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Disposicion

Ntmero: DI-2019-3378-APN-ANMAT#MSYDS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Viernes 12 de Abril de 2019

Referencia: EX-2018-42174711-APN -DGA#ANMAT

VISTO el EX-2018-42174711-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma ALLERGAN PRODUCTOS FARMACEUTICOS
S.A., solicita la aprobacion de nuevos proyectos de prospectos ¢ informacion para el paciente
para la Especialidad Medicinal denominada LUMIGAN RC / BIMATOPROST Forma
farmacéutica y concentracion: SOLUCION OFTALMICA, BIMATOPROST 0,01 g/100 ml;
aprobada por Certificado N° 49.672.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes,
Ley de Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicion N°: 5904/96 y Circular N° 4/13.

Que la Direcciéon de Evaluacion y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencion de su
competencia.

Que se actia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y sus
modificatorios.

Por ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1°. — Autorizase a la firma ALLERGAN PRODUCTOS FARMACEUTICOS S.A.,
propietaria de la Especialidad Medicinal denominada LUMIGAN RC / BIMATOPROST Forma
farmacéutica y concentracién: SOLUCION OFTALMICA, BIMATOPROST 0,01 g/100 ml; el



nuevo proyecto de prospecto obrante en el documento IF-2019-14704985-APN-
DERM#ANMAT; e informacién para el paciente obrante en el documento 1F-2019-14705065-
APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 49.672, cuando el
mismo se presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y prospectos e informacion para el paciente. Girese
a la Direccién de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.
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PROYECTO DE PROSPECTO
LUMIGAN® RC
BIMATOPROST 0,01%
Solucién oftéimica

Industria Brasileia . Ventabajoreceta
1, COMPOSICION.

Cada 100 mi de LUMIGAN solucién oftdlmica contiene:
Principio Activo: Bimatoprost 0,019

Excipientes: Cloruro de benzalconio ................e.....002 9
Cloruro de sodio...........i.... 081g
Fosfato dibéasico de sodio he::tah:dratadn 0.268 g
Acido citrico monohidrato ....... 0014 g,

‘Acido clorhidrico ¢.s.p. ajustar pH
Hidroxido de sodio ¢.s.p. ajustar. ﬁH
Agua purificada c.s.p 100 ml. '

2. Acmou TERAPEUTIC
Antig aucomatoso. ﬁeduewr dela premda iﬂtmwu!ay
Gédiga ATC: Si}’tE E03.

3. INDICACIONES

LUMIGAN@ RC (bimatoprost, solucién eﬁélmkza) 85 un aﬁésaga de mostagland%na
mdiqado para la disminucién de la presién intraocular elevada en pacientes con glaucoma
de éﬁguln abierto o con hipertension ocular.

4 cARAt:mR;smass FARMACOLOGICAS

4.1 Mecanismo de accion (Farmacodinamia):

LUM&GAN@ RC es un agente antiglaucomatoso euyo principio activo, bimatoprost, es una

- prostamida, analogo sintético de la pmsta@mdina F2a (PGFZa} con pctanta a&iividad
hipotensora ocular.

La eﬂcac;a del [Bimatoprost puede estar reiamonada cm un mecanismo m accién dual
enel drena}a del humor acuoso a través de la red trabecular y del cuerpo uveoescleral

por las vias del canal de Schlemm (Reporte de estudio 192024-011; Brubaker, et al,
2001; Christiansen et al, 2004, Wan et al, 2007). Estudios en modelos humanos del

cuerpé trabecular/ vias de drenaje del canal de Schlemm han demostrado que el
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bimatoprost produce un marcado incremerito de la conductividad hidraulica el cual estd
mediado por el receptor de prostamida (Wan et al, 2007).

4.2 Farmacocinética:

Absorcién y exposicion sistémica a la droga:

Bimatoprost penetra bien la cémea y la esclera humana in vi:m El coeficiente de
permeabilidad comeal promedio fue 3,24 x 10-6 cm/seg. Bimatoprost penetré el tejido
escleral humano mejor que el tefido comeal con un coeficiente promedio de
permeabmdad escleral de 14,5 x 10-6 cm/seg (Reporte de estudio PK 1 993-078). Luego
de la_administracién ocular, fa exposicién sisiémiea de Bimatoprost es muy baja sin
a@:umutac&én a lo largo del tiempo. 4

Lisegc de la administracién de una gota de Bimatoprost al 0,03% una vez al dia en ambos
o}ﬂs a individuos sanos durante dos semanas, se alcanzaron concentradiones
piasmatacas pico dentro de los 10 minutos posteriores a la aplicacion y disminuyeron por
debajo del limite de deteccion {0,025 ng/ml) dentro de las 1,5 horas éespués de la
administracion.

Los valores de la Cméx promedio y de la AUCOQ-24horas fueron semejantes en los dias
7 y 14 en aproximadamente 0,08 ng/mly 0,00 ng.hr/ml respectivamente, indicando que
una concentracién estacionaria de la droga fue alcanzada durante la primera semana de
aplicacion ocular {Reportes de estudio 192924-006 y PK-98-119).

Las concentraciones de Bimatoprost en sangre de pacientes con glaucoma o
hipertensién ocular en 2 estudios de fase 3 de seguridad y eficacia, fueron medidas
(N=88 en un tratamiento una vez al dia y N=89 en un tratamiento 2 veces al dia). Las
muestras fueron recolectadas a aproximadamente 5 minutos después de la dosis
noctuma en eldiaOyalos 3, 6, y 12 meses.

