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INDICACIONES Y USO
GATTEX® es un andlogo de péptido-2 similar al glucagon (GLP-2) indicado para
el tratamiento de pacientes adultos y pediatricos de 1 afo de edad en adelante
afectados por el sindrome de intestino corto (Short Bowel Syndrome, SBS) que
dependen de soporte parenteral. (1)

........................... DOSIFICACION Y ADMINISTRACION

Informacionimportante para la administracion

GATTEX es para la autoadministracion en adultos o para la administracion a cargo

del cuidador. No se ha probado la autoadministracion en pacientes pediatricos.

El uso del kit GATTEX 5 mg no esta recomendado en pacientes pediatricos que

pesan menos de 10 kg. (21)

Pruebas de evaluacion en los 6 meses anteriores al inicio de laadministracionde GATTEX

« Pacientes adultos: Se deberan realizar una colonoscopia y una endoscopia
gastrointestinal superior con extraccion de pdlipos. (21, 51)

« Pacientes pediatricos: Se deberan realizar andlisis de sangre oculta en heces.
Si hay sangre nueva o inexplicable en las heces, realice una colonoscopia/
sigmoidoscopia y una endoscopia gastrointestinal (Gl) superior. (21, 51)

« Pacientes adultos y pediatricos: Se deberan obtener evaluaciones de laboratorio
iniciales (bilirrubina, fosfatasa alcalina, lipasa y amilasa). (21, 5.3)

Dosificacion y administracion

« Solo parauso subcutaneo. (2.2)

« Ladosificacion recomendada de GATTEX para pacientes adultos y pediatricos
es de 0.05 mg/kg unavez al dia, por inyeccion subcutanea. (2.2)

« Deben alternarse los lugares entre 1de los 4 cuadrantes del abdomen, o deben
alternarse los muslos o alternarse los brazos. (2.2)

Ajuste de la dosificacion por insuficiencia renal

« Enelcasodelospacientesadultosy pediatricos coninsuficienciarenalmoderada
y grave y con enfermedad renal en etapa terminal (tasa de filtracion glomerular
estimada menor que 60 ml/min/1.73 m?), la dosis recomendada es de 0.025 mg/
kgunavezaldia. (2.3)

Discontinuacion

e Cuando se discontinia el tratamiento, debe monitorearse para detectar
desequilibrios de liquidos y electrolitos. (2.5,5.4)

Preparacion

« Consultelainformacionde prescripcion completasideseaobtenerinstrucciones
sobre la reconstitucion. (2.6)

Para inyeccién: 5 mg de teduglutida en un vial de dosis Unica, suministrada con
0.5 mlde agua estéril parainyectables en unajeringa precargada de dosis Unica. (3)

CONTRAINDICACIONES

Ninguna. (4)

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES------=-====s=msnunmenannn

« Aceleracion del crecimiento neoplasico: En caso de neoplasias intestinales
malignas, debe discontinuarse el uso de GATTEX. La decision de continuar el
uso de GATTEX en pacientes con neoplasia maligna no gastrointestinal debe
tomarse sobre la base de las consideraciones referidas a riesgo-beneficio. (51)
o Enpacientes adultos, se recomienda colonoscopia y endoscopia Gl superior

(o estudios de diagnodstico por iméagenes alternativos) después de 1ano de
tratamiento. Se deberan realizar colonoscopias y endoscopias Gl superiores
posteriores (0 estudios de diagndstico por imagenes alternativos) con una
frecuencia no inferior a 5 afios. (5.1)

o En pacientes pediatricos, se deberan realizar andlisis de sangre oculta en
hecesanualmente.Serecomiendacolonoscopia/sigmoidoscopiadespuésde
1anode tratamientoy cada 5 anos a partir de entonces durante el tratamiento.
Considere la posibilidad de realizar una endoscopia gastrointestinal superior
(o estudios de diagnostico por imagenes alternativos) durante el tratamiento
con GATTEX. (51)

« Obstruccion intestinal: En pacientes que desarrollan obstruccion intestinal o del
estoma, debe discontinuarse momentaneamente el uso de GATTEX en tanto se
procede con una evaluacion y manejo clinico ulterior. (5.2)

« Enfermedad biliar y pancreatica: Deben obtenerse los valores de bilirrubina,
fosfatasa alcalina, lipasa y amilasa cada 6 meses. Si se observan cambios
clinicamente significativos, se recomienda una evaluacion adicional que incluya
estudios de diagndstico por imagenes, y debe volver aevaluarse lanecesidad de
continuar el tratamiento con GATTEX. (5.3)

« Sobrecarga de liquido, incluida la insuficiencia cardiaca congestiva: Si se
produce una sobrecarga de liquidos, debe ajustarse el soporte parenteral
y volver a evaluar la continuacion del tratamiento con GATTEX. (5.4)

« Posibilidad de mayor absorcion de los medicamentos orales: Debe monitorearse
a los pacientes en tratamiento concomitante con medicamentos orales (p.
ej., benzodiacepinas) para detectar reacciones adversas relacionadas con el
farmaco concomitante; es posible que se requiera una reduccion de la dosis del
otro farmaco. (5.5,71)

REACCIONES ADVERSAS

La mayoria de las reacciones adversas frecuentes (10 %) son: dolor
abdominal, nauseas, infeccion de las vias respiratorias superiores, distension
abdominal, reaccion en el lugar de la inyeccion, vomitos, sobrecarga de liquido, e
hipersensibilidad. (6.)

Parainformar SOSPECHAS DE REACCIONES ADVERSAS, comuniquese con
Takeda Pharmaceuticals U.S.A., Inc. al 1-877-TAKEDA-7 (1-877-825-3327)
o con la Administracion de Alimentos y Medicamentos (Food and Drug
Administration, FDA) al 1-800-FDA-1088 o www.fda.gov/medwatch.

Lactancia: No se recomienda durante la lactancia. (8.2)

Consulte la seccién 17 INFORMACION DE ASESORAMIENTO PARA EL
PACIENTE y la Guia del medicamento.
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INFORMACION DE PRESCRIPCION COMPLETA

1 INDICACIONES Y USO

GATTEX® esta indicado para el tratamiento de pacientes adultos y pediatricos
de 1ano de edad en adelante afectados por el sindrome de intestino corto (Short
Bowel Syndrome, SBS) que dependen de apoyo parenteral.

2 POSOLOGIAY ADMINISTRACION

21 Informacionimportante paralaadministracion

GATTEX es para la autoadministracion en adultos o para la administracion a cargo
del cuidador. No se ha probado la autoadministracion en pacientes pediatricos.

El uso del kit GATTEX 5 mg no esta recomendado en pacientes pediatricos que
pesan menos de 10 kg.

Evaluaciony pruebas antes de comenzar el tratamiento con GATTEX:

En el plazo de los 6 meses previos al tratamiento:

Pacientes adultos
+ Se debera realizar una colonoscopia y una endoscopia gastrointestinal (GI)
superior con extraccion de pdlipos [consulte Advertencias y precauciones (5.1)].
+ Sedeberan obtener evaluaciones de laboratorio iniciales (bilirrubina, fosfatasa
alcalina, lipasay amilasa) [consulte Advertencias y precauciones (5.3)].

Pacientes pediatricos
» Sedeberarealizar un andlisis de sangre oculta en heces; si hay sangre nueva
o inexplicable en las heces, se realizara una colonoscopia/sigmoidoscopia y
una endoscopia Gl superior [consulte Advertencias y precauciones (5.1)].
« Se deberan obtener evaluaciones de laboratorio iniciales (bilirrubina, fosfatasa
alcalina, lipasay amilasa) [consulte Advertencias y precauciones (5.3)].

2.2 Dosificaciony administracion recomendada para adultos y pacientes
pediatricos de 1aio de edad en adelante

GATTEX se utiliza parainyeccion subcutanea tinicamente. No es para laadministracion

intravenosa o intramuscular.

La dosificacion recomendada de GATTEX es de 0.05 mg/kg una vez al dia,

administrada por inyeccién subcutanea.

Si se omite una dosis, se debe tomar dicha dosis tan pronto como sea posible ese

mismo dia. No tome 2 dosis el mismo dia.

Se recomienda alternar los lugares de la inyeccion subcutanea y puede incluir los

muslos, la parte superior de los brazos y los cuadrantes del abdomen.

2.3 Ajuste deladosis por insuficienciarenal

La dosis recomendada en pacientes adultos y pediatricos con insuficiencia renal
moderada y grave y con enfermedad renal en etapa terminal (tasa de filtracion
glomerular estimada [TFGe] menor que 60 ml/min/1.73 m?) es de 0.025 mg/kg una
vez al dia [consulte Uso en poblaciones especificas (8.6)].

2.4 Monitoreo para evaluar la seguridad

Colonoscopiay endoscopia Gl superior en adultos
» Se recomienda una colonoscopia y endoscopia Gl superior de seguimiento
(o estudio de diagndstico por imagenes alternativo) después de 1 afno
de tratamiento con GATTEX. Si no se detecta la presencia de pélipos,
deben realizarse colonoscopias y endoscopias Gl superiores posteriores
(o estudios de diagndstico por imagenes alternativos) con una frecuencia no
menor acada 5 afnos. Sise detecta un polipo, se recomienda acatar las pautas
de seguimiento de pdlipos actual [consulte Advertencias y precauciones (5.1)].

Colonoscopia y endoscopia Gl superior en pacientes pediatricos

» Se deberan realizar andlisis de sangre oculta en heces en forma anual en
pacientes pediatricos mientras estén recibiendo GATTEX. Si hay sangre nueva
o inexplicable en las heces, se realizara una colonoscopia/sigmoidoscopia y
una endoscopia Gl superior [consulte Advertencias y precauciones (5.1)].

» Se recomienda la colonoscopia/sigmoidoscopia para todos los pacientes
pediatricos después de 1 afo de tratamiento y cada 5 afios a partir de
entonces mientras se encuentren en tratamiento continuo con GATTEX.

« Considere una endoscopia Gl superior (0 estudios de diagnostico por
imagenes alternativos) durante el tratamiento con GATTEX [consulte
Advertencias y precauciones (5.1)].

Andlisis de laboratorio

Se recomienda realizar evaluaciones de laboratorio cada 6 meses. Si se observa una
elevacion clinicamente significativa, se recomienda realizar pruebas de diagnostico
adicionales, segun esté clinicamente indicado (es decir, diagndstico por imagenes de
las vias biliares, el higado, 0 el pancreas) [consulte Advertencias y precauciones (5.1), (5.3)].

2.5 Discontinuaciondel tratamiento

La discontinuacion del tratamiento con GATTEX puede generar desequilibrio de
liquidos y electrolitos. Debe monitorearse el estado de los liquidos y electrolitos en
los pacientes que discontintien el tratamiento con GATTEX [consulte Advertencias
yprecauciones (5.4)].

2.6 Instrucciones paralapreparacion

» Reconstituya cada vial de GAT TEX inyectando lentamente 0.5 ml de agua estéril
sin conservantes para inyectables que se proporciona en la jeringa precargada.
Después de la reconstitucion se obtiene una solucion estéril de 10 mg/ml.

- Permita que el vial que contiene GATTEX y agua repose durante
aproximadamente 30 segundos y luego haga rodar suavemente el vial entre
las palmas de las manos alrededor de 15 segundos. No agite el vial.

« Deje reposar el contenido mezclado aproximadamente 2 minutos. Inspeccione
el vial para detectar si ha quedado polvo no disuelto. Si se observa polvo no
disuelto, haga rodar nuevamente el vial con suavidad hasta que todo el material
se haya disuelto. No agite el vial.

» GATTEXreconstituido es unasoluciénestéril, transparente, con unatonalidad
que va de incolora a levemente amarillo, gue debe estar libre de particulados.
Siobserva algun cambio de color o particulados, deseche la solucion.

» Puede retirarse del vial un maximo de 0.38 ml de la solucion reconstituida,
que contiene 3.8 mg de teduglutida, para la administracion de la dosis.

« Sisigue quedando producto sindisolver después del segundointento,nolouse.

Almacenamiento de la solucion reconstituida

« Debe administrarse en un plazo de 3 horas después de la reconstitucion.
Deseche cualquier parte no usada.

« No agite ni congele la solucion reconstituida.

» Paraunsolo uso unicamente.

3 FORMASFARMACEUTICAS Y CONCENTRACIONES

Para inyeccioén: 5 mg de teduglutida en la forma de un polvo liofilizado blanco para
lareconstitucion un vial de dosis Unica, suministrada con 0.5 ml de agua estéril para
inyectables en unajeringa precargada de dosis Unica.

