


en 77 pacientes que recibieron Icatibanto en una dosis de 30 mg SC y 75 que recibieron placebo.
Teniendo en cuenta que los ensayos clinicos son realizados bajo amplias condiciones, las tasas de reacciones
adversas observadas en estos no pueden ser directamente comparadas con las tasas de ensayos clinicos
con otras drogas y pueden no reflejar las tasas observadas en la practica clinica.

Reacciones adversas observadas en >1% de los pacientes con ataques agudos de AEH y en una tasa
mayor con |catibanto versus placebo en los ensayos controlados con placebo?.

Icatibanto (n=77) Placebo (n=75)

Organos Sujetos (%) Sujetos (%)
Deso y en el sitio de la
administracion
Reacciones en el sitio de la inyeccion ® 75(97) 25(33)
Pirexia 3(4) 0

Investigaciones
Aumento en las transaminasas 3(4) 0

Desérdenes del sistema nervioso central
Veértigo 2(3) 1(1)

@ Eventos ocurridos dentro de los 14 dias de la administracion de la droga en estudio.
b Reacciones en el sitio de inyeccién: equimosis, hematoma, quemazon, eritema, hipoestesia, irritacién, edema, entumecimiento, dolor,
sensacion de presion, prurito, hinchazon, urticaria, sensacion de calor.

Eltercer ensayo clinico fue controlado y se incluyeron a 35 pacientes que recibieron Icatibanto 30 mg y 38 pacientes
que recibieron el comparador. Las reacciones adversas para Icatibanto fueron similares en naturaleza
y frecuencia a las reportadas en la tabla superior.

En los tres ensayos clinicos, los pacientes fueron elegibles para el tratamiento de ataques subsiguientes
en un estudio de extension abierto. Los pacientes fueron tratados con Icatibanto 30 mg y pudieron recibir
hasta tres dosis de Icatibanto 30 mg administrados con un intervalo de al menos 6 horas por cada ataque.
Un total de 225 pacientes fueron tratados con 1.076 dosis de Icatibanto 30 mg, para un total de 987 ataques
agudos de AEH. Se observaron reacciones adversas similares en naturaleza y frecuencia a las reportadas
en la fase controlada de los ensayos clinicos. Otras reacciones adversas notificadas fueron: erupcion, nauseas
y cefaleas.

Se evalud, en otro ensayo abierto, la seguridad de la autoadministracion de Icatibanto. Se incluyeron 56
pacientes con AEH. En este ensayo, el perfil de seguridad de Icatibanto fue similar en naturaleza y frecuencia
a los pacientes a quienes la terapia fue administrada por un profesional de la salud.

Inmunogenicidad

En los estudios clinicos, luego de dosis repetidas, 4 pacientes dieron positivo en anticuerpos anti-Icatibanto.
Tres de estos pacientes tuvieron pruebas posteriores que resultaron negativas. No se reportaron, con el
uso de Icatibanto, reacciones de hipersensibilidad o anafilacticas. No se observé asociacion entre los
anticuerpos anti-Icatibanto y la eficacia del tratamiento.

Experiencia pos mercadeo

Las siguientes reacciones adversas fueron identificadas durante la fase pos aprobacion de Icatibanto: urticaria
Debido a que estos eventos fueron reportados en forma voluntaria a partir de una poblacién de tamario incierto,
no siempre es posible estimar de manera confiable su frecuencia o establecer una relacion causal con la
exposicion a la droga.

Estudios clinicos

La eficacia y seguridad de Icatibanto para el tratamiento de los ataques agudos de la AEH en adultos
fueron estudiadas en tres estudios controlados. Se incluyeron 223 pacientes en estos estudios, con una
edad promedio de 38 afios, 64% fueron mujeres y el 95% fueron blancos. Aproximadamente 57% de los
pacientes reportaron el uso de andrégenos atenuados, agentes antifibrinoliticos o inhibidores C1. La respuesta
a la terapia fue evaluada principalmente utilizando una escala de escores visual de 100 mmy los pacientes
y médicos reportaron un escore de sintomas para el dolor abdominal y cutaneo y edemas.

El ensayo 1 fue un estudio aleatorio, controlado con placebo, doble ciego, con grupos paralelos en 98
pacientes adultos con una edad media de 36 afios. Los pacientes que desarrollaron ataques de AEH
cutaneos o abdominales de moderados a severos o ataques laringeos de leves a moderados, fueron
aleatorizados a recibir Icatibanto 30 mg o placebo por inyeccion SC. Los pacientes con ataques laringeos
severos de AEH recibieron Icatibanto 30 mg en un estudio abierto. El objetivo primario fue la evaluacion
utilizando un escore analdgico visual (VAS) de 3 items, compuesto por evaluaciones promedio de hinchazén
de la piel, dolor de la piel y dolor abdominal. Se definié respuesta como al menos una disminucion del
50% del escore VAS. El tiempo promedio para la disminucion del 50% de los sintomas de los pacientes
con ataques cutaneos o abdominales tratados con Icatibanto (n = 43) contra placebo (n = 45) fue de
2 horas (IC 95%: 1,5; 3,0) versus 19,8 horas (IC 95%: 6,1; 26,3), respectivamente (p < 0,001).