Las concentraciones sangﬁmeas de Bﬁnatopmm fueron similares a aquellas observadas
en sujetos sanos nommales y no se produjo acumulacién sistémica sigmfmtwa de la
droga con el transcurso del tiempo.

El metabolito C-1 dcido (AGN 191522) fue tipicamente no medible en muestras de sangre
de esos estudios (Reportes de estudios f@@ﬁﬁd«ﬂﬂs 192024-009, PK-00-038, y PK-00-
339} '

Disiribucién

El Bimatoprost se distribuye en los te;icios orgénicos alcanzando un volumen de
distribucion en el-estado estacionario de 0.67 I/kg. En la sangre humana, el Bimatoprost
rasidtzrimnpaimente en el plasma (Reportes de astucﬁas 192024-005 y PK-99-001). El
bimatoprost se unié a proteinas plasmaticas humanas en aproximadamente un 88% en
concentraciones en el rango de 1 a 250 ng/ml, lo cual es independiente de la
cancéntracién
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(Nota: la concentracion de droga libre fue utilizada en el célculo del margen de seguridad
del Bimatoprost entre especies). Hasta un 20% de Bimatoprost se unié en forma
reversible a melanina sintética en concentraciones en el rango de 0,2 a 100 mg/milo cual
también fue independiente de la concentracién (Fieportes de estudios PK-98-126, PK-
99~045 yPK 99 -121). :

Metabolismo:
El Bimatoprost o es ampliamente metabolizado en el ojo humano (Reporte de estudio
BQO* 95-087) y es el principal compuesto circulante en la sangre cuando alcanza la

carc:ulamén sistémica luego de la administracién ocular. Luego sufre glucuronidacion, ‘

hxcfmxslacién n-desetilacion y desamidacion para formar diferentes metabolitos.

Los conjugados glucurénidos del Bimatoprost son los metabolitos més abundantes
excretados en orina y heces (Reportes de estudios PK-85-013; PK-97-004; PK-99-037;
PK-99-113 y PK-99-047). Hay evidencia que la hidrolisis del Bimatoprost a 4cido libre no
es un prerrequisito para su actividad hipotensiva ocular {Krauss and Woodward, 2004;
Cantor et al, 2007).

Los efectos del tratamiento con Bimatoprost en las enzimas hepaticas metabolizadoras
- de drogas fueron investigados en ratas y monos. luego de un'mes de administracion diaria
intravenosa. Las exposiciones sistémicas a la droga fueron al mems 4.000 veces
mayores que aquellas observadas en humanos luego de la administracién oftdimica una
vez al dia. Se encontrd que el Bimatoprost no tiene efectos s&gmfwamos en ninguna de
las actividades enzimaticas microsomales hepéticas en monos cynomolgus. En ratas
hembra fue observado un incremento de la actividad de la UDP-glucuronosil transferasa.
En ‘ratas macho, solo fue descubierta una reduccion marginal en la tasa de 16b-
hidroxilacién de testosterona. No es esperable que ninguna de estas observaciones
tengan consecuencias climcamenta stgniﬁcaﬁvas en humanos (Reporte de estudio PK-

99-%00)

Ehminacién

Luego de la administracion intravenosa de bimatoprost marcado (3,12 mg/kg) a seis
méiv%duas sanos, la concentracion sanguinea promedio méxima de radiactividad total fue
de 14,5 ng-eq/mL. El total de radiactividad fue eliminada del cuerpo con una corta vida
media de 1,74 horas. La concentracién sanguinea méxima de Bimatoprost intacto fue de
12,2 ng/ml y disminuy¢ répidamente con una vida media de eliminacion de 0,771 horas
‘(aprommadamﬁe 45 minutos). Las concentraciones sanguineas de AGN 191522
(metabamo C-1 dcido) fueron mucho més bajas que aquelias de ‘Bimatoprost que

alcanzaron un pico de 0,12 ng/m. El clearence sangufne total (Cib) de Bimatoprostsin

c:ambias fue 1,50IMr/kg (Repaﬁes de estudios ‘392824%5 y PK-99-001).

H
£
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El 67% de la dosis administrada de Eimawpmsi fue excretada en-ofina con solo una,
pequefia fraccién excretada como droga sin cambios. El 25% de la dosis fue recuperada
en haces del cual 15-40% fue eliminada como droga sin cambios (Reportes de estudios
192024-005 y PK-89-001).