4  CONTRAINDICACIONES
Ninguna.

5 ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

51 Aceleracion del crecimiento neoplasico

En funcién de la actividad farmacologica y los hallazgos tumorales en los estudios de
carcinogenicidad en ratas y ratones, GATTEX tiene el potencial de causar cambios
hiperplasicos, incluida la neoplasia [consulte Farmacologia clinica (12.1), Toxicologia no
clinica (13.1)]. Enlos pacientes con mayor riesgo de neoplasia maligna, la decision clinica
de usar GATTEX debe considerarse Unicamente si los beneficios son mayores que
los riesgos. En pacientes que desarrollan neoplasia gastrointestinal maligna activa (del
tracto Gl, hepatobiliar, pancreatica) mientras reciben GATTEX, debe discontinuarse el
tratamiento con GATTEX. En los pacientes que desarrollan neoplasia gastrointestinal
maligna activa mientras reciben GATTEX, la decision de continuar el uso de GATTEX
debe tomarse sobre labase de las consideraciones referidas a riesgo-beneficio.

Pélipos gastrointestinales
Se identificaron podlipos intestinales durante los estudios clinicos. Tras la
comercializacion, se han notificado casos de polipos colorrectales, gastricos y del
intestino delgado (duodeno, ileony yeyuno) [consulte Reacciones adversas (61, 6.2)].
Pacientes adultos
« Enlos 6 meses previos al inicio del tratamiento con GATTEX, se deberarealizar
una colonoscopiay una endoscopia Gl superior con extirpacion de polipos.
« Se recomienda una colonoscopia y endoscopia Gl superior de seguimiento
(o estudio de diagndstico por imagenes alternativo) después de 1 afio de
tratamiento con GATTEX. Se deberan realizar colonoscopias y endoscopias Gl
superiores posteriores (o estudios de diagndstico por imagenes alternativos)
cada 5 afios o con mayor frecuencia segun sea necesario. Si se detecta un
polipo, se recomienda acatar las pautas de seguimiento de pdlipos actual.
« Sisediagnostica cancer gastrointestinal, discontinue la terapia con GATTEX.

Pacientes pediatricos

« En el plazo de 6 meses antes de iniciar el tratamiento con GATTEX, realice
pruebas de sangre oculta en heces; si hay sangre nueva o inexplicable en las
heces, realice una colonoscopia/sigmoidoscopiay unaendoscopia Gl superior.

» Se deberan realizar andlisis de sangre oculta en heces en forma anual en
pacientes pediatricos mientras estén recibiendo GATTEX. Si hay sangre
nueva o inexplicable en las heces, realice una colonoscopia/sigmoidoscopia
y una endoscopia Gl superior.

« Se recomienda la colonoscopia/sigmoidoscopia para todos los pacientes
pediatricos después de 1 afio de tratamiento y cada 5 afnos a partir de
entonces mientras se encuentren en tratamiento continuo con GATTEX
[consulte Dosificacion y administracion (2.1)].

» Considere la posibilidad de realizar una endoscopia gastrointestinal superior
(o estudios de diagnostico por imagenes alternativos) durante el tratamiento
con GATTEX.

« Sisediagnostica cancer gastrointestinal, discontinue la terapia con GATTEX.




GATTEX® (teduglutida) parainyeccion, para uso subcutaneo

5.2 Obstruccionintestinal

Se ha informado obstruccién intestinal en estudios clinicos [consulte Reacciones
adversas (6.1)] y en la vigilancia posterior a la comercializacion. En pacientes
que desarrollan obstruccion intestinal o del estoma, debe discontinuarse
momentaneamente el uso de GAT TEX en tanto se procede con elmanejo clinico del
paciente. Puede reanudarse el uso de GATTEX cuando la presentacion obstructiva
se resuelva si esta clinicamente indicado.

5.3 Enfermedad biliar y pancreatica

Enfermedad de la vesicula biliar y el tracto biliar

Se ha informado colecistitis, colangitis y colelitiasis en estudios clinicos [consulte
Reacciones adversas (6.1)] y en la vigilancia posterior a la comercializacion. Para la
identificacion de la aparicion o el empeoramiento de la colecistopatia/enfermedad
biliar, debe realizarse una evaluacion de laboratorio de bilirrubina y fosfatasa alcalina
dentro de los 6 meses previos al inicio de GAT TEX y al menos cada 6 meses mientras
seadministraGAT TEX; o conunafrecuenciamayor, sifuese necesario. Sise observan
cambios clinicamente significativos, se recomienda una evaluacion adicional que
incluya estudios de diagnostico por imagenes de la vesicula biliar y/o el tracto biliar,
y debe volver a evaluarse la necesidad de continuar el tratamiento con GATTEX.

Enfermedad pancreatica

Se ha informado pancreatitis en estudios clinicos [consulte Reacciones adversas
(6.1)]. Para la identificacion de la aparicion o el empeoramiento de la enfermedad
pancreatica, deben realizarse evaluaciones de laboratorio de lipasa y amilasa
dentro de los 6 meses previos al inicio de GATTEX y al menos cada 6 meses
mientras se administra GATTEX o con una frecuencia mayor, si fuese necesario.
Si se observan cambios clinicamente significativos, se recomienda una evaluacion
adicional, por ejemplo diagndstico por imagenes del pancreas, y debe volver
aevaluarse la necesidad de continuar el tratamiento con GATTEX.

5.4 Desequilibrio de liquidos y sobrecarga de liquido

Sobrecarga de liquido

Se ha observado sobrecarga de liquido e insuficiencia cardiaca congestiva en
estudios clinicos, los cuales fueron considerados como relacionados con una
mayor absorcion de liquido asociada con GATTEX [consulte Reacciones adversas
(6.1)]. Sise produce unasobrecargade liquidos, debe ajustarse el soporte parenteral
y se debe volver a evaluar la continuacion del tratamiento con GATTEX, en especial
en pacientes con enfermedad cardiovascular subyacente. Si se desarrolla un
deterioro cardiaco significativo mientras se administra GATTEX, debe volver a
evaluarse la necesidad de continuar el tratamiento con GATTEX.

Desequilibrio de liquidos y electrolitos

La discontinuacion del tratamiento con GATTEX también puede generar
desequilibrio de liquidosy electrolitos. Debe monitorearse el estado de los liquidos y
electrolitos enlos pacientes que discontintian el tratamiento con GATTEX [consulte
Dosificacion y administracion (2.5)].

5.5 Mayor absorcion de los medicamentos orales concomitantes

En los estudios en adultos controlados con placebo, se realizd un andlisis de
episodios de alteraciones cognitivas y de atencion en los pacientes que tomaban
benzodiacepinas. Un paciente que recibia prazepam en forma concomitante con
GATTEX 0.05 mg/kg una vez al dia presentd un drastico deterioro en su estado
mental que avanzé hasta llegar al coma durante la primera semana de terapia
con GATTEX. El paciente fue admitido en la unidad de cuidados intensivos (UCI)
y la concentracion de prazepam en sangre fue > 300 pg/l. Se discontintio la
administracion de GATTEX y prazepam, y el coma se resolvio 5 dias mas tarde.
Debe monitorearse a los pacientes que reciben farmacos orales concomitantes
que requieren un ajuste de dosis o con un indice terapéutico estrecho para
observar reacciones adversas debido al posible aumento de la absorcion del
farmaco concomitante. El farmaco concomitante puede requerir una reduccion en
la dosificacion [consulte Interacciones con farmacos (7.1)].

6 REACCIONES ADVERSAS
Las reacciones adversas serias que siguen aparecen descritas en otro lugar
enlaetiqueta:
+ Aceleracion de crecimiento neoplasico [consulte Advertencias y precauciones (5.1)]
+ Obstruccionintestinal [consulte Advertencias y precauciones (5.2)]
« Enfermedad biliar y pancreatica [consulte Advertencias y precauciones (5.3)]
» Desequilibrio de liquidos y sobrecarga de liquido [consulte Advertencias
y precauciones (5.4)]
6.1 Experiencia en ensayos clinicos

Adultos

Debidoaquelosensayosclinicos sellevanacabo encondiciones altamente variables,
las tasas de reacciones adversas observadas en los ensayos clinicos de un farmaco
no pueden compararse directamente con las tasas observadas en otros ensayos
clinicos, y es posible que noreflejen las tasas observadas enla practica clinica.

Las tasas de reacciones adversas en 136 pacientes adultos con SBS que participan

endos estudios clinicos aleatorizados, controlados con placebo, de 24 semanas de
duracion, a doble ciego (el Estudio 1y el Estudio 3) aparecen resumidos en la Tabla
1. Solo aparecen resumidas en la Tabla 1las reacciones adversas con una tasa de al
menos el 5 % en el grupo de GATTEX y mayor que en el grupo con placebo.

Tabla 1: Reacciones adversas* frecuentes en pacientes adultos con SBS en
estudios controlados con placebo: Estudios1y 3

GATTEX
Placebo 0.05mg/kg
Reaccion adversa (N=59) unavezaldia
(%) (N=77)

(%)
Dolor abdominal’ 22 30
Nauseas 20 23
Infeccion del tracto respiratorio superior? 12 21
Distension abdominal 2 20
Reaccion en el lugar de lainyeccion® 12 13
Vémitos 10 12
Sobrecarga de liquidos* 7 12
Hipersensibilidad® 7 10
Flatulencias 7 9
Disminucion del apetito 3 7
Influenza® 2 7
Hemorragia cutanea’ 2 5
Tos 0 5
Dificultad para dormir® 0 5

* Informados a una tasa de al menos un 5 % en el grupo que recibié GATTEX y mayor que en el

grupo con placebo

" Incluye lo siguiente: Dolor abdominal, dolor abdominal superior, dolor abdominal inferior

2 Incluye lo siguiente: Infeccion de las vias respiratorias superiores, nasofaringitis, faringitis,
sinusitis, laringitis, rinitis, infeccion viral de las vias respiratorias superiores

2 Incluye lo siguiente: Hematoma en el lugar de la inyeccion, eritema en el lugar de la inyeccion,
dolor en el lugar de la inyeccion, hinchazén en el lugar de la inyeccion, hemorragia en el lugar
de lainyeccion, cambio de color en el lugar de lainyeccion, reaccion en el lugar de lainyeccion,
sarpullido en el lugar de lainyeccion

4 Incluye lo siguiente: Sobrecarga de liquidos, edema periférico, edema, edema generalizado,
retencion de liquidos y distension de la vena yugular

5 Incluye lo siguiente: Eritema, erupcion, dermatitis alérgica, prurito, erupcién macular, erupcion
por el farmaco, edema palpebral, ruborizacion

% Incluye lo siguiente: Influenza, enfermedad de tipo gripal

7 Incluye lo siguiente: Hematoma, hematoma en la pared abdominal, hematoma posterior al
procedimiento, hematoma umbilical,ampolla con sangre

8 Incluye lo siguiente: Insomnio (3 pacientes) e hipersomnio (1 paciente)

Reacciones adversas en el subconjunto de pacientes con un estoma

Entre los 53 pacientes con estoma en los estudios controlados con placebo
(Estudio 1y Estudio 3), el porcentaje de pacientes con una complicacion de estoma
gastrointestinal fue del 42 % (13/31) para los pacientes que recibieron GATTEX,
0.05 mg/kg/dia,y del14 % (3/22) paralos pacientes que recibieron el placebo.

Pacientes pediatricos a partir de 1afo y menos de 17 afos de edad

En dos estudios clinicos de 24 semanas y 12 semanas de duracion, 41 pacientes
pediatricos con edades comprendidas entre 1 aflo y menos de 17 afos fueron
tratados con GATTEX, 0.05 mg/kg/dia [consulte Uso en poblaciones especificas
(8.4), Estudios clinicos (14.2)]. En general, el perfil de seguridad de GATTEX fue
similar al observado en adultos. En los estudios de extension a largo plazo con una
exposicion media de 41 semanas, no se identificaron nuevas sefales de seguridad.

Reacciones adversas menos frecuentes

Reacciones adversas de especial interés

Neoplasia maligna

Enlosestudios clinicos de SBS enadultos, se diagnostico atres pacientes conneoplasia
maligna, de los cuales todos eran hombres y habian recibido GATTEX, 0.05 mg/kg/dia
enelEstudio 2.Un paciente teniaantecedentes de radiacion abdominal por enfermedad
de Hodgkin dos décadas antes de recibir GATTEX y una lesién hepatica anterior en
la exploracion por tomografia computarizada (Computerized Tomography, CT) y se
le diagnostico adenocarcinoma metastasico de origen no confirmado después de
11meses de exposicion a GAT TEX. Dos pacientes tenian antecedentes de tabaquismo
prolongado y se les diagnostico cancer de pulmon (carcinoma de células escamosas
y de células no pequenas) después de 12 meses y 3 meses de exposicion a GATTEX,
respectivamente [consulte Advertencias y precauciones (5.1)].

