Trastornos oculares
Poco frecuentes: Trastornos vasculares oculares (p. ej., retinopatia,
exudados algodonosos y obstruccién de la arteria o vena retiniana)*

Trastornos vasculares
Poco frecuentes: Acontecimientos tromboembélicos*

Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos

Poco frecuentes: Disnea*®

Frecuencia no conocida: Hipertensién arterial pulmonar* (ficha técnica
de los productos que contienen interferdn)

Trastornos gastrointestinales
Frecuentes: Diarrea, vémitos, nauseas

Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo

Frecuentes: Prurito, erupcidn, erupciéon eritematosa, exantema
maculopapular, alopecia*

Poco frecuentes: Urticaria*

Raros: Edemade Quincke, angioedema®, eritema multiforme*, reacciones
cutdneas tipo eritema multiforme*, sindrome de Stevens-Johnson*

Trastornos léticos y del tejido juntivo
Frecuentes: Mialgia, artralgia
Raros: Lupus eritematoso inducido por farmacos*

Trastornos renales y urinarios
Raros: Sindrome nefrotico*, glomeruloesclerosis*

Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracion

Muy frecuentes: Inflamacién en la zona de inyeccién, reaccion en el punto
de inyeccidn, sintomas pseudogripales

Frecuentes: Dolor en la zona de inyeccidn, fatiga, escalofrios, fiebre
Poco frecuentes: Necrosis en la zona de inyeccién, masa en la zona de
inyeccion, absceso en la zona de inyeccion, infecciones en la zona de
inyeccion*, aumento de la sudoracion*®

Raros: Celulitis en la zona de la inyecciéon*

Poblacion pediatrica

No se han realizado ensayos clinicos ni estudios farmacocinéticos
formales en niflos o adolescentes. Los escasos datos de seguridad
sugieren que el perfil de seguridad en los nifios y adolescentes (2 a 17
anos) tratados con interferén beta-1a 6MUI (22 microgramos) o 12MUI (44
microgramos) tres veces por semana es similar al observado en adultos.
Efectos de clase

La administracion de interferones se ha asociado a anorexia, vértigo,
ansiedad, arritmias, vasodilatacion y palpitaciones, menorragia y
metrorragia.

Puede producirse un aumento de la formacién de autoanticuerpos
durante el tratamiento con interferdn beta.

Hipertension arterial pulmonar

Se han notificado casos de hipertensién arterial pulmonar (HAP)
con medicamentos que contienen interferdn beta. Los episodios se
notificaron en distintos momentos, incluso varios afos después de
comenzar el tratamiento con interferdn beta.

SOBREDOSIS

No se han reportado casos de sobredosis. Ante la eventualidad de
una sobredosificacidon, comunicarse con el centro de Informacién y
Asesoramiento Toxicoldgico (CIAT), Hospital de Clinicas, piso 7. Teléfono:
1722.

No se han reportado casos de dependencia al interferén beta-1a.

La dosis maxima segura de interferén beta-1a no se ha establecido.

ALMACENAMIENTO

Befinfer, solucién inyectable, en jeringas prellenadas debe conservarse
refrigerado, entre 2°Cy 8° C. No congelar.

Si temporalmente no se dispone de refrigerador, el producto puede ser
conservado por el usuario, durante periodos cortos, a una temperatura
inferior alos 25°C; luego debe regresarse a la heladeray utilizarse antes
de su fecha de vencimiento.

PRESENTACION

Befinfer 6 MUI (22 microgramos), solucién inyectable (0,5 ml) en jeringa
de vidrio prellenada de 1 ml de capacidad con aguja de acero inoxidable,
en presentaciones de 12 unidades.

Befinfer 12 MUI (44 microgramos), solucién inyectable (0,5 ml) en jeringa
de vidrio prellenada de 1 ml de capacidad con aguja de acero inoxidable,
en presentaciones de 12 unidades.

Mantener fuera del alcance de los nifios.

Pr i peciales de eli yotras ip
La solucién inyectable en jeringas precargadas esta lista para su uso.
También puede administrarse con un autoinyector adecuado.