4 2.1 Estudios farmacocinéticos adicionales en animales

F‘afa apoyar el registro de Bimatoprost 0,01% / 200 ppm de solucion oftaimica BAK -
{cloruro de benzalconio), se realizaron 4 estudios farmacocinéticos para evaluar la
absorcion ocular de bimatoprost 0,01% utilizando cultivos primarios de epitelic de cémea
de conejo in vitro (Informe de estudio PK-04-168) y ocular absorcién en New Zealand
White (Informe de estudio PK-04-163) y. l}utch Belted (informes de estudio Wmﬂms y
PK-07-086) conejos in vivo,

Usando métodos tanto in vitro como in vivo, se d@terminé que el aumento de la
concentracion de BAK en LUMIGAN® aumentaba la absorcién ocular de bimatoprost y
d:smmuia la exposicion sistémica al bwnatnpmst : a

4.:2‘2 Farmacocinética en situaciones clinicas especiales

Caracteristicas en pacientes ancianos.
No hubo una acumulacidn sistémica significativa de Bimatoprost después de la
ad;rﬂnsstraclén dos veces al dia durante 7 dias en pacientes jévenes (18-44 ahos, media
= 28 5) o ancianos (65-80 afios, media = 71.0) {Informes de estudio 192024-012 y PK -
DQ»OSS) Bimatoprost aparecio rapidamente en la sangre en ambos grupos de edad, y
es&ba por debajo del LLOQ en 1,5 horas en la mayoria de los pacientes: La exposicion
sistémica fue mayor en los ancianos que en los jbvenes después de la dosificacion Unica
y multiple (124% y 213%, respectivamente). El valor medio de AUCO-24hrs de 0.0634 ng

- hr / mL en sujetos ancianos fue estadisticamente significativamente mas alto que el de
0.0218 ng h/mL en su;atas jévenes, lo que sugiere la existencia de un efecto de la edad.
Sinembargo, este hallazgo no se considera clinicamente relevante ya que el Bimampmﬁt e
exhibe perfiles de eﬁﬁa@ia y seguridad similares tanto en la poblacién joven comoenila
anciana (informes de estudio 192024-012 ¥ PK-GG—QG& Informes de estudio de 3 meses
192?24*&08 y 192024-009) : ‘

4.3 Estudios clinicos:

En un estudio doble ciego, de 5 dias, en ambos 0jos, fase 2, en pacientes con glaucoma
o hipertension ocular, LUMIGAN® fue comparado con bimatoprost en concentraciones
en u@ rango desde 0,01% a 0,02% en una nueva formulacién que contiene 200 ppm de
clorura de benzalconio (LUMIGAN® 0,03% contiens 50 ppm de cloruro de benza lconio).
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El objetivo de este estudio fue determinar si las formulaciones ensayadas podian lograr
el mismo control de la presion intraocular reduciendo ademés los eventos adversos en
comparacion con LUMIGAN®. En este estudio, bimatoprost 0,01% (200 ppm de cloruro
de benzalconio) no mostré diferencias clinicas relevantes en cuanto a reduccién de la
presion intraocular y mejora de la seguridad/tolerabilidad comparado con LUMIGAN®
s;endo ésta concentracion seleccionada para mas evaluacion (Reporte de estudio
182024-030).
Ep un estudio pivotal de 12 meses, LUMIGAN® RC gotas oftalmicas en solucion, una vez
al dia (Bimatoprost 0,01%) mostré ser una terapia efectiva para la disminucién de la
presion intraocular. Bimatoprost 0,01% no fue inferior a LUMIGAN®, ya que, el limite
superior de Cls (95% o 97,5% de acuerdo af procedimiento de Hochberg) de la diferencia
entre tratamientos en cuanto a presion intraocular promedio estuvo dentro de un margen
de 1,50 mm Hg en todos los puntos de tiempo (17/17). Ambos tratamientos mostraron
reducciones promedio estadistica y clinicamente significativas de la presién intraocular
basal en todos los puntos de tiempo de seguimiento (p<0,001). Los cambios promedio
dela presion intraocular basal se encontraron en un rango entre -5,2 a -7,8 mm Hg para
Btmaioprost 0,01% y entre -5,6 y -8,0 mm Hg para LUMIGAN®. En cualquier visita, los
valores de presién intraocular diurna para Bimatoprost 0,01%, medidos a lo largo de los
12 meses del periodo de estudio, difirieron en no més de 1,1 mm Hg a lo largo del dia'y
en ningln caso fueron mayores que 17,9 mm Hg (Reporte de estudio 192024-031).
En un estudio de seguridad y eficacia de Bimatoprost 0,01% solucion oftdimica
adm;mstrado 1.vez al dia, durante 1 mes, controlado por vehiculo, con grupo paralelo,
en pacientes con glaucoma o hipertension ocular cuya presidn intraocular fue
previamente controlada con Latanoprost 0,005%, el Bimatoprost 0,01% redujo
significativamente la presién intraocular con respecto al valor basal de los tratados con
Latanoprost siendo este cambio superior al vehfculo en todos los puntos de tiempo.
Ademas, la diferencia entre grupos correspondiente al cambio en el pico promedio en
hxp&rem:a macroscépica del valor basal de los pacientes tratados con Latanoprost fue
menor a grado 0,5 cumpliendo el criterio de no inferioridad pre-especificado, siendo, de
ssta modo, Bimatoprost 0,01% no inferior al vehiculo (Reporte de estudio 192024-035).
El perfli de seguridad indica que ambos tratamienitos fueron bien tolerados.

Se disp(}ne de experiencia limitada con el uso en pacientes con glaucoma de angulo
ab;ef'ta con glaucoma pseudoexfoliativo y pigmentario, v glaucoma crénico de angulo
cerrado con iridotomia patente.