Polipos intestinales

Enlosestudiosclinicosenadultos,sediagnosticaronpdliposeneltuboGlen14 pacientes
con SBS después de iniciar el tratamiento del estudio. En los estudios controlados con
placebodeSBS,a1/59(2%) pacientesenelgrupoconplaceboy1/109(1%) pacientesque
recibieron GATTEX, 0.05 mg/kg/dia, se le diagnosticé pdlipos intestinales (del estoma
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inflamatorios e hiperplasicos sigmoideos después de 3 y 5 meses, respectivamente).
Los 12 casos de polipos restantes ocurrieron en los estudios de extension: 2 adenomas
vellosos colorrectales (aparicion a los 6 y 7 meses en los grupos de dosificacion
de GATTEX de 01 mg/kg/dia [dos veces la dosis recomendada], y 0.05 mg/kg/dia,
respectivamente), 2 pdlipos hiperplasicos (aparicion a los 6 meses en los grupos de
dosificacion de GATTEX de 01 mg/kg/diay alos 24 meses en el grupo de dosificacion
de GATTEX de 0.05 mg/kg/dia), 4 de adenomas tubulares colorrectales (aparicion
entre 24 y 29 meses en los grupos de dosificacion de GATTEX de 0.05 mg/kg/dia),
1adenomaserrado (aparicionalos 24 meses en el grupode dosificacionde GATTEX de
0.05 mg/kg/dia), 1pdlipo colorrectal sin realizacion de biopsia (aparicion alos 24 meses
en el grupo de dosificacion de GATTEX de 0.05 mg/kg/dia), 1 polipo rectal inflamatorio
(aparicion a los 10 meses en el grupo de dosificacion de GATTEX de 0.05 mg/kg/dia)
y 1 pequeio polipo duodenal (aparicion a los 3 meses en el grupo de dosificacion de
GATTEX de 0.05 mg/kg/dia) [consulte Advertencias y precauciones (5.1)].

Enlos estudios clinicos pediatricos (hasta 69 semanas de exposicion), se registro un caso
de un pdlipo cecal no sometido abiopsiay no se lo observo al repetir la colonoscopia.

Obstruccion gastrointestinal

En general, en los estudios clinicos en adultos, 12 pacientes con SBS experimentaron
uno o mas episodios de obstruccion/estenosisintestinal: 6 en estudios controlados con
placeboparaSBSy6enestudiosdeextension.Los6pacientesenlosestudioscontrolados
con placebo recibian, todos, GATTEX: 3/77 (4 %) GATTEX de 0.05 mg/kg/dia, y
3/32 (9 %) GATTEX de 01 mg/kg/dia (dos veces la dosis recomendada). No se
observaron casos de obstruccion intestinal en el grupo que recibiod el placebo. La
aparicion oscild entre 1 dia y 6 meses. En los estudios de extension en adultos, a
6 pacientes adicionales (todos ellos recibian 0.05 mg/kg/dia de GATTEX) se les
diagnosticd obstruccién/estenosis intestinal con fechas de aparicién que oscilaron
entre 6 dias y 19 meses. Dos de los 6 pacientes de los estudios controlados con
placebo experimentaron recurrencia de obstruccion en los estudios de extension. De
la totalidad de los 8 pacientes con un episodio de obstruccion/estenosis intestinal en
estos estudios de extension, 2 pacientes requirieron dilatacion endoscépicay 1requirid
intervencion quirdrgica [consulte Advertencias y precauciones (5.2)].

En los estudios clinicos pediatricos (hasta 69 semanas de exposicion), se observo
1 reaccién adversa grave de obstruccion. Se suspendid temporalmente la
administracion de teduglutida, la obstruccion se resolvio sinintervencion adicional y
no se observo recurrencia una vez que se reanudo la administracion de teduglutida.
Enfermedad biliar, de la vesicula biliar y pancreatica
Enelcasodelaenfermedadbiliar y de lavesiculaen los estudios controlados con placebo
en adultos, a 3 pacientes con SBS se les diagnostico colecistitis, de los cuales todos
tenian antecedentes previos de enfermedad de la vesicula biliar y estaban dentro del
grupo de dosificacion que recibié 0.05 mg/kg/dia de GATTEX. No se informaron casos
en el grupo que recibio el placebo. Uno de estos 3 casos experimentd una perforacion
de la vesicula biliar y fue sometido a una colecistectomia al dia siguiente. Los 2 casos
restantes fueron sometidos a una colecistectomia electiva en una fecha posterior. En los
estudios de extension en adultos, 4 pacientes tuvieron un episodio de colecistitis aguda,
3 pacientes tuvieron un episodio de colelitiasis por primera vez y 1 paciente experimentd
colecistitis secundaria a una endoprotesis biliar sin obstruccion. En el caso de la
enfermedad pancreaticaen los estudios controlados con placebo en adultos,a1paciente
(del grupo de dosificacion de 0.05 mg/kg/diade GAT TEX) se le diagnostico seudoquiste
pancreatico después de 4 meses de recibir GATTEX. En los estudios de extension en
adultos, a1 paciente se le diagnostico pancreatitis cronicay a 1 paciente se le diagnostico
pancreatitis aguda [consulte Advertencias y precauciones (5.3)].

Sobrecarga de liquido

En los estudios controlados con placebo en adultos, se informé edema periférico
en 2/59 (3 %) pacientes comprendidos dentro del grupo que recibio el placebo y
8/77 (10 %) pacientes que recibieron GAT TEX; se informd sobrecarga de liquido en
1/77 (1%) pacientes en el grupo que recibié GATTEX y no se observaron casos de
sobrecarga de liquidos en el grupo gue recibio placebo. Se registraron 2 casos de
insuficiencia cardiaca congestiva (Congestive Heart Failure, CHF, 3 %) en el grupo
que recibié GATTEX, 1de los cuales fue informado como un evento adverso grave
y el otro como no grave. El caso grave aparecio alos 6 meses y posiblemente haya
estado asociado con hipotiroidismo no diagnosticado previamente y/o con una
disfuncioén cardiaca [consulte Advertencias y precauciones (5.4)].

Otras reacciones adversas menos frecuentes

Informadas en menos del 5 % de los pacientes tratados con GATTEX:

Trastornos gastrointestinales: Estenosis colonica, estenosis del conducto
pancreatico, estenosis del intestino delgado

Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos: Disnea

6.2 Experiencia posterior ala comercializacion

Se han identificado las siguientes reacciones adversas durante el uso posterior a la
aprobaciondelateduglutida. Dado que estasreacciones soninformadas voluntariamente

por una poblacion de tamario incierto, no siempre es posible calcular de forma confiable
su frecuencia niestablecer unarelacion causal conlaexposicion al farmaco:

Neoplasia gastrointestinal: pélipos colorrectales, polipos gastricos, poélipos en el
intestino delgado (duodeno, ileony yeyuno)

7  INTERACCIONES FARMACOLOGICAS

71 Posibilidad de mayor absorcion de los medicamentos orales

Teniendo en cuenta el efecto farmacodinamico de GATTEX, existe una posibilidad de
mayor absorciondelos medicamentos orales concomitantes. Se haobservadounestado
mental alterado en los pacientes bajo tratamiento con GAT TEX y benzodiazepinas enlos
estudios clinicos en adultos [consulte Advertencias y precauciones (5.5)].

Debe monitorearse a los pacientes que reciben farmacos orales concomitantes
querequieren un ajuste de dosis o con unindice terapéutico estrecho para observar
reacciones adversas relacionadas con el farmaco concomitante mientras tome
GATTEX. Elfarmaco concomitante puede requerir unareduccion en la dosificacion.

8 USOENPOBLACIONES ESPECIFICAS
81 Embarazo

Resumen delriesgo

Los datos disponibles a partir de los informes de casos con el uso de GATTEX en
mujeres embarazadas no han identificado un riesgo asociado con el farmaco de
defectos congénitos importantes, aborto espontaneo, o resultados maternos o
fetales adversos. Las mujeres embarazadas con sindrome de intestino corto corren
riesgo de desnutricion, la cual esta asociada con resultados maternos y fetales
adversos (consulte Consideraciones clinicas). En los estudios de reproduccion
en animales, no se observaron efectos en el desarrollo embriofetal con la
administracion subcutanea de teduglutida en ratas y conejas prefiadas durante
la organogénesis a exposiciones de hasta 686 y 657 veces respectivamente, la
exposicion clinica a la dosis recomendada en humanos (en funcion del area bajo la
curva [area under the curve, AUC]) (consulte Datos).

El riesgo de base estimado de defectos congénitos importantes y abortos
espontaneos para la poblacion indicada es desconocido. Todos los embarazos
tienen un riesgo de base de defecto congénito, pérdida del embarazo u otros
resultados adversos. En la poblacion general de los EE. UU.,, el riesgo de fondo
estimado de defectos congénitosimportantes y de aborto espontaneo enembarazos
clinicamente reconocidos vadel 2 % al 4 %y del 15 % al 20 %, respectivamente.

Consideraciones clinicas

Riesgo materno y/o embriofetal asociado con la enfermedad

Las mujeres embarazadas con sindrome de intestino corto corren riesgo de
desnutricion. La desnutricion grave en mujeres embarazadas esta asociada con
parto pretérmino, bajo peso al nacer, restriccion del crecimiento intrauterino,
malformaciones congénitas y mortalidad perinatal.

Datos

Datos en animales

Se han realizado estudios de reproduccion en ratas prefiadas con dosis
subcutaneas de teduglutida de hasta 25 mg/kg dos veces al dia (50 mg/kg por dia)
(alrededor de 686 veces la exposicion clinica [AUC] en la dosis diaria en humanos
recomendada de 0.05 mg/kg) y en conejas prefadas a dosis subcutaneas de hasta
25 mg/kg dos veces al dia (50 mg/kg por dia) (aproximadamente 657 veces la
exposicion clinica [AUC] en la dosis diaria en humanos recomendada de 0.05 mg/
kg) durante el periodo de organogénesis. Estos estudios no revelaron ninguna
evidencia de fertilidad alterada o dafo en el feto debido a la teduglutida. En un
estudio de desarrollo prenatal y posnatal enratas (desde el dia 7 de gestacion hasta
el dia 20 de lactancia), la teduglutida no mostro ninguin efecto adverso significativo
en el desarrollo prenatal y postnatal con dosis de hasta 25 mg/kg dos veces al dia
(50 mg/kg por dia) (aproximadamente 343 veces la exposicion clinica (AUC) a la
dosis diaria recomendada en humanos de 0.05 mg/kg).

8.2 Lactancia

Resumen delriesgo

No existe informacion en lo que se refiere a la presencia de GATTEX en la leche
materna, los efectos de GATTEX en el bebé lactante o los efectos de GATTEX
en la produccion de leche. La teduglutida esta presente en la leche de las ratas
en periodo de lactancia (consulte Datos). Se espera que la exposicion sistémica
de la teduglutida a un bebé lactante sea baja. Sin embargo, debido al potencial
de reacciones adversas graves en un bebé lactante, incluida la tumorigenicidad
[consulte Toxicologia no clinica (13.1)], informe alos pacientes que no se recomienda
amamantar durante el tratamiento con GATTEX.

Datos
En un estudio de excrecion de leche en ratas, se administrd una unica dosis
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subcutanea de 25 mg/kg de teduglutida (81 veces la dosis diaria recomendada
en humanos de 0.05 mg/kg en funcion del area de superficie corporal) en ratas en
periodo de lactancia el Dia 12 de posparto. La concentracion maxima de teduglutida
en la leche fue del 0.9 % y del 2.9 % de la concentracion plasmatica 1.5y 4 horas
después de la administracion de la dosis, respectivamente.

8.4 Uso pediatrico

No se ha establecido nila seguridad ni la eficacia en pacientes pediatricos menores
de1afo.

Se ha establecido la seguridad y la eficacia de GATTEX en pacientes pediatricos
de 1afio amenores de 17 afios de edad que dependen del soporte parenteral para
el tratamiento del SBS. El uso de GATTEX en esta poblacion cuenta con el respaldo
de la evidencia de estudios adecuados y bien controlados en adultos, con datos
adicionales respecto de la eficacia, seguridad, farmacocinética y farmacodinamica
en pacientes pediatricos con edades que van de 1afio a menos de 17 anos [consulte
Dosificacion y administracion (2), Reacciones adversas (6.1), Farmacologia clinica
(12.3), Estudios clinicos (14.2)]. Estos datos se obtuvieron a partir de dos estudios
de 24 semanas (Estudio 5) y de 12 semanas de duracion (NCT01952080) en los
cuales 41 pacientes pediatricos fueron tratados con GATTEX en los siguientes
grupos: 1 neonato (de 1afio a menos de 2 afnos), 37 ninos (de 2 afnos a menos de
12 anos) y 3 adolescentes (de 12 afios a menos de 17 afos).

