posaconazol,
claritromicina, telitromicina), considerar la suspension del tratamiento con
BRUNITIB durante el uso de inhibidores. Evitar la administracion simultanea
de inhibidores potentes de manera crénica. Si se debe utilizar un inhibidor
moderado CYP3A, reducir la dosis de BRUNITIB. Los pacientes que toman
inhibidores potentes o moderados de CYP3A4 simultaneamente al uso de
BRUNITIB, deben ser monitoreados exhaustivamente a fin de determinar
signos de toxicidad. [Ver Posologia y modo de administracidn].

Evitar el pomelo y las naranjas de Sevilla durante el tratamiento con
BRUNITIB ya que contienen inhibidores moderados de CYP3A [ver
Posologia y modo de administracion y Farmacologia clinicaj.

Inductores de CYP3A

La administracion de BRUNITIB con rifampicina, un potente inductor de
CYP3A, disminuyé en aproximadamente 13 veces la C_,, y 10 veces el AUC
de Ibrutinib.

Evitar el uso concomitante de inductores potentes de CYP3A (por ej.,
carbamazepina, rifampicina, fenitoina y hierba de San Juan). Considerar
a/gle.nte]s alternativos con menor induccién de CYP3A [ver Farmacologia
clinicaj.

USO EN POBLACIONES ESPECIFICAS

Embarazo

Embarazo

Resumen de los riesgos

BRUNITIB es un potente inhibidor de la quinasa, segun los hallazgos en
animales, puede causar dafo fetal cuando se administra a una mujer
embarazada.

La administraciéon por via oral de lbrutinib a ratas y conejas prefiadas
durante el periodo de organogénesis con exposiciones de hasta 2-20 veces
la dosis clinica de 420 a 560 mg diarios produjo toxicidad embriofetal
incluyendo malformaciones. Si se utiliza BRUNITIB durante el embarazo o
si la paciente queda embarazada mientras estd tomando BRUNITIB, se
debe informar sobre el posible riesgo para el feto.

Datos de animales

Ibrutinib fue administrado por via oral a ratas prefiadas durante el periodo
de organogénesis en dosis orales de 10, 40 y 80 mg/kg/dia. Una dosis de
80 mg/kg/dia de lbrutinib se asocié con malformaciones viscerales
(corazon y vasos grandes) y aumento de la pérdida post-implantacion. La
dosis de 80 mg/kg/dia en ratas es de aproximadamente 14 veces la
exposicion (AUC) en pacientes con LCM y 20 veces la exposicién en
pacientes con LLC o MW que reciben la dosis de 560 mg y 420 mg diarios,
respectivamente. La dosis de 40 mg/kg/dia o mayor de lbrutinib se asocid
con una disminucion en el peso fetal. La dosis de 40 mg/kg/dia en ratas es
de aproximadamente 6 veces la exposicion (AUC) en pacientes con LCM
que reciben la dosis de 560 mg diarios.

Ibrutinib fue administrado oralmente a conejas prefadas durante el periodo
de organogénesis en dosis de 5, 15 y 45 mg/kg/dia. La dosis de 15
mg/kg/dia o mayor de lbrutinib se asocié con variaciones esqueléticas
(unién de las esternebras) y la dosis de 45 mg/kg/dia se asoci6 a un
incremento de la resorcion y pérdida post-implantacién. La dosis de 15
mg/kg/dia en conejos es aproximadamente 2 veces la exposicion (AUC) en
pacientes con LCM y 2,8 veces la exposicion en pacientes con LLC o MW
que reciben dosis de 560 y 420 mg diarios respectivamente.

Madres lactantes

No se sabe si Ibrutinib se excreta en la leche humana. Debido a que
muchos farmacos se excretan en la leche humana y debido al potencial de
reacciones adversas graves de BRUNITIB en los lactantes, se debe decidir
si se suspende la lactancia o el farmaco, teniendo en cuenta la importancia
del medicamento para la madre.

Uso pediatrico

No se ha establecido la seguridad y eficacia de BRUNITIB en pacientes
pediatricos.

Uso geriatrico

De los 552 pacientes en estudios clinicos con Ibrutinib el 69% tenia 65 afios
0 mas, mientras que el 24% tenia 75 afios o mas. No se observaron
diferencias generales en la eficacia entre estos pacientes y los pacientes
mas jovenes.