No ae han observado efectos clinicamente relevantes reisammados con el %ratarmemc
sobrg la frecuencia cardiaca y la presion arterial en ensayos clinicos. ‘ :
n estudios a largo plazo con LUMIGAN® 0,03% (multidosis) que se realizaron en
pamantes con antecedentes de disfuncion hepatica o niveles anormales de ALT, AST y/o
bilirrubina, LUMIGAN® 0,03% no tuvo efectos adversos en la funcion hepética finalizados
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.48 meses. Con respecto a las pmem da fwmén hepética, una rev;seéﬂ generat de la
informaci6n de ensayos, clinicos de LUMIGAN® 0,03% mostré que la mayorfa de los
pacientes, en todos los grupos de tratamiento, mantenfan valores relativamente
constantes durante el periodo de estudio. Cuando aparecieron agravamientos
cinicamente relevantes o un medicamento concomitante, fue posible documentar un
historial clinico, que ;:rcdﬁa explicar la anomalfa. Esto sugiere que pacientes con

disfunc@n hepatica previa no aume:sta el aesga de ampearar la enfermedad establecida.

‘ ihsuﬁc:encia renal

No hay datos especificos para esta poblacién da pacientes y, por lo faﬂ%ﬁ el proﬁuzrtc
deba usarse con precaucion en dichcm pactemes '

iéxsufmtsnma ’ ‘
LUMIGAN® RC no se ha estudiado en pacientas con msutmmahepétma moderadaa
gi'ave y, por lo tanto, debe utilizarse con precaucion en dichos pacientes. En-pacientes
con una historia de enfermedad hepética leve 0 ALT anormal, AST y / o bilirubina en la
linea base, LUMIGAN® (Bimatoprost 0, %%) o tuvo ningun efecto adverso sobre la
funcion del higado de mas de 48 meses [Ir ies Estudio 192024-008 y 192024-009 (1
afios, estudios de fase 3) y 192024-014 {extem%ﬂ a los estudios de fase 3 durante hasta
48 meses en %atal}} :

LUMIGAN® RC no se ha estudiado en pacientes con funcion respiratoria oampmeﬁe&a
y: porio tanta debe usarse con ptmauciéﬂ en dichos pacientes. En estudios clinicos, en
aquellos pacientes con antecedentes de una funcién respiratoria comprometida, no se
observaron efectos respiratorios adversos significativos. (Informes de estudio de 12
meses 192024-008 y 192024 009). '

5. POSOLOGIA'Y VIA DE ADMINISTRACION
Pmduczo para administracién tépk:a oftalmica. T
La dosis recomendada es una gota en. &lﬂas a;of& afmkaﬁw‘s una vaz a& dia '
pmfemrﬁemma porlanoche.

Fafma de administracién: Inclinar hacla abajo sé fmsw gotero y apretando wavmte
ms;ﬂar la dosis en la conjuntiva. -

La dosss de LUMIGAN® RC no éebe exceder una dosis Unica diaria, pues ha sido
demmstfada que la administracién més frecuente puede reducir el efecto de disminucion
de Ja presion intraocular.

LUM%GAN& RC puede ser administrado wmonuzantamente con otros proﬁusm
nﬁé!mrcos t6picos para reducir 1a presién intraccular. Si se utiliza mas de un producto .
aﬁé!mm 16pico; los mismos deben ser administrados mspatﬁnésse un lmewam de por
fo menos 5 minutos entre la administracion de los medicamentos.

6. qunAmmcmloﬂEs

i
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LUMIGAN® RC est4 contraindicado en pacientes alérgicos al i}ﬁnatopmst oa cualquuer
otro componente de la formulacion.

he causa cambios en los tejidos pigmentados que
pueden ser

Cada vial estd ﬁasﬁnado para un solo tratamwta en el ojo afectado. Deseche el vial
mmed:a{ammte despues del uso.

mflamafzfén intraocular

- LUMIGAN RC debe usarse con precaucion en pacientes con inflamacion intraocular
a§ tiva (p Ej., Uvafﬁs} porque la inflamacion pu«eﬁe agravarse.

 Edema Macular.

S% ha reportado edema macular, ineciwm edema macular c;stmaes, durante el
tratamiento con solucién oftaimica de bimatoprost para la PIO elevada. LUMIGAN® RC
debe utilizarse con precaucion en pacientes afdquicos, en pacientes pseudofaquicos con
desgarro de la capsula posterior del lente, o en pacientes con factores de riesgo
conocidos de edema macular (por ejemplo: cirugfa intraocular, oclusion de la vena
razmiana enfermedades inflamatorias oculares y msim;mfa d&abétm}

Pigmntacian del Iris.

Se mmmmwp@mﬂmamwiﬁsa&n@semw@mmmm:
de bimatoprost. Se debe advertir a los pacientes sobre la posibilidad de una mayor
pigmMacién del ifis marron que probablemente sea permanente. El cambio de

pigmentacion se debe a un mayor contenido de melanina en los melanocitos, mésque a
un aumento en la cantidad de melanocitos. Se desconocen los efectos a largo plazo del
aumento de la pigmentacion iridial. Los cambios de color del iris observados con la
administracion oftdlmica de bimatoprost pueden no ser notorios por varios meses O
aﬁm Aparentemente no se ven afectados las pet:as ni nevos del iris porel tratamiento.

;Ptgmemwién del Parpado.
Se ha reportado que la solucion oftdimica de Bimatoprost causa cambios en tejidos

pigmentados. Cuando LUMIGAN® 0,03% fue instilado directamente en el ojo (para el '

tratamiento de PIO elevada), la notificacién més frecuente fue el aumento de la
psgmemaclén dsl iapda periorbital (pérpado}, pestaﬁas e iris. Se ha repmtada que la
pcgmemacaén del pérpado es reversible en atgunos pamentes

Cmﬁimieuin del Vello Fuera del xim de Tratamiento.