Para un solo uso. Sélo deben utilizarse soluciones de claras a
opalescentes, sin particulas y sin signos visibles de deterioro.

La eliminacién del medicamento no utilizado y de todos los materiales
que hayan estado en contacto con él se realizard de acuerdo con la
normativa local.

No utilizar luego de la fecha de vencimiento.
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Befinfer

Interferon beta-1a
recombinante humano
6 MUl y 12 MUI

Solucién Inyectable para
administracion SC

Jeringa prellenada Q lClOS

FORMULA
Cadajeringa prellenada contiene:

6 MUI (22 mcg) | 12 MUI (44 mcg)

Interferén beta-1a recombinante

6.000.000 UI
humano

12.000.000 UI

Excipientes c.s.p. 0.5mL 0.5mL

Befinfer es un producto biotecnoldgico. El ingrediente farmacéutico
activo de este producto es una glicoproteina recombinante humana
expresada por células de ovario de hdmster chino (CHO) transformadas
con el gen Interferén Beta-1a humano. Este producto contiene albdmina
humana entre sus excipientes.

FORMA FARMACEUTICA
Solucién Inyectable en jeringa prellenada para administraciéon
subcutanea.

INDICACIONES TERAPEUTICAS

Befinfer esta indicado en el tratamiento de:

- Pacientes con un uUnico episodio desmielinizante con proceso
inflamatorio activo, si se han excluido los diagnésticos alternativos y
sisedeterminaque presentanun altoriesgode desarrollar esclerosis
multiple clinicamente definida

- Pacientes con esclerosis multiple en brotes. Esto se caracteriza por
la aparicion de dos o més brotes en los dos afnos previos.

No se ha demostrado su eficacia en aquellos pacientes que presentan

esclerosis multiple secundaria progresiva que dejan de presentar

actividad en brotes.

POSOLOGIA

El tratamiento debe instaurarse bajo la supervision de un médico con
experiencia en el tratamiento de la enfermedad.

Befinfer esta disponible en dos concentraciones: 6MUI (22 microgramos)
y 12MUI (44 microgramos).

La posologia recomendada de Befinfer es de 12 MUI (44 microgramos),
administrados tres veces por semana por via subcutanea.

Una dosis mas baja de 6MUI (22 microgramos), administrada también
tres veces por semana por inyeccion subcutanea, se recomienda para
los pacientes que no toleran la dosis mas alta, seglin considere el
especialista tratante.

Cuando se inicia por primera vez el tratamiento con Befinfer, la dosis
debe irse aumentando gradualmente para lograr que aparezca la
taquifilaxia y que asi disminuyan las reacciones adversas.

Poblacion pediatrica

No se han realizado ensayos clinicos ni estudios farmacocinéticos
formales en nifios o adolescentes.

No se ha establecido todavia la seguridad y eficacia de Interferén f1a
en nifios menores de 2 afos. Befinfer no se debe utilizar en este grupo
de edad.

FORMA DE ADMINISTRACION

Befinfer se administra por inyeccion subcutdnea. Antes de la inyeccion
y durante 24 horas después de cada inyeccidon, se recomienda la
administracién de un analgésico antipirético para reducir los sintomas
pseudogripales asociados con la administracion de Befinfer.
Actualmente, se desconoce el tiempo durante el cual se debe tratar
a los pacientes. La seguridad y eficacia de Interferdén 1a no se han
demostrado durante el periodo posterior a 4 afios de tratamiento. Se
recomienda evaluar a los pacientes al menos cada dos afos en el periodo
de los 4 afnos siguientes al comienzo del tratamiento con Befinfer y que el
médico decida entonces de forma individualizada si conviene prolongar
el tratamiento durante mas tiempo.

