- Dolor en articulaciones (artralgia), espasmo muscular, debilidad muscular y musculos doloridos
- Proteina en orina (detectado en analisis)

- Sensacion de estar cansado o débil, fiebre y edema (hinchazoén)

- Andlisis de funcion hepatica anémalos (aumento de las enzimas hepaticas aspartato amino-
transferasa, alanina aminotransferasa o fosfatasa alcalina en sangre, niveles sanguineos ele-
vados del producto de desecho blirrubina)

- Andlisis de la funcién renal anémalos (aumento de la creatinina en sangre)

- Niveles elevados (hiperglucemia) o bajos (hipoglucemia) de aztcar en sangre

- Anemia (niveles bajos de glébulos rojos, que transportan oxigeno a la sangre), niveles bajos
de glébulos blancos (que son importantes para luchar frente a la infeccion), niveles bajos de
plaquetas (células que ayudan a la coagulacion de la sangre)

- Nivel elevado de la enzima que descompone las grasas (lipasa) y de la enzima que descom-
pone el almidén (amilasa)

- Disminucion de la cantidad de fosfato

- Aumento o descenso de la cantidad de potasio

- Descenso o aumento de los niveles sanguineos de calico, magnesio o sodio

- Disminucion del peso corporal

Frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas)

- Infeccion pulmonary grave (neumonia)

- Incremento de ciertos glébulos blancos denominados eosindfilos

- Reaccion alérgica (incluyendo reaccion anafilactica)

- Disminucion de la secrecion de las hormonas producidas por las glandulas suprarrenales
(glandulas situadas por encima de los rifiones)

- Deshidratacion

- Inflamacion de los nervios (que causa entumecimiento, debilidad, hormigueo o ardor de los
brazosy piernas)

-Zumbido en los oidos (tinnitus)

- Ojos secos y vision borrosa

- Cambios en el ritmo o la frecuencia cardiaca, frecuencia cardiaca rapida

- Coagulo de sangre en los vasos sanguineos

- Inflamacién de los pulmones (neumonitis, caracterizada por tos y dificultad para respirar),
coéagulos de sangre en el pulmon, liquido alrededor de los pulmones

- Sangrado de la nariz

- Inflamacion del colon (colitis), boca seca, dolor en la boca, inflamacién del estémago (gas-
tritis) y hemorroides

- Inflamacion del higado (hepatitis)

- Piel secay enrojecimiento de la piel

- Alopecia (pérdida del cabello y cabello mas fino), cambio de color del cabello

- Inflamacion de las articulaciones (artritis)

- Insuficiencia renal (incluyendo pérdida repentina de la funcion renal)

- Dolor, dolor en el pecho

- Aumento de los niveles de triglicéridos en sangre

- Aumento de los niveles de colesterol en sangre

Poco frecuentes (pueden afectar 1 de cada 100 personas)

- Reacciones alérgicas relacionadas con la perfusion del medicamento nivolumab

- Inflamacién de la glandula pituitaria situada en la base del cerebro (hipd&fisis), inflamacion de
la glandula tiroides (tiroiditis)

- Inflamacién temporal de los nervios que causa dolor, debilidad y paralisis en las extre-
m|dades (sindrome de Guillain Barré); debilidad muscular y cansancio sin atrofia (sindrome
miasténico)

- Inflamacion del cerebro
- Inflamacioén del ojo (que causa dolor y enrojecimiento)

- Inflamacion del musculo cardiaco

- Coagulo/émbolo que viajo por las arterias y quedd atascado

- Inflamacién del pancreas (pancreatitis), perforacion intestinal, ardor o sensacion dolorosa en
lalengua (glosodinia)

- Enfermedad cutanea con areas engrosadas de piel roja, a menudo con escamas plateadas
(psoriasis)

- Urticaria (erupcién con picor)

- Sensacion de debilidad muscular, no causada por ejercicio (miopatia), dafio 6seo de la man-
dibula, desgarro doloroso o conexion anémala en los tejidos del cuerpo (fistula)