Existe la posibilidad de que se pmduzca crecimiento de vello en las zonas de la piel
donde la solucion de LUMIGAN® RC tenga contacto reiterado; por este motivo es
importante aplicar LUMIGAN® RC segun las instfumas para evitar que escurra hacia
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la mejilla u otras éreas de la piel.

| Posible Crecimiento de Pestafias.

Posible crecimiento de pestafas Antes de iniciar el tratamiento, se debe informar a los
pacientes sobre la posibilidad de crecimiento de las pestafas, va que esto se ha
abservado durante el tratamiento con analogos de prostaglandinas, incluido LUMIGAN®
RC. ‘ |
Guando un solo ojo es tratado, los pacientes deben ser informados de una potencial
diferencia cosmética entre ambos ojos respecto al largo, oscurecimiento o
engrosamiento de las pestafias y/o cambios de color de la piel del pétpado o iris.

Contaminacién y Lesiones.

Se han recibido informes de queratitis bacteriana asociada con el uso de envases de
dosis multiples de productos oftdlmicos topicos. Estos contenedores habian sido
contaminados inadvertidamente por pacientes que, en la mayoria de los casos, tenian
una enfermedad ocular concurrente. Los pacientes con una alteracion de la supetficie
del epitelio ocular tienen un mayor riesgo de desarrollar queratitis bacteriana.

Debe advertirse a los pacientes que eviten que la punta del recipiente dispensador entre
en contacto con el ojo o las estructuras circundantes para evitar lesiones en los ojos y
contaminacion de la solucion

Uso de Lentes de Contacto.
Se debe advertir a los pacientes que LUMIGAN® RC contiene cioruro de benzalconio,
que puede ser absorbido por los lentes de contacto blandos y causar su decoloracion.
Los pacientes se deben retirar las lentes antes de la instilacion de LUMIGAN y pueden
sef puestos nuevamente 15 minutos después de la administracion, g

Condiciones Inflamatorias o Glaucoma. - \
LUMIGAN® RC no ha sido estudiado en pacientes con afecciones inflamatorias oculares,
neovascular, inflamaciones, glaiucoma de dngulo cerrado, glaucoma congénito o

glaucoma de dngulo estrecho.

Uso con Andlogos de Prostaglandina.
En estudios con LUMIGAN® 0,03% en pacientes con glaucoma o hipertension ocular, se.
ha demostrado que la exposicion frecuente del ojo a mas de una dosis de bimatoprost al
dia puede disminuir el efecto terapéutico sobre PIO elevada. Los pacientes que utilizan
LUMIGAN® RC con otros anélogos de prostaglandinas deben ser monitorizados para
detectar cambios en la presién intraocular.

Efectos en la habilidad de conduccion y utilizar maquinas:

Pégina Cudeo308
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Como con cuaiquwr tratamiento ocular, si la vision se tormna transitoriamente borrosa
luego de la instilacion, el paciente debe esperar que su vision’ retume ala nmrmaﬁdad ,
watas de condugir o de utilizar maqwnanas ‘

trLtarawimew

Nﬁ han sido realizados estudios de ;rﬁeraesién

Mo se han previsto interacciones en humanos dado que las mnoentrac:enes sistémicas

dé Bimatoprost son extremadamente bajas (menos de 0,2 ng/ml) después de
mst:iaciones oculares con gotas oftdlmicas de Bimatoprost 0,03%.

Bimatoprost es Biotransformado por. mumptes enzimas y vias metabdlicas y no ha sido
observado ningun efecto sobre las enzimas involuicradas en el metabolismo hepatico de
drogas durante los estudios pre clinicos en ratas y monos (Reporte de estudio PK-99-
100).

En estudios clinicos LﬁMi&AN@ &,B@% g%asaftélmmas fue utilizado m COM| tantem&nta '
ctm diferentes agentes betabloqueantes aftékams sin evidencia de m%erw:inn&s o
El uso concomitante de LUMIGAN® con otros agantes antiglaucomatosos fuera’ de los
beta bloqueantes tépicos no ha sido %mmiada en ef tratam uvante dei 5
glaumma ‘ o e
Hay un riesgo pateacia% que el efecto t:ie dtsmimeiéﬂ de la presion intfaocaiar de les

anglogos de prostaglandina (por sjemplo LUMIGAN®) se reduzca en pacientes con
glaucoma o hipertensién ocular w&nm son utilizados con otros andlogos de

pﬂé@agiandma
cai‘cinogémais mutagénesis, mammis fertilidad:

Carcin esis
v Bzmampmst no fue carcinogénico en ra*mnes ni en ratas cuando se administr durante
104 semanas por sonda oral en dosis de hasta 2 mg/kgidia y 1 mo/kg/dia
rfes‘pestwamante (al menos 192 y 291 veces la exposicion humana recomendada segun
la medwién del drea ba;o la curva en &mgre respeeti%am&nte) (ﬂawrtes de estudios
' ALG 053/984511 y ALG 058/98451 2)
‘Mutagénesis |
Bimatapmst rasaité no mutagéniw ni cla

stogé "Vf'eneiiswde&ms en ensayos de
icke ;§nvivaenmtmes{ﬂemﬁsw&ssmﬁim

linfoma en ratones, y en ensayos de microntick
GY5BN52.503003, GI5BN52.702005 y t%‘?iM&ﬂEﬁB}