La administracion de Befinfer debe realizarse de ser posible a la misma
hora (preferentemente en la tarde o noche), los mismos tres dias (por
ejemplo Lunes, Miércoles y Viernes) separadas entre si al menos 48
horas en cada semana. Generalmente, los pacientes deben comenzar
con una dosis de 2.4 MUI SC tres veces por semana y aumentar en un
periodo de 4 semanas a 12 MUI. Después de la administracién de cada
dosis deberd descartarse en forma segura todo producto remanente
enlajeringa.

Esquema para la titulacién del paciente

Titulacién Dosis de .Do_5|s por
. Volumen jeringade
recomendada Befinfer
0,5mL
Semana 1-2 20% 2.4 MUl 0.2mL 6 MUI
Semana 3-4 50% 6 MUI 0.5mL 6 MUI
Semana § 100% 12 MUI 0.5mL 6 MUI
en adelante

La leucopenia o la elevacién de las enzimas hepéticas pueden requerir
reduccion de la dosis de entre 20 y 50% hasta que la toxicidad se
resuelva (ver Advertencias y Precauciones). El uso de Befinfer debe
realizarse bajo la guia y supervisién de un médico. Se recomienda que
los médicos o personal calificado entrenen a los pacientes en la técnica
apropiada de auto-administracién en la inyeccién subcutanea (SC) de la
jeringa prellenada. Se debe advertir a los pacientes que deben rotar los
sitios de inyeccion SC. La solucion de Befinfer debe ser inspeccionada
visualmente antes de su administracion para verificar la ausencia de
particulas y coloracion.

INSTRUCCIONES DE USO

Como administrar el producto:

Dentro de lo posible, la primera inyeccion debe administrarse bajo la
supervision de un profesional debidamente capacitado. Puesto que el
Befinfer se presenta en jeringas prellenadas para su administracion
subcutadnea, usted u otra persona puede administrarle el medicamento
en forma segura en su domicilio.

Para la administracion del Befinfer lea atent las sigui
instrucciones:
Administracion subcutanea (bajo la piel)
Elija un lugar para la inyeccién. Su médico le indicara donde puede
colocarse la inyeccién. Son zonas adecuadas: la parte superior de los
muslos, las caderas, el abdomen inferior y parte pdstero-superior de
los brazos. Mantenga la jeringa como un lapiz o un dardo. Se recomienda
tomar nota de la zona empleada de manera tal de no repetir con
demasiada frecuencia la inyeccién en la misma zona.

NOTA: No utilice ninguna zona que considere hinchada, inflamada,

con bultos duros o donde sienta dolor. Comuniquese con su médico o

personal sanitario calificado si nota cualquier alteracion.

« Lavese las manos adecuadamente con aguay jabon.

+ Saque lajeringa de Befinfer de su envoltorio.

« Utilice una gasa con alcohol para limpiar la piel del lugar de la
inyeccion.

Deje secar, si queda algo de alcohol en la piel podra tener una sensacion

de ardor.

* Quite la cubierta de la aguja.

« Pellizque suavemente la piel en la zona de inyeccién (para levantarla
un poco).

+ Apoye la mufeca en la piel préxima a la zona de inyeccién, y con un
movimiento rapido y firme introduzca la aguja directamente en la piel
en angulo recto.

« Inyecte el medicamento presionando en forma lenta y sostenida.
Empuje el émbolo hasta el final, en donde la jeringa queda totalmente
vacia.
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« Mantenga una gasa o algoddn en el lugar de inyeccidn, y retire la
aguja.

« Mantenga una suave presién con una gasa o algodén por unos
segundos.

« Deseche todo el material utilizado en un recipiente adecuado.

CONTRAINDICACIONES

Befinfer estd contraindicado en pacientes con:

« Hipersensibilidad conocida a interferdn natural o recombinante,
a la albdmina humana o a cualquiera de los componentes de su
formulacion.

« Depresion grave activa y/o ideacion suicida

« Epilepsia e historia de crisis que no se controlen en forma adecuada
con el tratamiento.