- Inflamacion del rifion

- Colapso pulmonar con aire que se flitra en el espacio entre el pulmén y la pared toraxica, que
amenudo causa dificultad para respirar (neumotérax)

Frecuencia no conocida (proporcién de personas afectadas no conocida)

- Inflamacion de los vasos sanguineos en la piel (vasculitis cutanea)

- Destruccion progresiva y pérdida de los conductos biliares intrhepaticos e ictericia

Estos no son todos los posibles efectos secundarios de CIDEBIN®. Para obtener mas infor-
macién, consulte a sumédico. Informe a su médico si tiene algun efecto secundario que le mo-
lesta o que no desaparece, incluido cualquier posible efecto adverso que no se haya mencio-
nado en esta guia.

Laboratorios
RICHMOND esLibre de Gluten

5.SOBREDOSIFICACION CON CIDEBIN®

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al Hospital mas cercano o comu-
nicarse con los centros de Toxicologia:

HOSPITAL DE PEDIATRIARICARDO GUTIERREZ: (011) 4962-6666/2247.
HOSPITALALEJANDRO POSADAS: (011) 4654-6648/4658-7777.

“Ante cualquier inconveniente con el producto, el paciente puede llenar la ficha que estéa en la
Pagina Web de laANMAT: http:/A\lwww.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp
ollamara ANMAT responde 0800-333-1234"

Mediante la comunicacién de efectos adversos usted puede contribuir a proporcionar mas
informacion sobre la seguridad de este medicamento.

6. ;,COMO DEBE CONSERVARSE CIDEBIN®?

No utilice este medicamento después de la fecha de vencimiento que aparece en el envase.
Los medicamentos no se deben tirar por los desagties ni a la basura. Pregunte a su farma-
céutico como deshacerse de los envases y de los medicamentos que ya no necesita. De esta
forma ayudara a proteger el medio ambiente.

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

7.INFORMACION GENERAL SOBRE CIDEBIN®
Presentacwnes

CIDEBIN®40: Envases conteniendo 30 comprimidos recubiertos
CIDEBIN® 60: Envases conteniendo 30 comprimidos recubiertos

Este folleto resume la informacién mas importante de CIDEBIN®, para mayor informa-
ciony ante cualquier duda CONSULTE CON SU MEDICO.

Mantenga este medicamento fuera del alcance de los nifios

No use este medicamento si Ia etiqueta o el envase esta dafiado.

Ud. puede tomar CIDEBIN® hasta el dltimo dia del mes indicado en el envase. No tome
CIDEBIN®luego de la fecha de vencimiento.

Este medicamento ha sido prescripto solo para su problema médico actual. No lo recomiende
aotras personas

ESTE PRODUCTO ESTA BAJO UN PLAN DE GESTION DE RIESGO CUYAFINALIDAD ES
GARANTIZAR LASEGURIDAD Y PROTECCION DE LOS PACIENTES.

Ante cualquier inconveniente con el producto, comunicarse con Laboratorios Richmond al
teléfono (11) 5555-1600 o al correo farmacovigilancia@richmondlab.com

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

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud de la Nacion.

Certificado N°59.685

Este medicamento es libre de gluten.

Laboratorios RICHMOND S.A.C.I.F.,
Calle 3N°519 Parque Industrial Pilar, Provincia de Buenos Aires.
Director Tecnico: Pablo Da Pos — Farmacéutico.