Los pacientes de edad avanzada tratados con Ibrutinib sufrieron Neumonia
de grado 3 o superior mas frecuentemente. [Ver Estudios Clinicos]
Insuficiencia hepatica

Ibrutinib se metaboliza en el higado. En un estudio sobre insuficiencia
hepatica, los datos mostraron un aumento en la exposicion a lbrutinib.
Luego de la administracién de una sola dosis, el AUC de Ibrutinib aumenté
2,7, 8,2 y 9,8 veces en sujetos con insuficiencia hepatica leve (Child-Pugh
clase A), moderada (Child-Pugh clase B) y grave (Child-Pugh clase C),
respecto a sujetos con funcién hepatica normal. La seguridad de BRUNITIB
no ha sido evaluada en pacientes con insuficiencia hepatica.

Monitoree los pacientes para detectar signos de toxicidad por BRUNITIB y
siga las instrucciones para la modificacion de la dosis segun corresponda.
No se recomienda administrar BRUNITIB a pacientes con insuficiencia
hepatica moderada o grave (Child-Pugh clase By C) [ver Posologia y modo
de administracion y Farmacologiaclinica].

Mujeres y hombres con potencial reproductivo

Informar a las mujeres que eviten quedar embarazadas mientras toman
BRUNITIB y hasta un mes después de la finalizacion del tratamiento. Ya que
BRUNITIB puede causar dafo fetal.

Aconsejar a los hombres que eviten tener un nifio mientras reciben Ibrutinib
y durante 1 mes después de la ultima dosis.

Plasmaféresis

Manejo de la hiperviscosidad en pacientes con MW puede incluir plasmafé-
resis antes y durante el tratamiento con BRUNITIB. No se requieren
modificaciones de la dosis de BRUNITIB.

REACCIONES ADVERSAS

Las siguientes reacciones adversas se describen mas detalladamente en
otras secciones del prospecto:

* Hemorragias [ver Advertencias y precauciones].

« Infecciones [ver Advertencias y precauciones].

= Citopenias [ver Advertencias y precauciones].

« Fibrilacién auricular [ver Advertencias y precauciones].

. S]egundas neoplasias malignas primarias [ver Advertencias y precaucio-
nesj.

» Sindrome de lisis tumoral [ver Advertencias y precauciones].

» Hipertension [ver Advertencias y precauciones].

Experiencia de estudios clinicos

Linfoma de células del manto

Los datos descritos a continuacion reflejan la exposicién a Ibrutinib en un
ensayo clinico que incluyé 111 pacientes con LCM tratados previamente con
560 mg al dia, durante un periodo medio de tratamiento de 8,3 meses.
Las reacciones adversas que se producen con mas frecuencia (=20%)
fueron trombocitopenia, diarrea, neutropenia, anemia, fatiga, dolor
musculoesquelético, edema periférico, infeccion de las vias respiratorias
altas, nduseas, moretones, disnea, estrefimiento, erupcion cutéanea, dolor
abdominal, vémitos y disminucion del apetito (véanse las Tablas 5y 6). Las
reacciones adversas no hematoldgicas mas frecuentes de grado 3 6 4 (>
5%) fueron neumonia, dolor abdominal, fibrilacién auricular, diarrea, fatiga
e infecciones de lapiel.

Se observaron casos de insuficiencias renales mortales y graves en el
tratamiento con Ibrutinib. EI 9% de los pacientes experimenté aumentos en
los nivleles de creatinina de 1,5 a 3 veces el limite superior del rango
normal.

En la Tabla 5 se presentan las reacciones adversas que ocurrieron a una
tasa =210% en el estudio de LCM (N=111) que empled 560 mg diarios de
Ibrutinib como agente unico.

Tabla 5: Reacciones adversas no hematolégicas en =10% de los
pacientes con linfoma de células del manto (N=111).
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interrumpieron el tratamiento debido a eventos adversos. En el 11% de los
pacientes se produjeron eventos adversos que dieron lugar a una reduccion
de la dosis. Las reacciones adversas y alteraciones de laboratorio descritas
a continuacion en las Tablas 12 y 13 reflejan la exposicién a Ibrutinib con una
duracion media de 11,7 meses en el estudio de MW.