Esta contraindicado el inicio del tratamiento con Befinfer en pacientes

embarazadas.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Se debe informar a los pacientes de las reacciones adversas mas
frecuentes asociadas a la administracion de interferén beta, incluyendo
los sintomas del sindrome pseudogripal. Estos sintomas tienden a ser
mas intensos al comenzar el tratamiento, y disminuyen en frecuencia y
gravedad con el tratamiento continuado.

Microangiopatia trombética (MAT)

Se han notificado casos de MAT, manifestada como plrpura
trombocitopénica trombética (PTT) o sindrome urémico hemolitico
(SUH), incluidos casos mortales, con medicamentos de interferdn beta.
Los acontecimientos se notificaron en diferentes momentos del
tratamiento y pueden ocurrir varias semanas a varios anos después
de comenzar el tratamiento con interferén beta. Las manifestaciones
clinicas incipientes incluyen trombocitopenia, hipertensién de nueva
aparicion, fiebre, sintomas del sistema nervioso central (por ejemplo,
confusion, paresia) e insuficiencia renal. Los resultados de laboratorio
que apuntan a MAT incluyen disminucién del recuento de plaquetas,
aumento de lactato deshidrogenasa (LDH) en suero debido a la hemdlisis
y esquistocitos (fragmentacién de los eritrocitos) en una extension de
sangre. Por lo tanto, si se observan manifestaciones clinicas de MAT,
se recomienda realizar mas pruebas para controlar los niveles de
plaguetas en sangre, la LDH en suero, extensiones de sangre y funcién
renal. Si se diagnostica MAT, es preciso iniciar el tratamiento pronto
(considerar el intercambio de plasma) y se recomienda suspender
inmediatamente Befinfer.

Depresion e ideacion suicida

Befinfer debe utilizarse con precaucién en los pacientes con depresion.
Se sabe que existe una mayor frecuencia de depresion e ideacion suicida
en la poblacién con Esclerosis Multiple y en asociacion con el uso de
interferon. Se debe aconsejar a los pacientes tratados con Befinfer
que comuniquen inmediatamente a su médico cualquier sintoma de
depresidn y/o ideacion suicida. Los pacientes que presenten depresion
deben controlarse estrechamente durante el tratamiento y tratarse en
forma adecuada. Debe considerarse la posibilidad de interrumpir el
tratamiento.

Trastornos convulsivos

Befinfer debe administrarse con precaucidn en pacientes con historia
previa de crisis epilépticas, en aquellos que reciben tratamiento con
antiepilépticos, en especial si su epilepsia no esta convenientemente
controlada con antiepilépticos

Cardiopatias

Los pacientes que presentan cardiopatias, tales como angina,
insuficiencia cardiaca congestiva o arritmias, deben vigilarse
estrechamente para descartar un empeoramiento de su situacion
clinica al inicio del tratamiento con Befinfer. Los sintomas del sindrome
pseudogripal asociados al tratamiento con interferén beta-1a pueden
alterar a los pacientes que presentan cardiopatias.

Necrosis en la zona de inyeccion

En algunos pacientes que utilizan interferdn beta-1a se ha notificado
necrosis en la zona de inyeccidon. Para minimizar el riesgo de necrosis
en la zona de inyeccion se debe recomendar a los pacientes que utilicen
una técnica de inyeccion aséptica, alternen las zonas de inyeccién cada
vez que se inyecten. Se debe revisar periddicamente el procedimiento
de auto-administracién por el propio paciente, especialmente si se han
producido reacciones en el lugar de inyeccion. Si el paciente presenta
cualquier rotura de la piel, que pueda estar asociada a hinchazon o
drenaje de liquido desde la zona de inyeccién, se le debe recomendar
que consulte a su médico antes de continuar con las inyecciones de
Befinfer. Si el paciente presenta multiples lesiones, se debe suspender
el tratamiento con Befinfer hasta que se hayan curado. Los pacientes
con una Unica lesién pueden continuar el tratamiento, siempre que la
necrosis no sea demasiado extensa.

Disfuncién hepatica

En ensayos clinicos con interferdn beta-1a, fue frecuente el aumento
asintomatico de las transaminasas hepéticas (especialmente la alanina
aminotransferasa (ALT))yel 1-3% de los pacientes presentaron elevacién
de dichas transaminasas por encima de 5 veces el limite superior de la
normalidad (ULN).