Fecha de Ultima revision: 10/09/24

<

Este Medicamento

402473-03

INFORMACION PARA EL PACIENTE
CIDEBIN ©40
CABOZANTINIB 40 mg

Comprimidos Recubiertos

CIDEBIN © 60
CABOZANTINIB 60 mg
Comprimidos Recubiertos
Venta Bajo Receta Archivada Via de administracion Oral Industria Argentina
FORMULA CUALICUANTITATIVA
Cada comprimido recubierto de CIDEBIN® 40 contiene:
Cabozantinib (ComMO S-Malato)..........ccouiiiiiiiiiiiec e 40,00 mg*

Excipientes: Celulosa microcristalina 53,86 mg, Lactosa anhidra 30,00 mg, Croscarmelosa
sodica 9,00 mg, Hidroxipropilcelulosa 450 mg, Dioxido de silicio 045 mg, Estearato de
magnesio 1,50 mg, Hipromelosa 2910/5** 1,300 mg, Polietilenglicol 8000** 0,360 mg, Talco**
1,600 mg, Didxido de Titanio** 0,064 mg, Lactosa monohidrato** 0,644 mg, Oxido de hierro
amarillo (CI N°77492)** 0,032 mg

*40,00 mg de Cabozantinib (como S-malato) equivalen a 50,69 mg de Cabozantinib S-malato.
**serefiere alos componentes del Opadry Il amarillo.

FORMULA CUALICUANTITATIVA

Cada comprimido recubierto de CIDEBIN® 60 contiene:

Cabozantinib (como S-malato) 60,00 mg*

Excipientes: Celulosa microcristalina 80,785 mg, Lactosa anhidra 45,00 mg, Croscarmelosa
sodica 13,50 mg, Hidroxipropilcelulosa 6,75 mg, Dioxido de silicio 0,675 mg, Estearato de
magnesio 2,25 mg, Hipromelosa 2910/5** 1,950 mg, Polietilenglicol 8000** 0,540 mg, Talco**
2,400 mg, Dioxido de titanio** 0,096 mg, Lactosa monohidrato ** 0,966 mg, Oxido de hierro
amarillo (CIN°77492)** 0,048 mg.

*60,00 mg de Cabozantinib (como S-malato) equivalen a 76,04 mg de Cabozantinib S-malato.
** se refiere alos componentes del Opadry Il amarillo.

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

Esta informacion no reemplaza el hablar con su médico acerca de su enfermedad o el trata-
miento.

Este medicamento debe serindicado por su médico y prescripto bajo una receta médica”.

1., QUE ES CIDEBIN®Y PARA QUE SE UTILIZA?

CIDEBIN® es un medicamento para el cancer que contiene el principio activo Cabozantinib. Se
utiliza para tratar:

- Cancer de rifion avanzado denominado cancer de células renales avanzado

- Cancer de higado cuando un medicamento anticancerigeno especifico (sorafenib) ya no pue-
de detener la progresion de la enfermedad.

CIDEBIN® también se utiliza para tratar el cancer diferenciado de tiroides localmente avanzado
0 metastasico, un tipo de cancer en la glandula tiroides, en adultos cuando los tratamientos con
yodo radiactivo y medicamentos contra el cancer ya no detienen la progresion de la enfer-
medad.

CIDEBIN® se puede administrar en combinacién con nivolumab para el cancer de rifién avan-
zado. Es importante que lea todo el prospecto de nivolumab. Si tiene cualquier pregunta acerca
de estos medicamentos, consulte con sumédico.

¢Coémo actua CIDEBIN®?

CIDEBIN® bloquea la accién de las proteinas denominadas receptor tirosin quinasas (RTK), que
intervienen en el crecimiento de las células y el desarrollo de los nuevos vasos sanguineos que
aportan suministro sanguineo a estas células. Estas protemas pueden estar presentes en altas
cantidades en las células cancerosas, y al bloquear su accion, CIDEBIN® puede ralentizar el
ritmo al que el tumor crece y ayudar a interrumpir el suministro sanguineo que el cancer necesita.