Tabla 12: Reacciones adversas no hematolégicas en =10% de
pacientes con Macroglobulinemia de Waldenstrom (N=63)

Grupo Sistémico Término Preferido Todos los |Grado 3 6 4
grados (%) (%)
Trastornos Gastrointestinales | Diarrea 37 0
Néuseas 21 0
Estomatitis* 16 0
Enfermedad de reflujo 13 0
gastroesofagico
Trastornos de tejidos Sarpullido* 22 0
subcuténeos y de piel Hematomas™* 16 0
Prurito 1 0
Trastornos Generales y Fatiga 21 0
Alteraciones en el lugar de
administracion
Trastornos del Musculo Espasmos musculares 21 0
Esquelético y del Tejido Artropatia 13 0
Conjuntivo
Infecciones e infestaciones | Infeccion del tracto 19 0
respiratorio superior
Sinusitis 19 0
Neumonia* 14 6
Infeccién de la piel* 14 2
Trastornos respiratorios, Epistaxis 19 0
aci v iastini Tos 13 0
Trastornos del sistema Mareos 14 0
nervioso Dolores de cabeza 13 0
Neoplasmas benignos, Cancer de piel* 1 0
malignos, no especificados

La clasificacion por sistema y 6rgano y los eventos adversos individuales se clasifican en
un orden descendente de frecuencia.
* Incluye multiples Eventos adversos.

Tabla 13: Disminuciéon de hemoglobina, plaquetas o neutréfilos
emergentes al tratamiento en pacientes con MW (N=63)

Grupo Sistémico Término Preferido Todos los Grado 364 Se produjo la muerte de un paciente debido a sarcoma histiocitico
o o
i grados (%) (%) Tabla 8: Disminucién de hemoglobina, plaquetas o neutrdfilos al
Trastornos Diarrea 51 5 tratamiento emergente en pacientes con LLC (N=48)
Gastrointestinales Néuseas 31 0
Constipacion 25 0 Porcentaje de pacientes (N=48)
Dolor Abdominal 24 5 Todos los grados (%) Grado 3 6 4 (%)
Vémitos 23 0 Disminucion de las plaguetas 71 0
Estomatitis 17 1 Disminucién de los neutréfilos 54 27
Dispepsia il 0 Disminucién de la hemoglobina 44 0
Infecciones e Infestaciones Iniec_cut)n _del "a:‘f’o 34 o * Basado en mediciones de laboratorio segun criterio IWCLL (siglas en inglés para Taller
respiratorio superior Internacional de LLC) y reacciones adversas.
Infeccién del tractourinario 14 3
Neumonia 14 7 Estudio 2
'S“_'SCC_“_’”ES de la piel 4 5 Las reacciones adversas y alteraciones de laboratorio que se describen a
inusitis 18 ! continuacion en las Tablas 9 y 10 reflejan la exposicion de Ibrutinib con una
Trastornos Generales y Fatiga M 5 media de duracién de 8,6 meses y la exposicién a Ofatumumab con una
Alteraci Edema periférico 35 3 media de duracién de 5,3 meses en el Estudio 2.
admi Pirexia 18 1
Astenia 14 3 Tabla 9: Reacciones adversas reportadas en =10% de los pacientes y
Trastornos de tejidos Hematoma 30 0 al menos una mejora del 2% en los tratados con Ibrutinib en el Estudio
subcutaneos y de piel Sarpullido 25 3 2
Petequias 1 0
Trastornos del Musculo Dolor Muscular 37 1 Ibrutinib (N=195 Ofatumumab 1
Esquelético y del Tejido Espasmos musculares 14 0 Clasificacion por sistema y érgano| Todos los |Grado 3 6 4| Todos los |Grado 3 6 4
Conjuntivo Artralgia 1 0 Término RAD (reaccién adversa a |grados (%) (%) grados (%) (%)
Trastornos respiratorios, Disnea 27 4 | la droga medicamento)
toracicos y mediastinicos | Tos 19 0 | Trastornos gastrointestinales
Epistaxis 1 0 _Dllarrea 48 4 18 2
Trastornos metabdlicos y Disminucién del apetito 21 2 _ga‘usean_ n ?? ? 1: (1]
de nutricién Deshidratacion 12 4 _Czr?srga;é\sén 15 0 35 0
Trastornos del sistema Mareos 14 0 _p_v(')mitos 14 0 5 1
nervioso Dolores de cabeza 13 0 Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracién
P Lo . . Fatiga 28 2 30 2
Tabla 6: Disminucion de hemoglobina, plaquetas o neutréfilos Pirexia l 24 | > l 5 1
emergentes al tratamiento en pacientes con tratamiento de LCM Infecciones e infestaciones
(N=111) Infeccién de las vias respiratorias altas 16 1 1 2
Neumonia* 15 10 13 9
Porcentaje de pacientes (N=111) Sinusitis* 11 1 6 0
— Todos |°Lm (%) Grado 3 6 4 (%) Infeccién de las vias urinarias 10 4 5 1
| Disminucion de as plaguetas 57 Z Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo
| Disminucion de los neutrdfilos 47 29 Sarpullido® o4 3 3 0
| Disminucién de la hemoglobina 41 9 Petequia 14 0 1 0
* Basado en las mediciones de laboratorio y las reacciones adversas Hematomas* 12 0 1 0
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo
Diez pacientes (9%) suspendieron el tratamiento debido a reacciones Dolor musculoesquelético® 28 2 18 1
adversas en el ensayo (N=111). La reaccién adversa mas frecuente que Artralgia [ 17 1 1 I 7 1 0
llevo a la suspension del tratamiento fue hematoma subdural (1,8%). El 14% | Trastornos del sistema nervioso
de los pacientes experimenté reacciones adversas que llevaron a una Dolor de cabeza I 14 ] 1 ] 6 | 0
reduccion de la dosis. Mareos [ n T o T 5 1] 0