En ausencia de sintomas clinicos, deben controlarse los niveles de ALT
antes de iniciar el tratamiento, al cabo de 1, 3y 6 meses de tratamiento
y luego peridédicamente. Si la ALT aumenta mas de 5 veces el ULN,
debe considerarse una reduccién de la dosis de Befinfer, para volver
a aumentarla gradualmente cuando se hayan normalizado los niveles
enzimaticos. El tratamiento con Befinfer debe iniciarse con precaucion
en pacientes con historia de hepatopatia significativa, evidencia clinica
de hepatopatia activa, abuso de alcohol o ALT sérica elevada (>2,5 veces
el ULN). El tratamiento con Befinfer debe interrumpirse si aparece
ictericia u otros sintomas clinicos de disfuncion hepéatica. Befinfer, como
los otros interferones beta, tiene cierto potencial para causar dano
hepatico grave, incluyendo insuficiencia hepatica aguda. La mayoria de
los casos de dafio hepatico grave ocurrieron en los primeros seis meses
de tratamiento. El mecanismo de los casos raros de disfuncién hepatica
sintomatica no se conoce. No se han identificado factores de riesgo
especificos.

Trastornos renales y urinarios

Sindrome nefrotico

Se han notificado casos de sindrome nefrético con diferentes nefropatias
subyacentes, incluyendo la glomeruloesclerosis focal y segmentaria
colapsante (GESFC), enfermedad con cambios minimos (ECM),
glomerulonefritis membranoproliferativa (GNMP) y glomerulopatia
membranosa (GNM) durante el tratamiento con medicamentos a base
de interferén beta. Los acontecimientos se notificaron en diversos
momentos durante el tratamiento y pueden ocurrir después de varios
anos de tratamiento con interferén beta. Se recomienda monitorizar
periddicamente para detectar signos o sintomas precoces tales como
edema, proteinuria y deterioro de la funcién renal, especialmente en
pacientes con mayor riesgo de enfermedad renal. Es necesario tratar
inmediatamente el sindrome nefrético y considerar la suspensién del
tratamiento con Befinfer.

Alteraciones analiticas

El empleo de interferones se asocia a alteraciones analiticas. Por
tanto, ademads de las pruebas de laboratorio requeridas normalmente
para controlar a los pacientes con esclerosis multiple, tras el inicio
del tratamiento con Befinfer y en ausencia de sintomas clinicos, se
recomienda realizar un control de las enzimas hepéaticas y un recuento
celular, férmula leucocitaria y determinaciéon de plaquetas a intervalos
regulares (1, 3y 6 meses) y luego periédicamente.

Trastornos tiroideos

Los pacientes tratados con Befinfer pueden presentar ocasionalmente
alteraciones en la funcion tiroidea de nuevo diagnéstico o un
empeoramiento de las ya existentes. Se recomienda practicar pruebas
de funcion tiroidea en situacién basal y, si son anormales, cada 6-12
meses tras el comienzo del tratamiento. Si las pruebas basales son
normales, no es necesario repetirlas de forma sistemética, pero deben
realizarse si aparecen signos clinicos de disfuncién tiroidea.

Insuficiencia renal o hepatica grave y mielosupresion grave

Se debera tener precaucion y considerar una estrecha monitorizacion
cuando se administre interferén beta-1a en pacientes con insuficiencia
renal y hepatica graves y en pacientes con mielosupresion grave.