2.,QUEESLO QUE DEBO SABERANTES DE TOMAR CIDEBIN®?
No tome CIDEBIN®
- Sialguna vez ha tenido una reaccion alérgica a cabozantinib o alguno de los componentes del
producto.
Antes de tomar CIDEBIN®, informe a su médico si usted:
- Sitiene presion arterial alta
- Si tiene o ha tenido una aneurisma (aumento y debilitamiento de la pared de un vaso san-
guineo) o un desgarro en la pared de un vaso sanguineo.
- Sitiene diarrea
- Sitiene antecedentes recientes de hemorragia considerable



- Si se ha sometido a una intervencion quirtrgica en el Ultimo mes (o si tiene alguna progra-
mada), incluida cirugia dental

- Si tiene enfermedad inflamatoria del intestino (como enfermedad de Crohn, colitis ulcerosa,
diverticulitis o apendicitis).

- Sitiene antecedentes recientes de coagulo sanguineo en la pierna, ictus, o ataque al corazoén.
- Si tiene problema de tiroides. Informe a su médico si se cansa mas facilmente, si siente mas
frio que otras personas o si su voz se hace mas grave mientras esta tomando este medi-
camento.

- Sipadece una enfermedad de higado o derifion

Consulte con sumédico si presenta algo de lo descrito anteriormente.

Es posible que necesite tratamiento, o que el médico decida cambiar la dosis de CIDEBIN® o
interrumpir por completo el tratamiento.

También debe informar a su dentista que esta tomando este medicamento. Es importante para
usted tener un buen cuidado bucal durante el tratamiento.

Uso de CIDEBIN® en nifios y adolescentes

No se recomienda el uso de CIDEBIN® en nifios y adolescentes. Se desconoce si CIDEBIN® es
seguroy eficaz en menores de 18 afios.

Uso de CIDEBIN® con otros medicamentos

Informe a su médico o farmacéutico si esta tomando, o ha tomado recientemente algtn otro
medicamento, incluidos los adquiridos sin receta médica. Esto se debe a que CIDEBIN® pue-
de afectar al modo en que otros medicamentos actian. Asimismo, algunos medicamentos
pueden afectar a la manera en que acttia CIDEBIN®. Esto podria obligar al médico a cambiar
la(s) dosis que usted toma. Debe informar a su médico acerca de cualquier medicamento,
pero en particular, si esta tomando:

- Medicamentos para tratar infecciones fungicas (por hongos), como itraconazol, ketoconazol
y posaconazol

- Medicamentos utilizados para tratar infecciones bacterianas (antibiéticos), como eritromici-
na, claritromicinay rifampicina

-Medicamentos para la alergia, como fexofenadina

- Medicamentos para tratar la angina de pecho (dolor en el pecho debido a un inadecuado su-
ministro de sangre al corazén) como ranolazina.

- Medicamentos utilizados para tratar la epilepsia o convulsiones, como fenitoina, carbamaze-
pinay fenobarbital

- Medicamentos a base de plantas que contengan hierba de San Juan (Hypericum perfora-
tum), que en ocasiones se usa para el tratamiento de la depresion o de estados relacionados
conladepresion, como la ansiedad

- Medicamentos anticoagulantes como warfarina y dabigatran etexilato.

- Medicamentos para tratar la presion arterial alta u otras enfermedades de corazén, como
aliskiren, ambrisentran, digoxina, talinolol y tolvaptan

- Medicamentos para la diabetes, como saxagliptina y sitagliptina

-Medicamentos para el tratamiento de la gota, como colchicina

- Medicamentos utilizados para tratar el VIH o el SIDA, como efavirenz, ritonavir, maraviroc y
emtricitabina

- Medicamentos utilizados para prevenir rechazos después de un trasplante (ciclosporina) y
regimenes de tratamiento con ciclosporina en artritis reumatoide y psoriasis

Toma de CIDEBIN® con alimentos

Evite tomar productos que contengan jugo de pomelo durante todo el tiempo que use este
medicamento, dado que pueden incrementar los niveles de CIDEBIN® en la sangre.

No debe tomar CIDEBIN® con alimentos. No debe tomar ningtin alimento durante al menos
dos horas antes de tomar CIDEBIN®y durante una hora después de hacerlo.