Los pacientes con LCM que desarrollaron linfocitosis mayor a 400.000/mcl
han tenido hemorragia intracraneal, letargo, inestabilidad de la marcha y
dolor de cabeza. Sin embargo, algunos de estos casos estaban en la fase
de progresion de la enfermedad.

El 40% de los pacientes mostré niveles elevados de &cido urico en el
estudio, incluyendo 13% con valores superiores a 10 mg/dl. La hiperurice-
mia se informé como reaccién adversa en el 15% de los pacientes.

Leucemia linfocitica crénica

Los datos descritos a continuacion reflejan la exposicién a Ibrutinib de un
solo grupo en un ensayo clinico abierto y dos ensayos clinicos aleatorios
controlados en pacientes con LLC o Sindrome Linfocitico de Células
Pequefas (SLCP). El Estudio 1 incluyé a 48 pacientes con LLC tratados
previamente, el Estudio 2 incluyé 391 pacientes con LLC o SLCP tratados
previamente, que recibieron como agente unico Ibrutinib vs Ofatumumab y
el Estudio 3 incluyé 269 pacientes sometidos al tratamiento por primera vez
asignados al azar de 65 afos o mayores con LLC o SLCP que recibieron
como unico farmaco Ibrutinib o Clorambucilo.

Las reacciones adversas que se produjeron con mayor frecuencia en los
Estudios 1, 2'y 3 en los pacientes con LLC/SLCP tratados con Ibrutinib (=
20%) fueron trombocitopenia, diarrea, neutropenia, anemia, dolor
musculoesquelético, fatiga, hematomas, nauseas, erupcién cuténea, fiebre
y tos. De cuatro a diez por ciento de los pacientes que recibieron Ibrutinib en
los estudios 1, 2 y 3 abandonaron el tratamiento debido a las reacciones
adversas. Estas incluyeron neumonia, hematomas subdurales vy fibrilacion
auricular (1% cada uno). Aproximadamente el 4% de los pacientes
experimento reacciones adversas que llevaron a reducir la dosis.

Estudio 1

En la Tabla 7 y la Tabla 8 se presentan las reacciones adversas y alteracio-
nes de laboratorio que ocurrieron a una tasa = 10% en el estudio de LLC
(N=48) que empleé 420 mg diarios de Ibrutinib como unico farmaco, con
una duracién media de 15,6 meses de tratamiento.