Anticuerpos neutralizantes

Pueden aparecer en el suero anticuerpos neutralizantes frente al
interferdn beta-1a. La incidencia exacta de la formacion de anticuerpos
todavia no esta clara. Los datos clinicos sugieren que, después de 24 a
48 meses de tratamiento con interferdn beta-1a 6MUI (22 microgramos),
aproximadamente el 24% de los pacientes presentan anticuerpos en
suero frente al interferdn beta-1a, de forma persistente. La presencia

de anticuerpos atenua la respuesta farmacodinamica al interferén
beta-1a (beta-2 microglobulina y neopterina). Aunque el significado
clinico de la induccién de anticuerpos no se ha dilucidado totalmente, el
desarrollo de anticuerpos neutralizantes se asocia a una reduccion de la
eficacia sobre los pardmetros clinicos y de resonancia magnética. Si un
paciente responde escasamente al tratamiento con interferén beta-1a,y
tiene anticuerpos neutralizantes, el médico debe reevaluar el cociente
beneficio/riesgo del tratamiento continuado con Befinfer.

El empleo de diversos analisis para detectar los anticuerpos en suero
y las diferentes definiciones de “anticuerpos positivos”, limitan la
capacidad para comparar la antigenicidad entre distintos productos.

Otras formas de esclerosis miltiple

Tan soélo se dispone de escasos datos de eficacia y seguridad en
pacientes no-ambulatorios con esclerosis mdultiple. interferén beta-1a
no ha sido investigado aun en pacientes con esclerosis multiple primaria
progresivay no se debe utilizar en estos pacientes.

No se debe administrar a nifios prematuros o recién nacidos. Puede
provocar reacciones toxicasy reacciones anafilacticas en nifos menores
de 3 afios de edad.

Anafilaxia
Laanafilaxiasehareportadocomounacomplicaciéonraradeltratamiento
con interferén beta-1a. Otras reacciones alérgicas incluyen rash y
urticaria y se han catalogado desde moderadas a severas sin una clara
relacion con la dosis o la duracidn de la exposicidn. Varias reacciones
alérgicas, algunas severas, han ocurrido después del uso prolongado.

Albumina (humana)

Este producto contiene albimina, un derivado de la sangre humana.
Basados en la efectividad de los screening y de los procesos de
manufactura, se deduce un riesgo extremadamente bajo de transmision
de enfermedades virales. El riesgo tedrico de la transmision de la
enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (CJD) también se considera muy
remota. No se han identificado casos de transmisién viral o de CJD con
elusode albdmina.

INTERACCIONES

No se han realizado estudios formales de interaccién farmacoldgica de
interferén beta-1a en humanos.

Se ha descrito, en seres humanos y animales, que los interferones
disminuyen la actividad de las enzimas hepaticas dependientes del
citocromo P450. Debe tenerse precaucion cuando se administre Befinfer
asociado con medicamentos con estrecho rango terapéutico, y cuya
metabolizaciéon dependa en gran manera del sistema hepatico del
citocromo P450, como por ejemplo antiepilépticos y algunas clases de
antidepresivos.

No se ha estudiado sistematicamente la interaccion del interferén beta-
1a con los corticoides y la ACTH. Los estudios clinicos indican que los
pacientes con Esclerosis Multiple pueden recibir interferon beta-1ay
corticoides o ACTH durante los empujes.

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA

Mujeres en edad fértil

Las mujeres en edad fértil deben utilizar medidas anticonceptivas
apropiadas. Se debe informar a la paciente que se quede embarazada
o que esté planificando un embarazo mientras estd en tratamiento con
Befinfer de los riesgos potenciales y debe considerarse la posibilidad
de interrumpir el tratamiento. En pacientes embarazadas que presentan
una alta tasa de brotes antes de iniciar el tratamiento, el riesgo de la
aparicion de un brote grave tras la interrupcién del tratamiento con
Befinfer debe tenerse en cuenta frente al posible aumento del riesgo de
un aborto espontaneo.

Embarazo

Existe una informacién limitada sobre el uso de interferén beta-1a en el
embarazo. Los datos disponibles indican que puede haber unincremento
del riesgo de aborto espontdneo. Por tanto, durante el embarazo esta
contraindicado el inicio del tratamiento.

Lactancia

Se desconoce si el interferén beta-1a se excreta en la leche humana,
pero por la posibilidad de aparicion de reacciones adversas graves en
los lactantes, se debe decidir si interrumpir la lactancia o el tratamiento
con Befinfer.