Embarazo, lactanciay fertilidad

Se debe evitar el embarazo durante el tratamiento con CIDEBIN®. Si usted o su pareja puede
quedar embarazada, debe usar métodos anticonceptivos adecuados durante todo el trata-
miento y hasta como minimo cuatro meses después de terminar el tratamiento. Hable con su
médico acerca de cuéles son los métodos anticonceptivos apropiados mientras toma CIDEBIN®.
Consulte a su médico si usted o su pareja queda embarazada, o si usted o su pareja planea
quedar embarazada, durante el tratamiento con CIDEBIN®.

Hable con su médico ANTES de empezar a tomar CIDEBIN® si usted o su pareja se estan
planteando o tienen ya planeado tener un hijo una vez finalizado el tratamiento. Existe la
posibilidad de que el tratamiento con CIDEBIN” pudiera afectar a su fertilidad.

Las mujeres que tomen CIDEBIN® deben suspender la lactancia durante el tratamiento y
como minimo hasta cuatro meses después de que el tratamiento haya finalizado, puesto que
cabozantinib y/o sus metabolitos pueden excretarse en la leche materna y ser perjudiciales
paraellactante.

Si toma este medicamento durante el uso de anticonceptivos orales, la anticoncepcién oral
puede resultar ineficaz. Debe utilizar también un método anticonceptivo de barrera (p. ej.
preservativo o diafragma) mientras tome CIDEBIN® y durante un periodo minimo de 4 meses
después de lafinalizacion del tratamiento.

Conducciény uso de maquinas

Tenga precaucion al conducir o usar maquinas. Tenga presente que el tratamiento con
CIDEBIN® puede hacer que se sienta cansado o débil y puede afectar a su capacidad para
conduciry usar maquinas.

CIDEBIN® contiene lactosa
CIDEBIN® contiene lactosa (un tipo de azucar). Si su médico le ha indicado que padece una
intolerancia a ciertos azlcares, consulte con él antes de tomar este medicamento.

3.;COMO DEBO TOMAR CIDEBIN®?

Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento indicadas por su
meédico. En caso de duda, consulte nuevamente.

Sumédico le indicara la cantidad que debe tomar de CIDEBIN®y cuando hacerlo.

Siga tomando este medicamento hasta que su médico decida interrumpir el tratamiento. Si
sufre efectos adversos graves, el médico puede decidir cambiar la dosis o interrumpir el tra-
tamiento antes de lo planeado al principio. Sumédico le dira si es necesario ajustar su dosis.
Debe tomar CIDEBIN® una vez al dia. La dosis habitual es de 60 mg, sin embargo, el médico
decidira cual es la dosis apropiada para usted.

Cuando este medicamento se administra en combinacién con nivolumab para el tratamiento
del cancer de rifion avanzado, la dosis recomendada de CIDEBIN® es de 40 mg diarios al dia.
No tome CIDEBIN® con alimentos. No debe ingerir ningtin alimento, al menos, 2 horas antes y,
al menos, 1 hora después de tomar CIDEBIN®. Trague el comprimido con un vaso lleno de
agua. No triturar los comprimidos.

Sitoma mas CIDEBIN® del que debe

Si ha tomado méas CIDEBIN® del que debe, contacte a su médico inmediatamente o acuda al
hospital mas cercano.

Siolvidé tomar CIDEBIN®

- Si quedan 12 horas o mas hasta la préxima dosis, tome inmediatamente la dosis que habia
olvidado. Tome la siguiente dosis a la hora habitual.

- Si quedan menos de 12 horas para la préxima dosis, no tome la dosis que habia olvidado.
Tome la siguiente dosis a la hora habitual.

Siinterrumpe el tratamiento con CIDEBIN®

Interrumpir su tratamiento puede interrumpir el efecto de su medicamento. No interrumpa el
tratamiento con este medicamento a menos que lo haya hablado con su médico.