Fertilidad
No se produjo deterioro de fa fertahﬁad en ratas watm los machos: fuamn tratados :

durante 70 dias antes y las hembras fueron: tratadas durante 15 dias antes ‘del
apatearmenta {Iinforme de estudio 1801-013). El tmtami%o continué en machos hasta
que se observé copula y enhembras hasta la- mcién el dfa 7. La dosis més alta (0.6




IF-2018-43360688-APN-DERMANNMAT

Pagina 1624d€308




0% > | | A
s ieAllergan | -
mg/kg/dia) logré una exposicién sistémica 103 veces mayor a la observada en humanos
tratados con 1 gota de 0.03% Bimatoprost en cada ojo una vez al dia durante 2 semanas. j
Teratogénesis

Bimatoprost administrado oralmente en dosis de hasta 0,3 o 0,6 mg/kg/dia a ratas
embarazadas durante los dias de gestacion 6'a 17 causaron aborto, pero no desarrolio
de efectos relacionados a la droga. (Reporte de estudio 1801-01 8). Este efecto también
fue observado en ratones recibiendo 0,3 mg/kg/dia durante los dias de gestacion 6a15.
y observables (NOAEL) de Bimatoprost fue 0.1

El nivel de sfectos adversos maternales no observables (
0 0,3 mg/kg/dia para ratones o ralas respectivamente. El aborto fue esperado como un
efecto farmacolégico especifico de roedores. La dosis efectiva mds baja de 0,3 006
fﬁgfkg en ratones y ratas respectivamente log raron una exposicidn sistemica {AUC) que -
fue al menos 33 o 103 veces més alta respectivamente que la observada en humanos
tratados con el régimen clinico previsto (luego de una administracion topica oftalmica de
Bimatoprost 0,03%). ' ‘

El tratamiento de ratas hembras FO administrando 0,3 mg/kg/dia (con una exposicion
sistémica estimada en 41 veces la dosis clinica prevista) o mayor, causé toxicidad
materna evidenciada en, duracion de la gestacién reducida, incremento de la resorcion
tardia, muerte fetal, mortalidad postnatal y peso del recién nacido reducido (efecto
farmacol6gico especifico de los roedores) (Reporte de estudio TX99057/1801-020). No
se observaron efectos en el desarrolio postnatal y en la performance de apareamiento
de las crias F1 en grupos tratados con dosis tan altas como 0,1 mg/kg/dia. Lasfunciones
del neurocomportamiento, los pardmetros de seccionamiento de cesdreas, y fos

i S e e ARORE N i

parémetros de las camadas en ratas F1 no fueron afectados por dosis tan altas como 0.3 - -
USO EN POBLACIONES ESPECIFICAS

En'ébaraza: - e ‘
No existen estudios controlados de la administracion en mujeres smbarazadas.

Considerando que los estudios sobre toxicidad reproductiva en animales no siempre son
indicativos de la respuesta humaria, LUMIGAN® RC sélo debe ser utilizado en mujeres
embarazadas si los beneficios potenciales para la madre justifican los riesgos potenciales
para el feto. ,

Lactancia:

No hay datos que demuestren la excrecién de LUMIGAN® RC en la leche humana
aungue hay estudios en animales que mastraron que la sustancia es excretada en la
leche materna. Debido a que muchos medicamentos se excretan en la leche
humana,debe tenerse precaucion cuando LUMIGAN® RC es administrado durante la
lactancia. - . o ‘

|  /_ Famacéutico MN. 15925
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Uso pediatrico: : ' e : ;
El uso en pacientes pedidtricos no ha sido evaluado y por fo tanto, no es recomendado

su uso en nifios o adolescentes,

ﬂ&o geriétrico: ,
No han sido observadas diferencias clinicas generales en la seguridad o sfectividad entre
pacientes ancianos y otros pacientes adultos. ‘

Efectos en la habilidad de conduccion y utilizar maquinas:

Como con cualquier tratamiento ocular, si la visién se toma transitoriamente borrosa
luego de la instilacién, el paciente debe esperar que su vision retorne a la normalidad
antes de conducir o de utilizar maquinarias.

8. REACCIONES ADVERSAS:

Experiencia en estudios clinicos: , , : G AL
En un estudio clinico de 12 meses, de fase 3, en pacientes con glaucoma o hipertension
ocular (Reporte de estudio 192024-031), aproximadamente 38% (71/185) de los
pacientes tratados con Bimatoprost 0,01% gotas oftaimicas en solucién experimentaron
efectos indeseables considerados como relacionados al tratamiento. El evento adverso:
relacionado al tratamiento mas frecuentemente reportado fue hiperemia conjuntival
(mayormente leve, y seglin se cree de naturaleza rio inflamatoria) en el 29% de los
pacientes. Aproximadamente 4% (8/185) de los pacientes de la rama del estudio
cotrespondiente a Bimatoprost 0,01% discontinuaron el tratamiento debido a algin
evento adverso en el estudio de 12 meses, mientras que 1,6% (3/185) discontinuaron el
mismo debido a hiperemia conjuntival. '