TIEMPO A LA DISMINUCION DEL 50% EN EL ESCORE VAS DE 3 iTEMS

Proporcion de pacientes sin lograr una reduccion del 50% de los sintomas
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Otros objetivos evaluados fueron el tiempo hasta el casi completo alivio de los sintomas (VAS <10 mm) y
el uso de medicacion de rescate. En el ensayo 1, el tiempo promedio hasta el alivio casi completo de los
sintomas fue de 8 horas versus 36 horas para Icatibanto y placebo, respectivamente. En términos de uso
de medicacion de rescate, 3/43 (7%) de los pacientes tratados con Icatibanto usaron medicacion de rescate
adicional en comparacion con 18/45 (40%) de los pacientes tratados con placebo.

En el segundo estudio controlado con placebo, fueron tratados con Icatibanto 30 mg un total de 26 y 35
pacientes para la terapia del AEH agudo. Analizando los tres ensayos clinicos, Icatibanto tuvo un tiempo
promedio de disminucién al 50% de los sintomas basales entre 2,0 a 2,3 horas.

Ataques recurrentes

En los tres ensayos controlados, los pacientes elegibles para el tratamiento de ataques subsecuentes fueron
incluidos en un ensayo de extension en forma abierta. Los pacientes fueron tratados con Icatibanto 30 mg
y pudieron recibir hasta tres dosis de Icatibanto 30 mg SC, con un intervalo de al menos 6 horas, para
cada ataque. Un total de 225 pacientes fueron tratados con 1.076 dosis de 30 mg de Icatibanto para 987
ataques agudos de AEH. En una evaluacion de los primeros 5 ataques tratados con Icatibanto (621 dosis
para 582 ataques), el tiempo promedio hasta una reduccion del 50% de la puntuacién VAS compuesta de
3 ftems pretratamiento fue similar en todos los ataques (2,0; 2,0; 2,4; 2,0; 1,5 horas). La mayoria (93%) de
estos ataques de AEH se trataron con una dosis Unica de Icatibanto.

Ataques laringeos

Se evaluaron un total de 60 pacientes con ataques laringeos que fueron tratados con Icatibanto en estudios
clinicos controlados. Los resultados de eficacia fueron similares a aquellos observados para los sitios de
ataques no laringeos (cutaneos y abdominales).

Autoadministracion

La autoadministracién de Icatibanto fue evaluada en 56 pacientes en un ensayo abierto. Los pacientes
que se autoadministraron Icatibanto durante un ataque agudo de AEH tuvieron un tiempo promedio hasta
una reduccion del 50% de la puntuacion VAS de 3 items pretratamiento de 2,6 horas.

SOBREDOSIFICACION

En un ensayo clinico donde se evalué la dosis de 90 mg (30 mg en tres sitios de administracion SC), el
perfil de eventos adversos fue similar a lo que se reporté con una sola dosis de 30 mg aplicado en un
solo sitio.

En otro estudio clinico, una dosis de 3,2 mg/kg administrada por via intravenosa (aproximadamente 8
veces la dosis terapéutica para AEH), causo eritema, picazon e hipotension en sujetos voluntarios
sanos. No fue necesaria la intervencion terapéutica.

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

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: 0800-444-8694 | (011) 4962-6666 / 2247.

Centro Nacional de Intoxicaciones Hospital A. Posadas: 0-800-333-0160 | (011) 4654-6648 / 4658-7777.

PRESENTACION

Eibanta® 30 mg: Envase con 1 jeringa prellenada con 30 mg de Icatibanto en 3 ml de solucion estéril de
dosis Unica acompanado de 1 aguja hipodérmica 25G.

Eibanta® también esta disponible en una presentacion con tres envases, conteniendo cada uno 1 jeringa
prellenada para dosis Unica, con una aguja hipodérmica 25 G.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Almacenar a temperatura ambiente hasta 25 °C.

No congelar

Almacenar en su envase hasta el tiempo de administracion.

NOTIFICACION DE SOSPECHAS DE REACCIONES ADVERSAS

Si considera que alguno de los efectos adversos es grave o no esta mencionado en este prospecto, informe a:
Bioprofarma Bago6 S.A.: (011) 4016-6200 | farmacovigilancia@bioprofarma.com

Ante cualquier inconveniente con el producto usted puede completar 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.

Este medicamento debe usarse Unicamente hasta la fecha de vencimiento indicada en el envase.

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

MANTENGASE ESTE Y CUALQUIER OTRO MEDICAMENTO FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Direccién Técnica: Pablo G. Contino - Farmacéutico.

Elaborado en Jiangsu Hengrui Medicine Co., Ltd. Dongjin Road, Port Industry Area, Economic and
Technological Development Zone, Lianyungang, Jiangsu 222069, China. Importado y comercializado
por: Bioprofarma Bagé S.A. Terrada 1270, C1416ARD, CABA, Argentina.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N°: 59598.
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