Cuando este medicamento se administra en combinacién con nivolumab, primero se le ad-
ministrara nivolumab seguido de CIDEBIN®.

Consulte el prospecto de nivolumab para entender como se utiliza este medicamento. Si tiene
cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su médico.

4. ;CUALES SON LOS EFECTOS ADVERSOS POSIBLES DE CIDEBIN®?

Aligual que todos los medicamentos, CIDEBIN® puede producir efectos adversos, aunque no
todas las personas los presenten. Si presenta efectos adversos, su médico puede decirle que
tome CIDEBIN® a una dosis menor. Su médico también puede prescribirle otros medicamen-
tos que ayuden a controlar los efectos adversos.

Informe inmediatamente a su médico si nota alguno de los siguientes efectos adver-
sos, ya que puede necesitar tratamiento médico urgente:

- Sintomas como dolor en el abdomen, nduseas (malestar), vomitos, estrefiimiento o fiebre.
Estos sintomas pueden ser consecuencia de una perforacion gastrointestinal, un orificio en
el estobmago o el intestino que puede poner en peligro la vida. La perforacion gastrointestinal
esfrecuente (puede afectar hasta 1 de cada 10 personas).

- Sangrado grave o incontrolable con sintomas como: sangre en vomitos, heces negras, san-
gre en orina, dolor de cabeza, tos con sangre. Es frecuente (puede afectar hasta 1 de cada 10
personas).

- Sensacion de somnolencia, confusion o pérdida de consciencia. Esto se debe a problemas
hepaticos que son frecuentes (puede afectar hasta 1 de cada 10 personas).

- Hinchazén, o dificultad para respirar. Son muy frecuentes (puede afectar a mas de 1 de cada
10 personas).

- Una herida que no cicatriza. Es poco frecuente (puede afectar 1 de cada 100 personas).

- Convulsiones, dolor de cabeza, confusion o dificultad para concentrarse. Estos pueden ser
signos de una enfermedad llamada sindrome de encefalopatia posterior reversible (SEPR). El
SEPR es poco frecuente (puede afectar a 1 de cada 100 personas).

- Dolor en la boca, dientes y/o mandibula, inflamacién o llagas en la boca, entumecimiento o
sensacion de pesadez en la mandibula, o notar un diente flojo. Estos pueden ser sintomas de
dario 6seo en la mandibula (osteonecrosis). Es poco frecuente (puede afectar a 1 de cada 100
personas)

Otros efectos adversos con CIDEBIN® administrado solo pueden ser:

Muy frecuentes (pueden afectar amas de 1 de cada 10 personas)

- Anemia (niveles bajos de glébulos rojos de la sangre que transportan oxigeno), niveles bajos
de plaquetas (células que ayudan a que la sangre coagule)

- Reduccién de la actividad tiroidea, cuyos sintomas pueden ser, entre otros: cansancio,
aumento de peso, estrefiimiento, sensacion de frio y piel seca

- Disminucion del apetito, alteracion del sentido del gusto

- Disminucion de la cantidad de magnesio o potasio en sangre

- Disminucion de la cantidad de la proteina albumina en sangre (que transporta sustancias
como hormonas, medicamentos y enzimas por todo el organismo).

-Dolorde cabeza, mareos

- Aumento de la presion arterial (Hipertension)

-Sangrado

- Dificultad para hablar, ronquera (disfonia), tos y dificultad para respirar

- Trastornos estomacales, como diarrea, nduseas, vomitos, estrefiimiento, indigestion y dolor
abdominal

- Enrojecimiento, hinchazén o dolor en la boca o la garganta (estomatitis)

-Erupcion en la piel, algunas veces con ampollas, picor, dolor en las manos o las plantas de los
pies, erupcion

-Dolorenlos brazos, manos, piernas o pies

- Sensacion de estar cansado o debilidad, inflamacién de la mucosa oral y gastrointestinal,
inflamacién de sus brazos y piernas