En estos 2 estudios y en los estudios de extension correspondientes (Estudio 6
y NCT02949362), se administro GATTEX en forma progresiva a 29 pacientes
pediatricos durante un méaximo de 94 semanas [consulte Estudios clinicos (14.2)].
Las reacciones adversas en los pacientes pediatricos fueron similares a las
observadas en los adultos [consulte Reacciones adversas (6.1)].

Datos de toxicidad en animales jovenes

En un estudio de toxicidad juvenil, se administrd teduglutida a crias de cerdos
enanos con una dosis subcutaneas de 0.5,2.5y 12.5 mg/kg dos veces al dia (1,5, y
25mg/kg por dia) desde el dia7 después del nacimientoy luego durante 90 dias. Las
exposiciones (AUC) aestasdosis fuerondealmenos 12,25,y 170 veceslaexposicion
clinica pediatrica para edades de 1a 11 afos con 0.05 mg/kg, respectivamente, y de
10, 21, y 141 veces la exposicion clinica pediatrica para edades de 12 a 17 afos con
0.05 mg/kg, respectivamente.

En las crias de cerdos enanos, la teduglutida subcutanea causo efectos
intestinotroéficos, hiperplasia de la mucosa de la vesicula biliar, hiperplasia de la
mucosa del conducto biliar y reacciones en el lugar de la inyeccion, similares a los
observados enlos animales adultos.

8.5 Usogeriatrico

De los 134 pacientes con SBS que fueron tratados con GATTEX con la dosis
recomendada de 0.05 mg/kg/dia en los estudios clinicos, 19 pacientes tenian
65 afnos o mas, mientras que 5 pacientes tenian 75 afios o mas. No se observaron
diferencias generales en la seguridad ni en la eficacia entre estos pacientes y los
pacientes mas jovenes; y la otra experiencia clinica informada no ha identificado
diferencias en las respuestas entre los pacientes de edad avanzada y los mas
jovenes,aunque no puede descartarse unamayor sensibilidad de algunas personas
de edad avanzada [consulte Farmacologia clinica (12.3)].

8.6 Insuficienciarenal

En los sujetos adultos con insuficiencia renal de moderada a grave o con
enfermedad renal en etapa terminal (End-Stage Renal Disease, ESRD) (depuracion
de creatinina <60 ml/min), la exposicion a la teduglutida aumento con el grado de
deterioro de la funcion renal [consulte Farmacologia clinica (12.3)]. Debe reducirse la
dosis de GATTEX alamitad tanto en pacientes pediatricos como adultos con TFGe
inferior a 60 ml/min/1.73 m? [consulte Dosificacion y administracion (2.3)].

8.7 Insuficiencia hepatica

GATTEX no hasido estudiado en pacientes con insuficiencia hepatica grave (grado
C de Child-Pugh). No se recomienda un ajuste de la dosis para los pacientes con
insuficiencia hepatica leve y moderada (grado A y B de Child-Pugh) [consulte
Farmacologia clinica (12.3)].

10 SOBREDOSIS

La dosis maxima de GATTEX estudiada durante el desarrollo clinico fue de 80 mg/
dia durante 8 dias. No se observaron reacciones adversas sistémicas inesperadas.
En caso de sobredosis, el paciente debe ser atentamente monitoreado por el
profesional médico.

11 DESCRIPCION

El ingrediente activo en GATTEX (teduglutida) para inyeccion es teduglutida,
que es un analogo de 33 aminoacidos de péptido-2 similar al glucagon (GLP-2)
fabricado utilizando una cepa de Escherichia colimodificada por tecnologiade ADN

recombinante. La composicion quimica de la teduglutida es acido L-histidil-L-glicil-
L-aspartil-L-glicil-L-seril-L-fenilalanil-L-seril-L-aspartil-L-glutamil-L-metionil-L-
asparaginil-L-treonil-L-isoleucil-L-leucil-L-aspartil-L-asparaginil-L-leucil-L-alanil-
L-alanyl-L-arginil-L-aspartil-L-fenilalanil-L-isoleucil-L-asparaginil-L-triptofanil-L-
leucil-L-isoleucil-L-glutaminil-L-treonil-L-lisil-L-isoleucil-L-treonil-L-aspartico. La
férmula estructural es:

Figura 1: Férmula estructural de la teduglutida

Lateduglutidatieneunpesomolecular de 3752 daltons. Teduglutidacomo sustancia
farmacoldgica es un liquido transparente, de incoloro a levemente amarillo.

Cada vial para dosis Unica de GATTEX contiene 5 mg de teduglutida como un
polvo blanco liofilizado para su reconstitucion y administracion por inyeccion
subcutanea. Ademas del ingrediente farmacéutico activo (teduglutida), cada vial
de GATTEX contiene 3.434 mg de teptahidrato de fosfato de sodio dibasico, 3.88
mg de L-histidina, 15 mg de manitol y 0.644 mg de monohidrato de fosfato de sodio
monobasico como excipientes. No hay conservantes presentes.

El polvo liofilizado se reconstituye en el momento de la administracion con 0.5 ml
de agua estéril para inyectables, que se administra en una jeringa precargada de
dosis Unica. Después de la reconstitucion se obtiene una solucion estéril de 10 mg/
ml. Pueden retirarse hasta 0.38 ml de la solucién reconstituida que contiene 3.8 mg
de teduglutida para lainyeccion subcutanea tras la reconstitucion.

12 FARMACOLOGIA CLINICA

121 Mecanismo de accion

La teduglutida es un analogo del péptido-2 similar al glucagén que se produce
naturalmente en humanos (GLP-2), un péptido que secretan las células L del
intestino distal. Se sabe que el GLP-2 aumenta el flujo intestinal y sanguineo portal
e inhibe la secrecion de acido gastrico. La teduglutida se liga a los receptores de
péptido-2 similar al glucagon ubicados en las subpoblaciones intestinales de
células enteroendocrinas, miofibroblastos subepiteliales y neuronas entéricas
de la submucosa y plexo mientérico. La activacion de estos receptores genera la
liberacion local de multiples mediadores, entre ellos el factor de crecimiento similar
alainsulina-1 (Insulin-Like Growth Factor, IGF), éxido nitrico y factor de crecimiento
de queratinocitos (Keratinocyte Growth Factor, KGF).

12.2 Farmacodinamica

Absorcion del liquido intestinal

Se estudié la capacidad de GATTEX para mejorar la absorcion intestinal en
17 sujetos adultos con sindrome de intestino corto (N =2 a 3 por grupo de dosis) con
dosis diarias de 0.03, 01, 015 mg/kg (dosis que oscilaron de 0.6 a 3 veces la dosis
recomendada) en un estudio de 21 dias, abierto, multicéntrico, de determinacion
de dosis. Se estudiaron todas las dosis subcutaneas (abdomen), excepto 0.03 mg/
kg una vez al dia, y se observé una absorcion mejorada del liquido gastrointestinal
(peso humedo) de aproximadamente 750 a 1000 ml/dia, y un aumento en el largo
del velloy la profundidad de las criptas de la mucosa intestinal.

Electrofisiologia cardiaca
A una dosis 5 veces mayor que la dosis recomendada, GATTEX no prolongé el
intervalo QT de ninguna forma clinicamente relevante.

12.3 Farmacocinética

Absorcion

En sujetos sanos, GATTEX administrado por via subcutdnea tuvo una
biodisponibilidad absoluta del 88 % y alcanzd concentraciones de teduglutida
maximas en plasma entre 3 y 5 horas después de la administracion. Después de
una dosis de 0.05 mg/kg por via subcutanea en los sujetos con SBS, la mediana de
laconcentracion de teduglutida méaxima (Creax) fue de 36 ng/mly lamediana del area
bajo la curva en equilibrio estacionario (AUC:..) fue de 015 pgeh/ml. No se observo
acumulacion de teduglutida después de administraciones subcutaneas repetidas.
Los valores Cnax y AUC de la teduglutida fueron proporcionales con respecto
al rango de dosis de 0.05 a 0.4 mg/kg (hasta 8 veces la dosis recomendada de
GATTEX).

Distribucion

En sujetos sanos, la teduglutida tiene un volumen de distribucion (103 mi/kg)
similar al volumen de sangre.
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Eliminacion

Metabolismo

No se hainvestigado la via metabdlica de la teduglutida en humanos. Sin embargo, se
espera que la teduglutida se degrade en pequerios péptidos y aminoacidos a través
de las vias catabdlicas, de un modo similar al del catabolismo del GLP-2 enddgeno.

Excrecion

Ensujetossanos,ladepuraciondelateduglutidaenplasmafue de aproximadamente
123 ml/h/kg,unvalor similar al de latasa de filtracién glomerular (TFG), lo que sugiere
que la teduglutida es depurada principalmente por los rifiones. La teduglutida tiene
una vida media terminal media (t1.) de aproximadamente 2 horas en sujetos sanos y
de 1.3 horas en sujetos con SBS.

Uso en poblaciones especificas

Pacientes geriatricos
No se observaron diferencias entre los sujetos sanos menores de 65 afos
y mayores de 65 afos. La experiencia en sujetos de mas de 75 anos es limitada.

Pacientes pediatricos

Después de la administracion subcutéanea, se demostrd un equilibrio
estacionario similar de Cnax de la teduglutida entre los grupos etarios mediante
el modelado de farmacocinética poblacional (consulte la Tabla 2). Sin
embargo, se observé un valor de AUC mas bajo en pacientes pediatricos de
1a17 afos en comparacion con los adultos, y aumentos con el aumento de la edad.

Tabla 2: Parametros farmacocinéticos de la teduglutida después de la
administracion de dosis subcutaneas de GATTEX, 0.05 mg/kg,

por grupo etario
Parametros (media + SD)
Edad Cinax,ss AUC,, CL/F tiz
(ng/ml) (ngeh/ml) (I/h) (h)
De12a17 afos
(n=3) 297+84 154 +176 130+23 1.0+ 0.01
De 2:21;?)”05 33515 1284567 745:21 | 0702

Pacientes de sexo masculino y femenino
No se observaron diferencias clinicamente relevantes en funcién del sexo.

Pacientes con insuficiencia renal

En los sujetos adultos con insuficiencia renal de moderada a grave o con
enfermedad renal en etapa terminal (ESRD) (depuracion de creatinina <60 ml/min),
los valores Cmax Y AUCo.in de la teduglutida aumentaron con el grado de deterioro
de la funcioén renal tras una unica dosis subcutanea de 10 mg de GATTEX. La
exposicion a la teduglutida aumento en un factor de 16,14y 21 (Cra) y de 15,17 y
2.6 (AUCo.in) en los sujetos con insuficiencia renal moderada o grave y enfermedad
renal en etapa final (ESRD), respectivamente, en comparacion con sujetos sanos
[consulte Dosificacion y administracion (2.3), Uso en poblaciones especificas (8.6)].

Pacientes con deterioro hepatico

En los sujetos con insuficiencia hepatica moderada (Clase B de Child-Pugh) se
observaron valores Crnex y AUC de teduglutida aproximadamente un 10 % a un 15 %
mas bajos que los valores observados en los sujetos sanos equivalentes del control
después de una dosis subcutanea unica de 20 mg de GATTEX. Esta reduccion en la
exposicion a teduglutida no es considerada clinicamente significativa. GATTEX no ha
sido estudiado en sujetos coninsuficiencia hepatica grave (grado C de Child-Pugh).
Estudios de interacciones farmacoldgicas

No se han realizado estudios de interaccion clinica. No se ha observado inhibicion o
induccion del sistema enzimatico del citocromo P450 en funcién de los estudios in vitro,
aungue se desconoce la relevancia de los estudios in vitro frente al entorno in vivo.

12.6 Inmunogenia

La incidencia observada de anticuerpos antifarmaco depende en gran medida de la
sensibilidad y la especificidad del andlisis. Las diferencias en los métodos de andlisis
impiden comparaciones significativas de laincidencia de anticuerpos antifarmaco en
los estudios descritos a continuacion con laincidencia de anticuerpos antifarmaco en
otros estudios, incluidos los de GAT TEX o de otros productos de teduglutida.