Fertilidad
No se han investigado los efectos del interferon beta-1a sobre la
fertilidad.

Uso en geriatria

Los estudios clinicos con interferén beta-1a no han incluido un nimero
suficiente de pacientes de 65 anos y mas, como para determinar si
responden de manera diferente que los pacientes menores de esa edad.
En general, debe realizarse una seleccion cuidadosa de la dosis en los
pacientes geriatricos, comenzando con el rango menor de dosis, el
paciente geriatrico presenta mas frecuentemente insuficiencia hepatica,
renal o cardiacay otras enfermedades o tratamientos concomitantes.
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Efectos sobre la cap para ir y utilizar maq

Las reacciones adversas que afectan al sistema nervioso central,
relacionadas con uso de interferon beta (p. ej. mareos), podrian influir
sobre la capacidad del paciente para conducir o utilizar maquinas.

d

REACCIONES ADVERSAS

Resumen del perfil de seguridad

La incidencia mas alta de reacciones adversas asociadas a la terapia
con interferdén beta-1a esté relacionada con el sindrome pseudogripal.
Los sintomas pseudogripales tienden a ser mas acusados al inicio de
la terapia y disminuyen en frecuencia con el tratamiento continuado.
Aproximadamente el 70% de los pacientes tratados con interferdn
beta-1a pueden presentar el tipico sindrome pseudogripal durante los
primeros seis meses tras iniciar el tratamiento. Aproximadamente el
30% de los pacientes también presentaran reacciones en la zona de
inyeccion, principalmente inflamacién leve o eritema. También son
frecuentes los incrementos asintomaticos de los pardmetros analiticos
de funcién hepética y los descensos de los leucocitos.

La mayoria de las reacciones adversas observadas con interferdn beta-
1a suelen ser leves y reversibles, y responden bien a la disminucién de
la dosis. En caso de presentar efectos adversos graves o persistentes,
la dosis de interferdon beta-1a puede disminuir o interrumpirse
temporalmente, a juicio del médico.

Lista de reacciones adversas

Las reacciones adversas presentadas se han identificado en los ensayos
clinicos y en los informes después de la comercializacion de interferén
beta-1a (un asterisco [*] indica reacciones adversas identificadas
durante la vigilancia después de la comercializacion). Las siguientes
definiciones corresponden a la terminologia de frecuencia utilizada a
continuacién: muy frecuentes (21/10), frecuentes (21/100 a <1/10), poco
frecuentes (21/1.000 a <1/100), raras (=1/10.000 a <1/1.000), muy raras
(<1/10.000), frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los
datos disponibles).

Trastornos de la sangre y del sistema linfatico

Muy frecuentes: Neutropenia, linfopenia, leucopenia, trombocitopenia,
anemia

Raros: Microangiopatiatrombéticaqueincluye pirpuratrombocitopénica
trombética/sindrome hemolitico urémico* (efecto de clase para
medicamentos de interferén beta), pancitopenia*

Trastornos endocrinos
Poco frecuentes: Disfuncion tiroidea que a menudo se presenta como
hipotiroidismo o hipertiroidismo

Trastornos del sistema inmunolégico
Raros: Reacciones anafilacticas*

Trastornos hepatobiliares

Muy frecuentes: Elevacion asintématica de las transaminasas
Frecuentes: Elevaciones graves de las transaminasas

Poco frecuentes: Hepatitis con o sin ictericia®

Raros: Fallo hepético*, hepatitis autoinmune*

Trastornos psiquiatricos
Frecuentes: Depresion, insomnio
Raros: Intento de suicidio*

Trastornos del sistema nervioso

Muy frecuentes: Cefalea

Poco frecuentes: Convulsiones®

Frecuencia no conocida: Sintomas neuroldgicos transitorios (p. ej.,
hipoestesia, espasmo muscular, parestesia, dificultad para caminar,
rigidez musculoesquelética) que pueden imitar exacerbaciones de
esclerosis multiple*
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