-Pérdida de peso

- Anomalias en las pruebas de funcién hepatica (incremento de las enzimas hepaticas aspar-
tato aminotransferasa, alanino aminotransferasa)

Frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas)

- Absceso (acumulacién de pus con hinchazén e inflamacion)

- Niveles bajo de gloébulos blancos (que son importantes para combatir la infeccion)

- Deshidratacion

- Disminucién de los niveles de calcio, sodio y fésforo en sangre

- Aumento de los niveles de potasio en sangre

- Aumento de los niveles de bilirrubina en sangre (que puede provocar ictericia/coloracion ama-
rillenta de ojos o piel)

- Aumento (hiperglucemia) o descenso (hipoglucemia) del nivel de aztcar en sangre

- Inflamacion de los nervios (que causa entumecimiento, debilidad, hormigueo, sensacion de
ardor o dolor en las extremidades)

-Zumbido en los oidos (tinnitus)

- Formacion de coagulos en las venas

-Formacién de coagulos en los pulmones

- Inflamacién del pancreas, desgarro doloroso o conexién anémala de los tejidos del cuerpo
(fistula), enfermedad por reflujo gastroesofagico (reflujo del acido del estomago), hemorroides,
bocasecay dolorenlaboca, dificultad al tragar

- Picor intenso de la piel, alopecia (pérdida de cabello y cabello mas fino), acné, piel seca,
cambio del color del pelo, engrosamiento de la capa externa de la piel, enrojecimiento de |a piel
- Espasmos musculares, dolor en articulaciones

- Proteina en orina (observada en analisis)

- Pruebas de funcion hepaticas anémalas (aumento de las enzimas hepaticas fosfatasa alcalina
y gamma-glutamil transferasa en sangre)

- Pruebas de la funcion renal anémalas (aumento de los niveles de creatinina en sangre)

- Aumento del nivel de la enzima que rompe las grasas (lipasa) y de la enzima que rompe el al-
midon (amilasa)

- Aumento de los niveles de colesterol o triglicéridos en sangre

- Infeccién pulmonar (neumonia)

Poco Frecuentes (pueden afectar 1 de cada 100 personas)

- Convulsiones, ictus

- Elevacion grave de la presion arterial

- Coagulos de sangre en las arterias

- Disminucién del flujo biliar del higado

- Sensacion de ardor o escozor en lalengua (glosodinia)

- Ataque al corazon

- Coagulo/émbolo que viajo por las arterias y quedo atascado

- Colapso pulmonar con aire que se filtra en el espacio entre el pulmén y la pared toracica, que a
menudo causa dificultad para respirar (neumotérax)

Frecuencia no conocida (proporcion de personas afectadas no conocida)

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

- Inflamacion de los vasos sanguineos en la piel (vasculitis cutanea)

Los siguientes efectos adversos se han notificado con CIDEBIN® en combinacién con
nivolumab

Muy frecuentes (pueden afectar amas de 1 de cada 10 personas)

- Infecciones en el tracto respiratorio superior

- Actividad reducida de la tiroides, los sintomas pueden incluir cansancio, aumento de peso,
estrefiimiento, sensacion de frio y piel seca

- Actividad de la tiroides aumentada; los sintomas pueden incluir frecuencia cardiaca rapida,
sudoracion y pérdida de peso

- Disminucion del apetito, sentido del gusto alterado

-Dolor de cabeza, mareos

- Presion arterial elevada (hipertension)

- Dificultad al hablar, ronquera (disfonia), tos y dificultad para respirar

- Molestia estomacal, que incluye diarrea, nauseas, vomitos, indigestion, dolor abdominal y
estrefiimiento

- Enrojecimiento, hinchazén o dolor en la boca o garganta (estomatitis)

- Erupcion cutanea, algunas veces con ampollas, picor, dolor en las manos o plantas de los pies,
erupcioén o picor intenso de la piel