Adultos

En funcion de los datos integrados de dos estudios en adultos con SBS (un estudio
aleatorizado, controlado con placebo, de 6 meses, seguido por un estudio abierto, de
24 meses), el desarrollo de anticuerpos anti-teduglutida enlos pacientes que recibieron
laadministracion subcutanea de GATTEX, 0.05 mg/kg, unavez al dia, fue del 3% (2/60)
el Mes 3, del 17 % (13/77) el Mes 6, del 24 % (16/67) el Mes 12, del 33 % (11/33) el Mes
24y del 48 % (14/29) el Mes 30. Los anticuerpos anti-teduglutida tuvieron reactividad

cruzadaal péptido similar al glucagon natural (GLP-2) en 5 de los 6 pacientes (83 %) que
tuvieron anticuerpos anti-teduglutida, y fueron sometidos a andlisis para determinar la
reactividad cruzada. En estos mismos dos estudios, un total de 36 pacientes fueron
evaluados para detectar anticuerpos neutralizantes: un paciente desarrollo respuestas
deanticuerpos neutralizantes positivos en el limite el mes 24 del estudio de extensién.La
formacién de anticuerpos no ha sido asociada con hallazgos de seguridad clinicamente
relevantes, menor eficacia o cambios en la farmacocinéticade GATTEX.

Pacientes pediatricos a partir de 1afio y menos de 17 afios de edad

En los pacientes pediatricos que recibieron la administracion subcutanea de 0.05
mg/kg de GATTEX una vez al dia durante 24 semanas, la tasa de formacion de
anticuerpos anti-teduglutida el Mes 6 fue del 19 % (5/26) y fue similar a la tasa de
formacion de anticuerpos en pacientes adultos (17 %). De los 5 pacientes pediatricos
que habian desarrollado anticuerpos a la teduglutida el Mes 6, en 2 pacientes se
observaronanticuerpos neutralizantes. Sinembargo, con laduracion mas prolongada
del tratamiento, la tasa de formacion de anti-teduglutida el Mes 12 fue mas alta en los
pacientes pediatricos, observandose un 54 % (14/26), en comparacion con la de los
adultos (24 %). De los 14 pacientes pediatricos que habian desarrollado anticuerpos a
lateduglutida el Mes 12, en 1paciente se observaron anticuerpos neutralizantes.
Entre lapequefia cantidad de pacientes pediatricos que desarrollaron anticuerpos anti-
teduglutida, no se observé ningunaasociacion con eventos adversos o falta de eficacia.

13 TOXICOLOGIA PRECLINICA

131 Carcinogénesis, mutagénesis, alteracion de la fertilidad

Se evalud el potencial carcinogénico de GATTEX en estudios de carcinogenicidad
de 2 afios con administracion subcutanea en ratas y ratones. En un estudio de
carcinogenicidad de 2 afos en ratas Wistar Han a dosis subcutaneas de 3,10 y 35 mg/
kg/dia (aproximadamente 15,41y 199 veceslas exposiciones [AUC] alcanzadas aladosis
diariarecomendada de 0.05 mg/kg en humanos, respectivamente), la teduglutida causé
aumentos estadisticamente significativos en la incidencia de adenomas en el conducto
biliaryenelyeyunoderatasmacho.Enunestudiodecarcinogenicidadde2anosenratones
Crl:CD1(ICR) con dosis subcutéaneas de 1, 3.5, y 12.5 mg/kg/dia (aproximadamente 32,
66y 244 veces las exposiciones [AUC] alcanzadas con la dosis diaria recomendada de
0.05 mg/kg en humanos, respectivamente), la teduglutida causd un aumento
significativo en el nimero de adenomas papilares en la vesicula biliar; también causé
adenocarcinomas en el yeyuno de los ratones macho conladosis altade 12.5 mg/kg/dia.
La teduglutida arrojo un resultado negativo en la prueba de Ames, la prueba de
aberracion cromosémica en células de ovario de hamster chino y en ensayos de
micronucleo de ratonin vivo.

Se determind que la teduglutida a dosis subcutaneas de hasta 25 mg/kg dos
veces al dia (50 mg/kg por dia o al menos 202 veces la exposicion clinica (AUC)
en la dosis diaria recomendada en humanos de 0.05 mg/kg en funcion del area de
superficie corporal) no tiene ninguin efecto adverso en la fertilidad y el desempero
reproductivo de las ratas macho y hembra.

14 ESTUDIOS CLINICOS
141 Tratamiento del SBS en adultos
Estudio 1 (controlado con Placebo) y Estudio 2 (extension abierta del Estudio 1)

Estudio 1(CLO600-020, NCT00798967)

Se evalud la eficacia, seguridad y tolerabilidad de GATTEX en un estudio clinico
aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo, de grupo paralelo, multinacional,
multicéntrico (el Estudio 1) en adultos con SBS que dependian de soporte para
nutricién parenteral/intravenosa (parenteral nutrition/intravenous, PN/1V.) durante
al menos 12 meses y que requerian PN al menos 3 veces por semana. Durante
8 semanas (0 menos) antes de la aleatorizacion, los investigadores optimizaron
el volumen de PN/IV. de todos los pacientes. La optimizacion fue seguida por
un estudio de 4 a 8 semanas de estabilizacion de liquidos. Luego los pacientes
fueron aleatorizados (1:1) a placebo (n = 43) o GATTEX, 0.05 mg/kg/dia (n = 43). Se
administro el tratamiento del estudio por via subcutanea una vez al dia durante 24
semanas. Se realizaron ajustes en el volumen de PN/LV. (una disminucion de hasta
un 30 %) y evaluaciones clinicas alas 2,4, 8,12,20 y 24 semanas.

El criterio de valoracion de la eficacia primaria se basé en una respuesta clinica,
definida como un paciente que alcanza una reduccion de al menos un 20 % del
volumen de PN/ILV. semanal con respecto al Valor de inicio (inmediatamente antes
de la aleatorizacion) en las semanas 20y 24.

La media de edad de los pacientes fue de 50 afios. La duracién media de la
dependencia al PN/IV. antes de la inscripcion fue de 6 afios (rango de 1a 26 afnos).
Los motivos mas frecuentes para la reseccion intestinal que llevan al SBS fueron
enfermedad vascular (34 %, 29/85), enfermedad de Crohn (21 %, 18/85) y “otros”
(21%,18/85). El estoma estuvo presente en el 45 % (38/85) de los pacientes y el tipo
mas frecuente fue yeyunostomia/ileostomia (82 %, 31/38). La extension media del
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intestino delgado restante fue 77.3+64.4 cm (rango: 5 a 343 cm). El colon no estuvo
enla continuidad en el 44 % (37/85) de los pacientes. En el inicio, la media (+ SD) de
dias indicados por semana para la infusion PN/1V. fue de 5.73 (+1.59) dias.

Los porcentajes de sujetos con respuesta en el grupo de tratamiento fueron
comparados en la poblacion con intencion de tratar de este estudio, que fue definida
como todos los pacientes aleatorizados. El sesenta y tres por ciento (27/43) de los
pacientes tratados con GATTEX, frente al 30 % (13/43) de los pacientes tratados con
el placebo, fueron considerados sujetos que respondieron al tratamiento (p = 0.002).
En la Semana 24, la reduccion media en el volumen de PN/IV. semanal fue de
44 litros para los pacientes tratados con GATTEX (desde el inicio previo al
tratamiento de 12.9 litros) frente a 2.3 litros para los pacientes tratados con placebo
(desde el inicio previo al tratamiento de 13.2 litros/semana) (p <0.001).

Veintiun pacientes que recibieron GATTEX (54 %) en comparacion con 9 del grupo
que recibio el placebo (23 %) alcanzaron al menos una reduccion de un dia en el
soporte de PN/IV.

Los cambios medios con respecto al volumen deinicio de PN/LV. por visitaaparecen
ilustrados enla Figura 2.
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Figura 2: Cambio (+95 % de CI) en el volumen de PN/LV. (I/semana)

Estudio 2 (CLO600-021, NCTO0930644)

El Estudio 2 fue una extension abierta de 2 anos del Estudio 1en el cual 88 pacientes
recibieron GATTEX, 0.05 mg/kg/dia. Un noventa y siete por ciento (76/78) de los
pacientes que completaron el Estudio 1 optd por inscribirse en el Estudio 2 (37
recibieron GATTEX; 39 recibieron el placebo). Se incorporaron 12 pacientes
adicionales al Estudio 2, que habian sido optimizados y estabilizados pero no
aleatorizados en el Estudio 1debido lainscripcion ya cerrada.

30 meses de exposicion

Treinta pacientes que recibieron GAT TEX completaron una duracion total de 30 meses
(tratamiento del Estudio 1seguido del Estudio 2). De ellos, 28 pacientes (93 %) alcanzaron
una reduccion del soporte parenteral (Parenteral Support, PS) del 20 % o mas. De los
sujetos con respuesta en el Estudio 1 que habian completado 2 afos adicionales de
tratamiento continuo con GATTEX, el 96 % (21/22) mantuvo su respuesta a GATTEX.
Lareduccion mediaen PN/1V. (n = 30) fue de 7.55 I/semana (una reduccion del 66 % con
respecto al inicio). A diez pacientes se les retird su soporte de PN/IV. mientras recibieron
tratamiento con GAT TEX durante 30 meses. Se mantuvo el tratamiento con GATTEX en
los pacientes aun cuando no requerian mas soporte de PN/IV. Estos 10 pacientes habian
requerido soporte de PN/IV. de 1.2 a 155 afos y antes de GATTEX habian requerido
soporte de PN/IV. entre 35 I/semana y 134 I/semana. Al final del estudio, 21 (70 %),
18 (60 %) y 18 (60 %) de los 30 pacientes que completaron el tratamiento alcanzaron una
reduccionde 1,2,0 3 dias por semanade soporte de PN/IV, respectivamente.

24 meses de exposicion

De los 39 pacientes tratados con placebo del Estudio 1 que ingresaron al Estudio 2,
29 completaron 24 meses de tratamiento con GATTEX. La reduccion mediaen PN/IV.
fue de 3111/semana (una reduccion adicional del 28.3 %) desde el inicio del Estudio 2.
Dieciséis (55 %) de los 29 sujetos que completaron el estudio alcanzaron unareduccion
de PS del 20 % o mas. Al final del estudio, 14 (48 %), 7 (24 %) y 5 (17 %) alcanzaron
una reduccion de 1, 2, o 3 dias por semana de soporte de PN/IV, respectivamente. A
dos pacientes se les retird su soporte de PN/LV. mientras recibieron tratamiento con
GATTEX. De los 12 pacientes que ingresaron al Estudio 2, 6 completaron 24 meses de
tratamiento con GATTEX. Se observaron efectos similares. A uno de los seis pacientes
se le retird su soporte de PN/IV. mientras recibio tratamiento con GATTEX.

Estudio 3 (controlado con Placebo) y Estudio 4 (extension ciega no controlada del
Estudio 3)

Estudio 3 (CLO600-004, NCTO0081458)

El Estudio 3 fue un estudio aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo, con
tres grupos paralelos, multinacional en adultos con SBS que dependian de soporte
mediante nutricion parenteral/liquido intravenoso (PN/1V.) durante almenos 12 mesesy
querequerian PNalmenos 3veces por semana. Después de un periodo de optimizacion
y estabilizacion similar al Estudio 1, los pacientes fueron aleatorizados para recibir
24 semanas de uno de los siguientes regimenes de tratamiento: GATTEX, 0.05 mg/kg/
dia (n=35), GATTEX, 01mg/kg/dia (dos vecesladosis recomendada) (n=33) o placebo
(n=16). 01mg/kg/dia de GAT TEX no es una dosis recomendada [consulte Dosificacion
y administracion (2.2)]. Se compararon los grupos de tratamiento usando la poblacion
con intencion de tratar de este estudio, que fue definida como todos los pacientes
aleatorizadosalos que selesadministrdalmenosunadosisdel farmacodel estudio. Esta
poblacionincluiaun paciente menosenelgrupo que recibio ladosis de 01mg/kg/dia, por
lotanto,n=32eneste grupo paratodos los andlisis. El criterio de valoracion de laeficacia
primario fue un puntaje categdrico con calificaciones que no alcanzé la importancia
estadistica para la dosis alta. Una evaluacion adicional de la reduccion en el volumen de
PN/IV.usando el criterio de valoracion de la respuesta (definida como unareduccion de
almenosun20%enPN/liquidolV.apartir delIniciohastalas Semanas 20y 24) demostrd
que el 46 % de los pacientes que recibian GATTEX, 0.05 mg/kg/dia, respondieron
en contraposicion con un 6 % del grupo que recibia el placebo. Los pacientes que
recibieron GATTEX en ambos grupos de dosis experimentaron una reduccion de
25I/semanaenlos requisitos de PS, en comparacion con 0.9 I/semana para el placebo
alas 24 semanas. A dos pacientes del grupo de dosis que recibian GATTEX, 0.05 mg/
kg/dia, se lesretird el PS ala Semana 24.