Los siguientes efectos indeseables considerados como relacionados al tratamiento
fueron reportados ‘durante el tratamiento con Bimatoprost 0,01% gotas oftdlmicas
(Reporte de estudio 192024-031, 12 meses). La mayoria fueron oculares, leves y
ninguno fue serio. S

Trastornos oculares : o

Muy comiin (2 1/10): Hiperemia ocular/conjuntival : ,
Comun (21/100 a <1/10): irritacién ocular, eritema del parpado, prurito ocular, prurito del
parpado, crecimiento de las pestafias, queratitis punteada. ‘ ;
Trastornos de la piel y tejido subcuténeo :

Comun (21/100 a <1/10): Hipertricosis, hiperpigmentacion de la piel

Trastornos generales y en el sitio de administracion ,

Comin (21/100 a <1/10): Irritacion del sitio de instilacién,

Experiencia post comercializacién , o '

Las 'siguientes reacciones adversas han sido identificadas durante el uso post
comercializacion de LUMIGAN® RC (Documentos de justificacion 2008, 2011, 2012,
2014, 2018, 2016). \ '

Debido a que el reporte post comercializacién es voluntario y de una poblacién de tamafio
no determinado, no es posible estimar confiablemente la frecuencia de estas reacciones.

IF-2018-42760638-APN
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Trastornos oculares : :

Dolor ocular, visién borrosa, pigmentacién blefaral, hiperpigmentacion del iris, cambios
periorbitales y en parpado incluyendo profundizacion del surco palpebral, edema
macular, ojo seco, secrecién ocular, edema ocular, sensacion de cuerpo extrafio en los
ojos, aumento del lagrimeo, disconfort ocular, fotobofia.

Trastornos del sistema inmune

Reacciones de ‘hipersensibilidad, lnaiﬁidas signos 'y simdmas de alergia ocular y
c@pmaﬁﬁs alérgica. : ' ' :

Trastornos del sistema nervioso
Mareos, dolor de cabeza

Trastornos respiratorios, torécicos y mediastinicos
Asma, exacerbacién del asma, disnea

Trastornos vasculares

Hibeftensién '

9. SOBREDOSIS

No existe reporte de casos de sobredosis en humanos. En caso que se produzca una.
sobredosis con LUMIGAN® RC el tratamiento debe ser sintomatico y de soporte. ,
Si LUMIGAN® RC es ingerido accidentalmente, las siguientes informaciones pueden ser
de utilidad: en estudios de dos semanas de administracion oral en ratas y ratones, no se
produio toxicidad con dosis de hasta 100 mg/kg/dia. Esta dosis expresada como mg/mz,
es al menos 70 veces superior que la dosis correspondiente a la ingestion accidental de

un envase de Bimatoprost 0,03% gotas oftélmicas para un nifio de 10 kg
Ante la eventualidad de una sobredosificacién concurrir al hospital més cercano o

comunicarse con los centros de Toxicologfa:

UnTad de Toxicologia del Hospital de Nifios Dr. Ricardo Gutiérrez, Tel.: 4962-6666.
Centro Nacional de Intoxicaciones Policlinico Prof. A. Posadas 4658-7777; 4654-6648.

| ‘
10. PR&SENTAG%@&

Frasco gotero plastico de 3 ml. ,

Conservacién: Mantener en el envase original a temperatura ambiente con oscilaciones
permitidas entre 15°C y 30°C. No es necesaria la refrigeracion.

Una vez abierto el producto, debe ser descartado luego de 142 dias de uso.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
SERVICIO DE INFORMACION AL CLIENTE: 0-800-999-6300
Espacialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°: 49.672 ’ ' :

[F-2018-4246464

pagina 267446308




1F-2018-42969688-APN-DERMANNMAT

Pégina 248%d308




0%
* ey

59.:*:'Aﬂefgﬁﬂ

Elaborado por Allergan Produtos Farmaceuticos LTDA, Av Guarulhos 3272 - CEP 07030~
000 - Guarulhos ~ SP - Brasil Importado y Distribuido ‘por Allergan Productos
Farmacéuticos S.A. ; _ L , s

Avenida del Libertador 498 Piso 29 {C1001ABR) Buenos Aires

Direccion Técnica: Sergio Shiroma v '

Ultima revision autorizada del prospecto: i

* ©2016 Allergan. Todos los derechos reservados.
Todas las marcas son propiedad de sus respectivos duenios.

i

N, "2 Wi
honico y Apoderado.
&&‘-1&%

pégina 269162308




Republica Argentina - (;der Ejecutivo Nacional
2019 - Afio de la Exportacion

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Nimero: IF-2019-14704985-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES

Referencia: EX-2018-42174711- ALLERGAN - Prospectos

Martes 12 de Marzo de 2019

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 25 pagina/s.

Digitally signed by GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE

ON: en=GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE, c=AR, 0=SECRETARIA DE GOBIERNO DE MODERNIZACION,
ou=SECRETARIA DE MODERNIZACION ADMINISTRATIVA, serialNumber=CUIT 30715117564

Date: 2019.03,12 13:29:02 -03'00

E/E Maria Carolina Gollan
Técnico Profesional
Direccién de Evaluacion y Registro de Medicamentos

Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
Médica

Digially signed by GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA -
GDE

DN: cn=GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE, c=AR,
0=SECRETARIA DE GOBIERNG DE MODERNIZACION,
ou=SECRETARIA DE MODERNIZACION ADMINISTRATIVA,
seralNumber=CUIT 30715117564

Date: 2019.03.12 13:29:05 -03'00"



£y ;-.- «Allergan
INFORMACION PARA EL PACIENTE.