Tabla 7: Reacciones adversas no hematolégicas en >10% de los
pacientes con leucemia linfocitica cronica (N=48) en el Estudio 1

Grupo Sistémico Término Preferido Todos los |Grado 36 4
grados (%) (%)
Trastornos Diarrea 63 4
Gastrointestinales Nauseas 23 2
Constipacion 21 2
Dolor Abdominal 21 0
Vémitos 19 2
Estomatitis 15 0
Dispepsia 13 0
Infecciones e Infestaciones | Infeccién del tracto 48 2
respiratorio superior
Infeccién del tractourinario 10 0
Neumonia 10 8
Infecciones de la piel 17 6
Sinusitis 21 6
Trastornos Generales y Fatiga 31 4
Alteraciones en el lugar de | Edema periférico 23 2
administracion Pirexia 25 0
Astenia 13 4
Trastornos de tejidos Hematoma 54 2
subcuténeos y de piel Sarpullido 27 0
Petequias 17 0
Trastornos del Musculo Dolor Muscular 27 6
Esquelético y del Tejido Espasmos musculares 19 2
Conjuntivo Artralgia 23 0
Escalofrios 13 0
Trastornos respiratorios, Disnea 10 4
toracicos y mediastinicos Tos 19 0
Dolor Orofaringeo 15 0
Trastornos metabdlicos y Disminucién del apetito 17 2
de nutricién
Trastornos del sistema Mareos 21 0
nervioso Dolores de cabeza 19 2
Neuropatia Periférica 10 0
Neoplasmas benignos, Segundas Neoplasias* 10* 0
malignos. no especificados
Lesiones traumaticas, Laceracién 10 2
intoxicaciones, y
complicaciones de
p! p
Trastornos psiquiatricos Ansiedad 10 0

Lesiones trauméticas, intoxicaciones y complicaciones de procedimientos terapéuticos
Contusién 11 0 3 0

Trastornos oculares

Visién borrosa || 0 ] 3] 0

Los pacientes con eventos multiples para un Evento Adverso determinado se cuentan una
sola vez por cada evento adverso.

La clasificacién por sistema y érgano y los eventos adversos individuales se clasifican en
un orden descendente de frecuencia en el grupo de Ibrutinib.

* Incluye multiples Eventos adversos

Tabla 10: Disminucién de hemoglobina, plaquetas o neutrdfilos
emergentes al tratamiento en pacientes con tratamiento* en el Estudio
2

BRUNITIB (N=195) O (N=191)
Todos los | Grado 3 6 4| Todos los | Grado 3 6 4|
grados (%) (%) grados (%) (%)
Disminucion de los neutrdfilos 51 23 57 25
Disminucion de las plaquetas 52 5 45 10
Disminucion de la hemoglobina 36 0 21 0

* Basado en mediciones de laboratorio segun criterio INCLL (siglas en inglés para Taller
Internacional de LLC) y reacciones adversas.

Estudio 3

Las reacciones adversas que se describen en la tabla 11 reflejan la
exposicion de Ibrutinib con una duracién media de 17,4 meses, la media de
exposicion al Clorambucilo fue de 7,1 meses en Estudio 3.

Tabla 11: Reacciones adversas reportadas en 210% de los pacientes y
al menos una mejora del 2% en los tratados con Ibrutinib en el Estudio
3

Clorambucilo (N=132)
Clasificacién por sistema y érgano Todos los|Grado 3 6 4|
Término RAD (reaccion adversa a grados (%)| (%)
| la droga medicamento)
Trastornos gastrointestinales
Diarrea [ 42 ] 4 | 17| 0
Estomatitis* I 14| 1 I 4 1
Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo
Dolor musculoesquelético® 36 4 20 0
Artralgia 16 1 7 1
Espasmos musculares 1 0 5 0
Trastornos oculares
Visién borrosa 17 0 5 0
Aumento del lagrimeo 13 0 6 0
Visién borrosa 13 0 8 0
Pérdida de la agudeza visual 11 0 2 0
Trastornos de la piel y el tejido subcutaneo
Erupcion cuténea* 21 | 4 | 12| 2
Hematomas” [ 19 | 0o 1 7 | 0
Infecciones e infestaciones
| Infeccién de la piel” 15 2 3 1
| Neumonia* 14 8 7 4
| Infeccion de las vias urinarias 10 1 8 1

Trastornos respiratorios, tordcicos y mediastinicos
Tos 22 0 [ 15 T 0

Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracién
Edema periférico 19 1 9 0

Pirexia [ 7 [T o [ 14 [ 2
Trastornos vasculares

Hipertension* | 14 ] 4 I 1] 0
Trastornos del sistema nervioso

Dolor de cabeza [ 12 ] 1 | 10 | 2

Los pacientes con eventos multiples para un Evento adverso determinado se cuentan una
sola vez por cada evento adverso.