Estudio 4 (CLO600-005, NCT00172185)

El Estudio 4 fue una extension ciega, no controlada del Estudio 3, en el cual 65 pacientes
del Estudio 3recibieron GAT TEX durante un periodo de hasta 28 semanas de tratamiento
adicional. De los sujetos que tuvieron respuesta en el Estudio 3 que ingresaron al Estudio
4, el 75 % mantuvo su respuesta con GAT TEX después de un afio de tratamiento. En el
grupo de dosificacion que recibié GAT TEX, 0.05 mg/kg/dia, se alcanzé unareduccion del
20%omasde PS enun68 % (17/25) de los pacientes. Lareducciéon mediadel volumende
PN/IV.semanal fue de 4.91/semana (52 % de reduccion desde elinicio) después de unano
de tratamiento continuo con GATTEX. Los pacientes a los que se les retird por completo
el soporte de PN/IV. en el Estudio 3 siguieron sin tener PS hasta el Estudio 4. Durante el
Estudio 4, un paciente adicional del Estudio 3 fue retirado del PS.

14.2 Tratamiento del SBS en pacientes pediatricos

Estudio 5 (TED-C14-006, NCT02682381)

El Estudio 5 fue un estudio multicéntrico de 24 semanas de duracion que se llevo a cabo
en59 pacientes pediatricos conedades comprendidas entre 1y 17 afios de edad con SBS
que dependian de PS. Los pacientes eligieron si deseaban recibir GATTEX o el estandar
deatencion (Standard of Care, SOC). Los pacientes que eligieronrecibir el tratamientocon
GATTEX fueron posteriormente aleatorizados de laformade doble ciegoa 0.025 mg/kg/
dia (n=24) 0 0.05mg/kg/dia (n=26), mientras que 9 pacientes se inscribieronen el grupo
del SOC. Laaleatorizacionalos grupos de dosis de GAT TEX fue estratificada por edad.
Los pacientes tratados con 0.05 mg/kg tenianunamediade edad de 6 afios enelinicio.
Los motivos mas frecuentes para la reseccion intestinal que derivé en SBS fueron
gastrosquisis (54 %, 14/26), vélvulo del intestino medio (23 %, 6/26) y enterocolitis
necrosante (12 %, 3/26). El estoma estuvo presente en un 19 % (5/26) de los pacientes
y eltipo mas frecuente fue yeyunostomia (80 %, 4/5). La extension media del intestino
delgado restante fue de 47 (+28) cm (rango: 9 a 120 cm). En los 25 pacientes que
seguian teniendo colon, el colon se mantuvo en la continuidad en 22 pacientes. En el
inicio, el volumen de PS medio fue de 60 (+29) mi/kg/dia (rango: de 24 a 133 ml/kg/dia)
[8(+4)l/semana(rango:de3ai9l/semana)]ylamediadeltiempodeinfusiondePSfuede
7 (+1) dias/semana (rango: de 5 a 7 dias/semana) y 11 (+3) horas/dia (rango: de 7 a
20 horas/dia).

Los resultados que se describen en la Tabla 3 corresponden a la dosificacion
recomendada para GATTEX de 0.05 mg/kg por via subcutanea una vez al dia.

Tabla 3:Resumen de los criterios de valoracion de la eficaciaenla Semana 24* para
el Estudio 5: Pacientes tratados con GATTEX, 0.05 mg/kg/dia (N = 26)

Criterios de valoracion de la eficacia Resultados
Reduccién en elvolumende PS de almenos un 20 %, n/N (%) 18/26 (69%)
Autonomia enteral alcanzada, n/N (%) 3/26 (12%)
Reduccioén enlainfusion PS >1dia/semana, n/N (%) 10/26 (38%)
Cambio en el volumen de PS con respecto al inicio | -23(18) ml/kg/dia
(ml/kg/dia), media (SD) y [media del % (SD)] [-42% (29 %)]

*Resultados basados en los datos del diario del paciente, poblaciéncon ITT
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Estudio 6 (SHP633-304, NCT02954458)

ElEstudio 6 fue un estudio de extension prospectivo, abierto, alargo plazo de pacientes
pediatricos que completaron el Estudio 5. En el estudio de extension, los pacientes
recibieron un tratamiento adicional con GATTEX, 0.05 mg/kg, por via subcutanea una
vez al dia en caso de deteriorarse o dejar de mejorar después de la discontinuacion
del tratamiento previo con GATTEX. De los 15 pacientes que inicialmente tuvieron
respuestaenel Estudio 5y seinscribieronen el Estudio 6,13 pacientes (87 %) requirieron
tratamiento adicional con GATTEX. Los resultados de eficacia al final del primer periodo
de tratamiento de 24 semanas en el Estudio 6 (tratamiento total durante una media de
40 semanas) fueron similares alos alcanzados al final de las 24 semanas de tratamiento
en el Estudio 5. Un paciente adicional tratado con 0.05 mg/kg en el Estudio 5 finalmente
alcanzo laautonomia enteral durante el seguimiento en el Estudio 6.

16 COMO SE SUMINISTRA/ALMACENAMIENTO Y MANIPULACION
GATTEX (teduglutida) para inyeccion se presenta como 5 mg de teduglutida en la
forma de un polvo liofilizado blanco para la reconstitucion en un vial de vidrio estéril
paradosis Unicacon 0.5 ml de agua estéril parainyectables en unajeringa precargada
de dosis unica. El producto que se entregara sera un kit de un vial o de 30 viales.

Los kits de un vial vienen prearmados y estan listos para ser utilizados:

GATTEX, Kit de un vial de 5 mg (NDC 68875-0103-1):

+ Unvial para dosis Unica de 5 mg de teduglutida (NDC 68875-0101-1)

« Una jeringa precargada descartable que contiene 0.5 ml de agua esteéril
para inyectables, USP, para la reconstitucion, con una aguja por separado
(283G x 12 pulg.) para ser colocada en lajeringa

» Una jeringa estéril descartable de 1 ml con aguja (27G x 1/2 pulg.) para la
administracion de la dosis

» Cuatro hisopos con alcohol

Almacenamiento y manipulacion del Kit de un vial

Antes de la entrega:
« Almacene los kits de un vial de GATTEX con una concentracion de 5 mg
refrigerados a una temperatura de 2 °C a 8 °C (36 °F a 46 °F). No congele. No
use el producto después de la fecha de vencimiento que aparece enla etiqueta.

Después de ser entregado por el Farmacéutico:

« Almacene los kits de un vial de GATTEX con una concentracion de 5 mg a
temperatura ambiente de hasta 25 °C (77 °F). No congele. Entrega con fecha
de “usodentrode”los 90 dias.

GATTEX también se suministra en cajas de 30 viales que armara el farmacéutico
que lo entrega en un kit de 30 viales al transferir las bandejas que contienen
30 viales de una caja de viales del farmaco a una caja de suministros auxiliares:

GATTEX, 5 mg. Caja de viales del farmaco (NDC 68875-0101-2):
« Treintaviales de dosis Unicade GATTEX, 5 mg (NDC 68875-0101-1)
- Cajade suministros auxiliares:
o Treinta jeringas precargadas descartables que contienen el diluyente
(0.5 ml de agua estéril para inyectables, USP) para reconstitucion
o Treinta agujas por separado (23G x 1%z pulg.) para colocar en las jeringas
paralareconstitucion
o Treintajeringas estériles descartables de 1ml con aguja (27G x 1/2 pulg.)
o Sesenta hisopos conalcohol
El kit de 30 viales armado final debe contener los siguientes elementos:
Kit de 30 viales con potencia GATTEX, 5 mg (NDC 68875-0102-1):

« Treintaviales para dosis Uinica de 5 mg de teduglutida (NDC 68875-0101-1)

- Treinta jeringas precargadas descartables que contienen 0.5 ml de agua
estéril para inyectables, USP, para la reconstitucion, con 30 agujas por
separado (23G x 12 pulg.) para ser colocadas en las jeringas

 Treintajeringas estériles descartables de 1ml con aguja (27G x 1/2 pulg.) para
la administracion de la dosis

« Sesentahisopos con alcohol

Almacenamiento y manipulacion de las cajas de 30 viales y los kits de 30 viales

Antes de la entrega:

« Almacenelos viales de GATTEX, 5 mg, refrigerados a unatemperaturade 2°C
a8°C (36 °F a46 °F). No congele. No use el producto después de la fecha de
vencimiento que aparece en la etiqueta.

« Almacene la caja de suministros auxiliares a temperatura ambiente, hasta
25°C (77 °F).

Después de ser entregado por el Farmacéutico:

» Almacene los kits de 30 viales de GATTEX de una concentracion de 5 mg, a
temperatura ambiente de hasta 25 °C (77 °F). No congele. Entrega con fecha
de “uso dentrode” los 90 dias.

17 INFORMACION DE ASESORAMIENTO AL PACIENTE
Se debe aconsejar al paciente que lea la etiqueta para pacientes aprobada por la
FDA (Guia del medicamento e Instrucciones de uso).

Aceleracion del crecimiento neoplasico

Informe alos pacientes adultos y a sus cuidadores que el paciente debera someterse
a examenes clinicos, colonoscopias repetidas y endoscopias Gl superiores (o
estudios de diagnostico por imagenes alternativos) antes y durante el tratamiento
con GATTEX para vigilar el desarrollo de pdlipos y/o neoplasia del tubo Gl. Informe
a los pacientes pediatricos y a sus cuidadores que el paciente debera someterse a
examenes clinicos, pruebas de sangre oculta en heces antes y durante el tratamiento
y colonoscopias después de 1afno de tratamiento, cada 5 afios a partir de entonces
mientras esté en tratamiento continuo con GATTEX o si presenta hemorragia
gastrointestinal nueva o inexplicable. Informe a los pacientes pediatricos y a sus
cuidadores que se realizara una endoscopia Gl superior si hay sangre nueva o
inexplicable en las heces [consulte Advertencias y precauciones (5.1)].

Obstruccionintestinal

Informe a los pacientes y a sus cuidadores que deben comunicarse de inmediato
con su proveedor de atencion médica si experimentan algun sintoma que
pueda sugerir la presencia de una obstruccion intestinal o del estoma [consulte
Advertencias y precauciones (5.2)].

Enfermedad biliar y pancreatica

Informe a los pacientes y a sus cuidadores que se llevaran a cabo evaluaciones
de laboratorio periddicas durante el tratamiento con GATTEX para monitorear
la aparicion o el empeoramiento de la enfermedad biliar, de la vesicula biliar y
pancreatica, y que deben informar de inmediato a su proveedor de atencién médica
si experimentan sintomas que puedan sugerir la presencia de colecistitis, colangitis,
colelitiasis o enfermedad pancreatica [consulte Advertencias y precauciones (5.3)].

Sobrecarga de liquido

Informe a los pacientes y a sus cuidadores que deben comunicarse de inmediato
con su proveedor de atencion médica si experimentan sobrecarga de liquido o
algun sintoma de insuficiencia cardiaca congestiva durante el tratamiento con
GATTEX [consulte Advertencias y precauciones (5.4)].

Desequilibrio de liquidos

Informe a los pacientes y a sus cuidadores acerca del riesgo de desequilibrio
de liquidos y electrolitos con la discontinuacion de GATTEX y que deben
comunicarse con su proveedor de atencion médica si desarrollan sintomas que
sugieran la presencia de desequilibrios en sus electrolitos [consulte Advertencias
y precauciones (5.4)].

Mayor absorcion de medicamentos orales concomitantes

Indique a los pacientes y a sus cuidadores para que informen a su proveedor
de atencion meédica cualquier medicamento oral concomitante que estén
tomando para poder evaluar cualquier posibilidad de mayor absorcion de estos
medicamentos orales durante el tratamiento con GATTEX que pueda requerir
un ajuste de dosis o un indice terapéutico estrecho [consulte Advertencias
y precauciones (5.5)].

Lactancia
Informe a las mujeres que no se recomienda amamantar durante el tratamiento con
GATTEX [consulte Uso en poblaciones especificas (8.2)].
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GUIA DEL MEDICAMENTO
GATTEX® (Ga’-tex)
(teduglutida)
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Lea esta Guia del medicamento antes de comenzar atomar GATTEX y cada vez que reciba una reposicion. Podria haber informacion nueva.
Estainformacion no reemplaza la consulta con su proveedor de atencion médica acerca de su afeccion médica o su tratamiento.

¢Cual es lainformacion mas importante que debo conocer sobre GATTEX?
GATTEX puede causar efectos secundarios graves, entre ellos:
¢ Un crecimiento mas rapido de las células anormales.
o GATTEX puede hacer que las células anormales que ya estan en el cuerpo crezcan mas rapido. Existe un mayor riesgo de que
las células anormales se transformen en cancer. Si desarrolla cancer de intestino, higado, vesicula biliar o pancreas mientras
estatomando GATTEX, su proveedor de atencion médica debe interrumpir el tratamiento con GATTEX.
o Sidesarrolla otros tipos de cancer, usted y su proveedor de atencion médica deben analizar los riesgos y los beneficios del uso de
GATTEX.
« Pdlipos en los intestinos. Los pdlipos son crecimientos en el interior de los intestinos.
Antes de comenzar a usar GATTEX, su proveedor de atencion médica:
Para pacientes adultos
o Pediraun control del colony de la parte superior de los intestinos para detectar pdlipos en el plazo de los 6 meses previos al inicio
del tratamiento con GATTEX.
o Dispondraque se extirpen los polipos.
Para pacientes pediatricos
o Comprobarasihay sangre enlas heces enlos 6 meses anteriores al inicio de la administracion de GATTEX.
o Siseencuentrasangre en las heces, haraque le revisen el colony la parte superior del intestino en busca de pdlipos.
o Dispondraque se extirpen los polipos.
Para seguir usando GATTEX, su proveedor de atencion médica debe:
Para pacientes adultos
o0 Realizar controles de colony de la parte superior de los intestinos para detectar nuevos polipos después de 1afo de uso de GATTEX.
Sino se detectala presencia de polipos, su proveedor de atencion médica debe controlarlo para detectar la presencia de polipos,
segun sea necesario, y al menos cada 5 anos.
o Disponer que se extirpe cualquier nuevo palipo.
Para pacientes pediatricos
o Verificar lapresencia de sangre en las heces todos los afios mientras se usa GATTEX.
o Siseencuentrasangre enlas heces, haraque le revisen el colony la parte superior del intestino en busca de pdlipos.
o0 Realizar controles de colon para detectar nuevos polipos después de 1afno de uso de GATTEX. Sino se detecta la presencia de pdlipos,
su proveedor de atencion médica debe controlarlo para detectar la presencia de polipos, segun sea necesario, y al menos cada 5 anos.
o Disponer que se extirpe cualquier nuevo polipo.
Si se detecta cancer en un pdlipo, su proveedor de atencion médica debe interrumpir el tratamiento con GATTEX.
¢ Obstruccion en los intestinos.
Unaobstruccion intestinalimpide que los alimentos, liquidos y gases se desplacen normalmente por los intestinos. Informe a su proveedor
de atencion médica de inmediato si tiene alguno de estos sintomas de obstruccion intestinal o del estoma:

o problemas paradefecar o expulsar gases o vomitos
o dolor o hinchazén enlazona del estomago (abdomen) o hinchazony obstruccion del orificio del estoma, si
0 nauseas tiene estoma

Si se detecta una obstruccion, su proveedor de atencion médica podra interrumpir temporalmente el tratamiento con GATTEX.

» Hinchazon (inflamacién) u obstruccion en la vesicula biliar o el pancreas.
Su proveedor de atencion médica le realizara pruebas para controlar la vesicula biliar y el pancreas en el plazo de los 6 meses antes de
comenzar el tratamiento con GATTEX y al menos cada 6 meses mientras esté usando GATTEX.

Informe a su proveedor de atencion médica de inmediato si presenta alguno de los siguientes:

o dolory sensibilidad en la zona del estomago (abdomen) 0 nauseas

o escalofrios o vomitos

o fiebre O orinaoscura

0 uncambioenlasheces o coloramarillento de la piel o la parte blanca de los ojos

Estos no son todos los efectos secundarios de GAT TEX. Para obtener mas informacion, consulte “¢Cuales son los posibles efectos
secundarios de GATTEX?”




¢Qué es GATTEX?

« GATTEXes unmedicamento de venta con receta que se usa en adultos y niflos a partir de 1afo en adelante con sindrome de intestino corto
(SBS) que necesitan recibir nutricion o liquidos adicionales por via intravenosa (IV) (soporte parenteral).

« Sedesconoce siGATTEX es seguroy eficaz en nifios menores de 1afio.

¢Qué debo decirle a mi proveedor de atencion médica antes de comenzar a usar GATTEX?

Antes de usar GATTEX, informe a su proveedor de atencion médica sobre todas sus afecciones médicas, incluso si usted o su hijo:

- Tiene cancer o antecedentes de cancer.

« Tiene otuvo polipos enalgun lugar en los intestinos o el recto.

 Tiene problemas cardiacos.

 Tiene presion arterial alta.

 Tiene problemas de vesicula biliar, pancreas o rifiones.

« Estaembarazada o planea quedar embarazada. Se desconoce si GAT TEX dafnara al bebé en gestacion. Informe de inmediato asu
proveedor de atencion médica si queda embarazada mientras recibe GATTEX.

» Estdaamamantando o planea amamantar. Se desconoce si GAT TEX pasa a laleche materna. Hable con su proveedor de atencion médica
acercade lamejor manera de alimentar a su bebé mientras toma GAT TEX. No se recomienda amamantar durante el tratamiento con GATTEX.

Informe a su proveedor de atencion médica todos los medicamentos que toma, incluidos los medicamentos de venta bajo recetay de venta

libre, las vitaminas y los suplementos a base de hierbas. Usar GATTEX con otros medicamentos puede tener efectos entre siy causar efectos

secundarios. Es posible que sus otros proveedores de atencién médica necesiten cambiar la dosis de algun medicamento oral (medicamentos

que se toman por boca) que usted tome mientras usa GATTEX. Informe al proveedor de atencion médica que le receta GAT TEX siva a tomar

un nuevo medicamento oral.

Conozcalos medicamentos que usa. Haga una lista de estos medicamentos para mostrarsela a su proveedor de atencion médicay

farmacéutico cuando obtenga un nuevo medicamento.

¢Como debo usar GATTEX?

» Use GATTEX exactamente como se lo indique su proveedor de atencion médica.

« Suproveedor de atencion médica o el personal de enfermeria debe mostrarle como preparar, medir la dosis y aplicar lainyeccion
de GATTEX.
No se recomienda la autoadministracion en pacientes pediatricos.

« GATTEXviene enlaformade un kit de 5 mg. El uso del kit GATTEX, 5 mg, no esta recomendado en pacientes pediatricos que pesan
menos de 22 libras (10 kg).

« GATTEX se administra1vezal dia, alamisma hora.

- Inyecte ladosis de GATTEX debajo de la piel (inyeccion subcutanea) en la zona del estomago (abdomen), parte superior de las piernas
(muslos) o parte superior de los brazos. No inyecte GATTEX en una vena o musculo.

« Useunlugar de inyeccion diferente cada vez que utilice GATTEX.

« GATTEX se presenta como un polvo parainyeccion en un vial que se usara solo 1vez (vial para dosis Unica). El polvo debe mezclarse con
agua estéril para inyectables (un diluyente) provisto en unajeringa prellenada antes de inyectarlo.

« GATTEXdebe serinyectado en un plazo de 3 horas después de haber sido mezclado con el diluyente.

+ Siomite una dosis, tomela ese mismo dia en cuanto se acuerde. Tome la dosis siguiente al dia siguiente en el mismo horario en que la
toma todos los dias.

¢ No tome 2 dosis el mismo dia.

» Siusamasde 1dosis, llame a su proveedor de atencion médica de inmediato.

* Nodeje de tomar GATTEX sin consultar a su proveedor de atencion médica.

» Lealas Instrucciones de uso si desea conocer instrucciones detalladas para la preparacion e inyeccion de una dosis de GATTEX.

¢Cuales son los posibles efectos secundarios de GATTEX?

GATTEX puede causar efectos secundarios graves, entre ellos:

» Consulte “¢Cudl es lainformacion mas importante que debo conocer sobre GATTEX?”

» Sobrecarga de liquido. Su proveedor de atencion médica lo controlara para detectar la presencia excesiva de liquido en el cuerpo.
Demasiado liquido en el cuerpo puede ocasionar insuficiencia cardiaca, en especial si tiene problemas cardiacos. Informe a su proveedor
de atencion médica de inmediato si tiene hinchazon en los pies y los tobillos, siaumenta de peso muy rapidamente (peso de agua) o sitiene
problemas pararespirar.

Los efectos secundarios mas frecuentes de GATTEX en adultos incluyen:

«  dolorohinchazénenlazonadel estomago (abdomen) <  vomitos

e nauseas . hinchazon de las manos o los pies
«  sintomasde resfriado o gripe . reacciones alérgicas

»  reacciondelapiel enellugar de lainyeccion

Los efectos secundarios de GATTEX en pacientes pediatricos son similares a los observados en adultos.

Informe a su proveedor de atencion médica si presenta cualquier efecto secundario que le moleste o que no desaparezca.

Estos no son todos los posibles efectos secundarios de GATTEX.

Llame a sumédico para obtener asesoramiento médico sobre los efectos secundarios. Puede informar los efectos secundarios ala FDA
llamando al 1-800-FDA-1088.




¢Coémo debo almacenar GATTEX?

« Almacene GATTEX en polvo a temperatura ambiente de hasta 77 °F (25 °C).

» Nocongele GATTEX.

« Use el polvo GATTEX antes de la fecha de vencimiento que aparece en la etiqueta adhesiva con la leyenda “Usar antes de” en el kit.
« Use GATTEX enun plazo de 3 horas después de haberlo mezclado.

» Deseche todo el producto GATTEX que se haya mezclado pero no usado, incluso si queda algo del medicamento en el vial.

» Noalmacene nada del producto GATTEX que haya sido mezclado.

Mantenga GATTEX y todos los medicamentos fuera del alcance de los niiios.

Informacion general sobre el uso seguro y eficaz de GATTEX.

A veces se recetan medicamentos para fines que no son los descritos en una Guia del medicamento. No use GAT TEX para una afeccion para
la cual no haya sido recetado. No dé GATTEX a otras personas, aun cuando tengan los mismos sintomas que usted. Puede hacerles dano.
Sidesea obtener mas informacion sobre GATTEX, hable con su proveedor de atencion médica. Puede solicitar a su proveedor de atencion
médica o farmacéutico informacion sobre GATTEX que haya sido escrita para profesionales de la salud.

¢Cuales son los ingredientes de GATTEX?

Ingrediente activo: teduglutida

Ingredientes inactivos: heptahidrato de fosfato de sodio dibasico, L-histidina, manitol y monohidrato de fosfato de sodio monobasico. El agua
estéril parainyectables se proporciona como un diluyente.

Distribuido por: Takeda Pharmaceuticals America, Inc., Cambridge, MA 02142

GATTEXy GattéX estan registrados como marcas de Takeda Pharmaceuticals US.A., Inc.

©2024 Takeda Pharmaceutical Company Limited. Todos los derechos reservados. Patentado: consulte www.takeda.com/en-us/patents.

Esta Guia del medicamento ha sido aprobada por la Administracion de Alimentos y Medicamentos de EE. UU. Revisado: 09/2024
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Instrucciones de uso
GATTEX® (Ga’-tex)
(teduglutida)
parainyeccion, para uso subcutaneo
5 mg por vial

Estas Instrucciones de uso contienen informacion sobre cémo
inyectar GATTEX.
Leaestas Instrucciones de uso antes de comenzar ausar GATTEX
y cada vez que reciba una reposicion del medicamento. Podria
haber informacion nueva. Su proveedor de atencion médicao el
personal de enfermeria debe mostrarle como preparar, medir la
dosis y aplicar lainyeccion de GAT TEX de inmediato.
Siusted no puede aplicarse la inyeccion:
» pidale a su proveedor de atencion médica o personal de
enfermeria que lo ayuden, o
- pidale a alguien que haya sido capacitado por un proveedor
de atencion médica o personal de enfermeria que le aplique
las inyecciones.
No se recomienda la autoadministracion en pacientes
pediatricos. En pacientes pediatricos, GAT TEX debe ser inyectado
por:
« unproveedor de atencion médica o personal de enfermeria, o
« unodelos padres o un adulto responsable del cuidado que
haya sido capacitado por un proveedor de atencion médica o
personal de enfermeria para aplicar las inyectables de GATTEX
en pacientes pediatricos.

Informacion importante:

- Elusodel kit GATTEX, 5 mg, no esta recomendado en pacientes
pediatricos que pesan menos de 22 libras (10 kg).

- Antes de comenzar, controle la fechaindicadajunto alaleyenda
“Usar antes de” que aparece en su kit GATTEX. Asegurese de
que lafechaindicada en “Usar antes de” no haya pasado. No
use nada que se incluya en el kit GATTEX después de la fecha
indicada en “Usar antes de” en el kit.

« Administre GATTEX en un plazo de 3 horas después
de mezclar el polvo con el diluyente (agua estéril para
inyectables).

« Uselasjeringasy agujas que se proporcionan en el kit GATTEX.

» Nouse unvialde GATTEX mas de 1vez, aun cuando quede algo
de medicamento en el vial.

« Deseche GATTEX no usado después de aplicar lainyeccion.

« Desechelos viales de GATTEX en forma segura después de su uso.