La clasificacién por sistema y érgano y los eventos adversos individuales se clasifican en
un orden descendente de frecuencia en el grupo de Ibrutinib.

* Incluye multiples Eventos adversos

Macroglobulinemia de Waldenstrém
Los datos descritos a continuacion reflejan la exposicién a Ibrutinib en un
estudio clinico abierto que incluyé a 63 pacientes con tratamiento previo por

Las reacciones adversas mas comunes en el estudio de MW (= 20%)
fueron neutropenia, trombocitopenia, diarrea, erupcién, nduseas,
espasmos musculares y fatiga.

El 6% de los pacientes que recibieron lbrutinib en el estudio de MW

Porcentaje de pacientes (N=63)
Todos los grados (%) Grado 3 6 4 (%)
Disminucion de las plaguetas 43
Disminucién de los neutréfilos 44 19
Disminucion de la hemoglobina 13 8

* Basado en las mediciones de laboratorio.

Reacciones Adversas adicionales importantes

Se produjo diarrea de cualquier grado a una tasa de 47% (rango 37% a
63%) en los pacientes tratados con Ibrutinib. Ocurri¢ diarrea de Grado 2 en
un 9% (rango 3% a 15%) y de Grado 3 en un 4% (rango, 0 a 5%) de los
pacientes tratados con lbrutinib. La mediana de tiempo hasta la primera
aparicion de cualquier tipo de diarrea fue de 8 dias (rango, 0 a 627), de
Grado 2 fue de 28 dias (rango de 1 a 540) y de Grado 3 fue de 77 dias
(rango, 3 a 627). De los pacientes que informaron de la diarrea, el 83% tenia
una resolucion completa, el 2% tuvo una mejoria parcial y el 15% no tenia
ninguna mejoria informada en el momento de su anélisis. El tiempo medio
desde el inicio a la resolucion o mejora de la diarrea de cualquier grado fue
de 5 dias (rango, 1 a 408), y fue similar para los Grados 2 y 3. Menos del
1% de los pacientes interrumpieron lbrutinib debido a la diarrea.

Molestia visual

Se observo visién borrosa y disminucion de la agudeza visual de cualquier
grado en el 11% de los pacientes tratados con Ibrutinib (10% Grado 1, 1%
Grado 2). La mediana de tiempo hasta la primera aparicion fue de 92 dias
(rango, 1 a 414 dias). De los pacientes con alteracion de la vision, el 58%
tenia una resolucion completa y el 42% no tenia ninguna mejoria informada
al momento de su analisis. El tiempo medio desde el inicio hasta la
resolucién o mejoria fue de 29 dias (rango, 1 hasta 202 dias).

Datos posteriores a la comerci acio!

Las siguientes reacciones adversas han sido identificadas durante el uso
de Ibrutinib posterior a la aprobacién. Debido a que estas reacciones son
reportadas voluntariamente por una poblacién de tamafo incierto, no
siempre es posible estimar de manera fidedigna su frecuencia o establecer
una relacion causal a la exposicion de la droga. Reacciones de hipersensi-
bilidad incluyendo shock anafilactico (mortal), urticaria y angioedema han
sido reportadas.

También se han reportado toxicidades hepaticas graves, como insuficiencia
hepatica.

SOBREDOSIS

No hay experiencia especifica en el tratamiento de la sobredosis con Ibrutinib
en los pacientes. Un sujeto sano experimentd aumento de las enzimas
hepaticas (AST y ALT) de Grado 4 reversible después de una dosis de 1680
mg. Controlar a los pacientes que ingieren mas de la dosis recomendada y
proporcionar tratamiento de soporte adecuado.

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

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

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

PRESENTACION

Las capsulas se encuentran disponibles en envases conteniendo 90
céapsulas y 120 cépsulas.

CONDICIONES DE ALMACENAMIENTO

Almacenar los frascos de 20°C a 25°C. Se permiten oscilaciones entre 15°C
a 30°C. Se recomienda conservar en el envase original.

ESTE MEDICAMENTO DEBE EXPENDERSE BAJO RECETA MEDICA Y
NO PUEDE REPETIRSE SIN UNA NUEVA RECETA.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°: 58.845
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