« Novuelva a utilizar jeringas o agujas. Vea el “Paso 7: Desechar
jeringas y agujas” para obtener informacion acerca de como
desechar agujasy jeringas en forma segura.

- Paraevitar dafos por pinchazos con agujas, no vuelva a tapar las
agujas.

GATTEX kit

Jeringas precargadas que contienen diluyente
(0.5 ml de Agua estéril para inyectables, USP)

R = |

del diluyente
Jeringas dosificadoras
de plastico (1 ml)
con la aguja ya colocada

Almohadillas de
(276, % pulgada)

5 mg de GATTEX (Teduglutida) para inyeccion

Reunalos suministros que necesitara para preparar GATTEX y para
aplicar lainyeccion (veala Figura A).

Figura A

De su kit GATTEX necesitara:
« Elvialde GATTEX, 5 mg, con tapa verde.
Su proveedor de atencion médica le dira cuantos viales de
GATTEX necesitara para lainyeccion.
« 2almohadillas de hisopos con alcohol
« Jeringa del diluyente con tapa a presion blanca
 Aguija parareconstitucion (23 G, 1%z pulgada)
« Jeringa dosificadora de plastico (1ml) con aguja ya colocada
(27 G, 1/2 pulgada)
 Unrecipiente para desechar objetos punzocortantes (no incluido
enel kit GATTEX). Vea el “Paso 7: Desechar agujas y jeringas.”
Es posible que también necesite una venda adhesiva (noincluida en
sukit GATTEX).

Paso 1: Preparar la inyeccion.
« Elijauna superficie de trabajo bien iluminada, limpia y plana.
« Laveselas manos conaguay jabon.

Las agujas deben
colocarse en la jeringa

(23 G, 1 1/2 pulgadas)

b hisopos con alcohol

Paso 2: Preparar la jeringa con el diluyente.
» Cologue lajeringa del diluyente (veala Figura B1) y laaguja de
23G, 1%z pulgada, frente a usted en la superficie de trabajo.

Figura B1

» Sostenga lajeringa del diluyente del tubo. Retire la tapa blanca
(tuerza la tapa hacia un costado hasta que la tapa se desprenda).
Solo debe retirarse la parte superior de la tapa blanca. La parte
inferior de la tapa permanecera en el lugar (vea la Figura B2).
Deseche latapa.

Figura B2




GATTEX® (teduglutida) parainyeccion, para uso subcutaneo

» Retire laagujade 23G, 12 pulgada, del envase. Use el pliegue
que aparece en el paquete pararetirar la cubierta de plastico
(vealaFigura C). Deje la tapa plastica enla aguja.

FiguraC

« Empuje el extremo abierto de la aguja hasta el extremo de la
jeringa del diluyente (vea la Figura D).
Gire laaguja en la direccion de las agujas del reloj (hacia la
derecha) hasta que deje de girar.

FiguraD

» Cuando laaguja esté firme en su lugar, coloque lajeringa del
diluyente y la aguja en la superficie de trabajo.

Paso 3: Mezcle GATTEX en polvo con el diluyente.

» Retire latapa verde del vial de GATTEX. Deseche la tapa verde.

» Busque el sello de goma gris enla parte superior del vial de
GATTEX (vealaFiguraE).

FiguraE

< Use unaalmohadilla de hisopo empapada en alcohol para limpiar
el sello de goma gris (veala Figura F).
« Notoque el sello de goma gris después de limpiarlo.

FiguraF

« Tome lajeringa del diluyente con la aguja ya colocada.
« Retire latapa plastica que cubre la aguja (vea la Figura G).
Deseche latapa.
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Figura G

» Sostenga el vial de GATTEX entre el dedo pulgary el indice (el
que apunta) (vea la Figura H). Tenga cuidado de no tocar el sello
de gomagris.

» Presione la aguja hacia abajo por el centro del sello de goma gris.

- Lentamente empuije el émbolo de lajeringa con diluyente. Vacie
todo el diluyente en el vialde GATTEX.

» Dejelaagujay lajeringadel diluyente en sulugar.

FiguraH

« Golpee suavemente el tubo de la jeringa del diluyente con el dedo
(vealaFigural).
« Asegurese de haber vaciado todo el diluyente en el vial de GATTEX.

=

Figural

- Retire lajeringadel diluyente y la aguja del vial de GATTEX. Deje
reposar el vial unos 30 segundos.

¢ Novuelvaa colocar la tapa de la aguja nuevamente en la aguja.

» Deseche (descarte) lajeringa del diluyente y la aguja en el
recipiente de desecho de objetos punzocortantes.

« Después de 30 segundos, coloque el vial de GATTEX entre las
palmas de las manos. Haga rodar suavemente el vial alrededor de
15 segundos (vea la Figura J).

« No agite el vial de GATTEX.

« Notoque el sello de goma gris. Silo hace, vuelva a limpiarlo con
un nuevo algodoén empapado en alcohol.

« Dejereposar el vial de GATTEX en la superficie de trabajo
aproximadamente 2 minutos.

FiguraJ




GATTEX® (teduglutida) parainyeccion, para uso subcutaneo

Paso 4: Verifique el GATTEX mezclado.

» Después de 2 minutos, observe el vial de GATTEX. Elliquido del
vial debe ser transparente y ser incoloro o tener un leve color
amarilloy no debe tener ninguna particula.

« Siquedapolvo en el vialde GATTEX que no se hadisuelto,
haga rodar suavemente el vial entre las manos durante
15 segundos mas.

* No agite el vial de GATTEX.

« Controle el vial de GAT TEX nuevamente para ver si quedo algo
sindisolver.

« Nouse el vial de GATTEX si quedd en él algo sin disolver.
Comience desde el principio de estas Instrucciones de uso
para preparar un nuevo vial. Utilice un nuevo vial de GATTEX,
unanueva jeringa con diluyente y una nueva aguja.

Paso 5: Extraiga la dosis de GATTEX.

» Retire lajeringa dosificadora de plastico de suempaque. Use
el pliegue que aparece en el paquete pararetirar la cubierta de
plastico (vea la Figura K).

FiguraK

 Quite latapa de la aguja de la jeringa dosificadora de plastico (vea
laFigural).

» Deseche latapade laaguja. No togue la aguja ni permita que la
aguja toque nada.

FiguralL

« Tire con cuidado del émbolo hasta la linea que coincida con la
dosis recetada por su proveedor de atencion médica.

» Use1mano para sostener bien el vial de GATTEX. Utilice la otra
mano parainsertar la aguja en el centro del sello de goma gris del
vialde GATTEX (vea la Figura M). Es posible que sienta cierta
resistencia cuando la aguja atraviesa el sello de goma.

« Presione suavemente el émbolo hasta que todo el aire haya
pasado de lajeringa dosificadora de plastico al vialde GATTEX.

- Dévueltaelvialde GATTEXYy lajeringa dosificadora de plastico

(vealaFiguraN).
‘ % N

FiguraM
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FiguraN

» Sostenga el vialde GATTEX con 1mano.

« Tirelentamente el émbolo de la jeringa dosificadora de plastico
conlaotramano.

« Llenelajeringadosificadora de plastico hasta que el borde negro
del émbolo esté alineado con la marca que coincide con la dosis
que le fue recetada (veala Figura O).

« Mantengallajeringa dosificadora de plastico y laaguja en el vial
de GATTEX.

FiguraO

» Esposible que vea algunas burbujas en el interior del vial de
GATTEX cuando se llena la jeringa dosificadora de plastico.
Esto es normal. Con la aguja todavia en el vial, golpee suavemente
los lados de la jeringa dosificadora de plastico con el dedo para
que las burbujas de aire suban hacia la parte superior (veala

FiguraP). )

FiguraP

- Empuje lentamente el émbolo hasta que las burbujas de aire
estén fuera de la jeringa dosificadora de plastico. Asegurese
de que la punta de la aguja se encuentre en el liquido. Tire
lentamente el émbolo para extraer la dosis correcta de GATTEX
en lajeringa dosificadora de plastico.

 Retire lajeringa dosificadora de plasticoy la aguja del vial de
GATTEX (vea la Figura Q). No toque la aguja ni permita que la
aguja toque nada.

FiguraQ

g

Paso 6: Inyecte GATTEX.

« Elijaunlugar de aplicacion paralainyeccion enla zona del
estomago (abdomen), los muslos, o la parte superior de los
brazos.



GATTEX® (teduglutida) parainyeccion, para uso subcutaneo

« Elijaunlugar diferente para administrar lainyeccion cada dia. No
seinyecte en areas donde la piel esté sensible, tenga moretones,
enrojecimiento, o durezas.(Veala Figura Ry la Figura S)

FiguraR

FiguraS

- Limpie lapiel en el lugar en el que planea aplicar lainyeccion con
una nueva almohadilla de hisopo empapada en alcohol. No vuelva
atocar esta area antes de aplicar lainyeccion.

» Use 1mano para pellizcar suavemente un pliegue de pielenel
lugar de lainyeccion (veala Figura T).

FiguraT

« Utilice la otra mano para sostener la jeringa dosificadora
de plastico. Inserte toda la aguja en la piel, en un angulo de
45 grados, con un movimiento rapido “como un dardo” (consulte

la Figura U). i

FiguraU

« Suelte lapiel. Sostenga el tubo de la jeringa con 1mano
mientras presiona lentamente el émbolo hasta vaciar la jeringa
dosificadora de plastico (vea la Figura V).

FiguraV

» Cuando lajeringa dosificadora de plastico esté vacia, retire
rapidamente la aguja de la piel. Es posible que haya un poco de
sangrado en el lugar de lainyeccion. Aplique una venda adhesiva
en ellugar de lainyeccion en caso de ser necesario.
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Paso 7: Deseche jeringas y agujas.

« Novuelva a utilizar unajeringa o aguja.

« Paraevitar dafos por pinchazos con agujas, no vuelva a tapar
unaaguja.

« Cologue las agujasy jeringas usadas en un recipiente para desecho
de objetos punzocortantes autorizado por la FDA inmediatamente
después de haberlas usado. No deseche (descarte) ninguna aguja
suelta ojeringa en el contenedor de basura de suhogar.

- Sinotiene un recipiente para el desecho de objetos
punzocortantes autorizado por la FDA, puede usar un
recipiente de uso domeéstico que:

o estéhechode plasticoresistente,

0 puedacerrarse conunatapa que se ajuste bieny que sea
resistente alos pinchazos y que no permita que salgan los
elementos punzantes,

o estéenposicion vertical y sea estable durante el uso,

searesistente alas pérdidas, y

o estécorrectamente rotulado para advertir sobre
el desecho peligroso que se encuentra dentro del
recipiente.

« Cuando su recipiente para el desecho de objetos punzocortantes
esté casilleno, tendra que seguir las pautas de su comunidad en
lo que se refiere ala manera correcta de descartar el recipiente
para desecho de objetos punzocortantes.

Es posible que existan leyes estatales o locales referidas ala
forma en que deben desecharse jeringas y agujas. Si desea mas
informacion sobre el desecho seguro de objetos punzocortantes
e informacion especifica sobre el desecho de objetos
punzocortantes en el estado en el que vive, visite el sitio web de la
FDA: http://www.fda.gov/safesharpsdisposal.

» Nodeseche surecipiente de desecho para objetos
punzocortantes en el cesto de basura de su casa, amenos que
las pautas de su comunidad lo permitan. No recicle el recipiente
de desecho para objetos punzocortantes.

« Desecheelvial de GATTEX en el mismo recipiente en el que
descartalas jeringasy las agujas.

« Sitiene alguna pregunta, hable con su proveedor de atencién
médica o con su farmacéutico.

¢Coémo debo almacenar GATTEX?

« Almacene GATTEX en polvo a temperatura ambiente de hasta
77 °F (25°C).

» Nocongele GATTEX.

« Useelpolvo GATTEX antes de la fecha de vencimiento que aparece
enlaetiquetaadhesivaconlaleyenda “Usar antes de” en el kit.

» Use GATTEX enun plazo de 3 horas después de haberlo mezclado.

» Deseche todo el producto GATTEX que se haya mezclado pero
no usado, incluso si queda algo del medicamento en el vial.

« Noalmacene nadadel producto GAT TEX que haya sido mezclado.

(]

Mantenga GATTEX y todos los medicamentos fuera del alcance
de los nifos.

Distribuido por:

Takeda Pharmaceuticals America, Inc.

Cambridge, MA 02142 EE. UU.

1-877-825-3327 .

GATTEXy Gattex estan registrados como marcas de Takeda
Pharmaceuticals US.A., Inc.

©2024 Takeda Pharmaceutical Company Limited. Todos los
derechos reservados.

Estas Instrucciones de uso han sido aprobadas por laFDA delos EE. UU.
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