LUMIGAN=RC
BIMATOPROST 0,01%

Solucién oftalmica

industria Brasilefna ' ~ Venta bajo receta

Lea cuidadosamente este folleto antes de la administracion de este medicamento.
Contiene informacién importante acerca de su tratamiento. Si tiene cualquier duda o no
estd sequro de algo, pregunte a su médico 0 farmacéutxco Guarde este folleto, puede
necesitar leerlo nuevamente.

Verifigue que este medicamento corresponde exactamente al indicado por su médico.

1. ¢ Qué es LUMIGAN® RC?.

LUMIGAN® RC es una solucién oftaimica estéril que contiene 0,01 mg de Bimatoprost
por cada 100 mL de solucién.

2. ¢ Para qué esta indicado LUMIGAN® RC?,

LUMIGAN® RC esta indicado para la reduccién de la presion intraocular (P10) elevada
en pacientes con glaucoma de &ngulo abierto o hivpertensién ocular.

3. ¢ Quiénes NO deben usar LUMIGAN® RC?. -

LUMIGAN® RC estd contraindicado en pacientes con hipersensibilidad conocida o
sospechosa a Bimatoprost o a cualqurer otro compcnente de la formulacion.

4. ; Qué precauciones debe tener al usar LUMIGAN” RC?,

a) Alergias: Ud debe comunicar a su médico si alguna vez ha presentado alguna
reaccién alérgica a este medicamento © d alguna otra sustancia, ya sea alimentos,
preservantes, colorantes, saborizantes u otros medicamentos.

b) Inflamacién Intraocular: LUMIGAN® RC debe ser usado con precaucion en
pacientes: con- inflamacién intraoccular. activa (por ejemplo, uveitis), porgue la
inflamacion podria ser agravada.

c) Edema Macular: Durante el tratamiento con solucién oftalmica de Bimatoprost
0.01%, se ha reportado Edema. Macular, incluyendo Edema Macular Cistoide.
LUMIGAN® RC debe ser usado con precaucién en pacientes afaquicos,
pseudofaquicos. con rotura de la capsula posterior del lente o en pacientes con
factores de riesgo conocidos de edema macular (por ejemplo: cirugia intraocular,
oclusién de la vena retiniana, enfermedades lnﬂamatonas oculares y retinopatia
diabética)

d) Pigmentacién del Irisc se ha producido aumento de la pigmentacion
{oscurecimiento) del iris, cuando se ha administrado la solucién de Bimatoprost, (los
que pueden ser mas nototios en pacientes con iris de colores mixtos), lo cual puede

DA ectm Técaico y Apoderado
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ser permanente. El cambio de la pigmentacion se debe -al aumento del contenido de

“melanina en los meloncitos y no al nimero de melanocitos. Se desnonocen los
efectos a largo plazo. El cambio de color del iris observado con la administracion
oftalmica de Bimatoprost no son notorios por varios meses a afios.

e) Pigmentacion del parpado: E! uso de la solucién oftalmica de Bimatoprost provoca
cambios en los tejidos pigmentados. Cuando LUMIGAN® 0,03% fue aplicado
directamente en el ojo (para el tratamiento de PIO elevada), los cambios en la
pigmentacién méas frecuentemente reportados fueron oscurecimiento del parpado,
mayor crecimiento y oscurecimiento de las pestanas y oscurecimiento del iris. Se ha
reportado que la pigmentacion del tejido periorbital es reversinle en aigunos
pacientes.

f) Posible Crecimiento de Pestafias: existe la posibilidad que ocurra crecimiento de
pestafias, ya que se ha observado este efecto durante el tratamiento con analogos
de prostaglandinas, incluyendo LUMIGAN RCS.

Cuando un solo ojo sea tratado, existe la posibilidad de una diferencia cosmética
entre ambos 0jos respecto al largo, oscurecimientoy engrosamiento de las pestafas
y/o al cambio de color del parpado o iris. :

g) Uso con Lentes de Contacto: Este medicamento contiene cloruro de benzalconio
(un preservante) que puede ser absorbido por los lentes de contacto blandos y
causar su decoloracion. Los pacientes que usen lentes de contacto deben retirarlos
antes de instilar las gotas y esperar 15 minutos antes de reinsertarlos

h) Crecimiento de Vello Fuera del Area de Tratamiento: Existe la posibilidad de que
se produzca crecimiento de vello en las zonas de la piel donde la solucién de
LUMIGAN RC® tenga contacto reiterado; por este motivo es importante aplicar
LUMIGAN RCP® segun las instrucciones para evitar que escurra hacia la mejilla u
otras dreas de la piel

i) Dafio y Contaminacién: Ha habido reportes de queratitis bacteriana asociada con
el uso de productos oftdlmicos topicos en envases multidosis. Estos envases han
sido contaminados inadvertidamente por pacientes que, en la mayoria de los casos,
tienen enfermedades oculares concomitantes, Pacientes que tienen ruptura de la
superficie epitelial ocular tienen mayor riesgo de desarrollar queratitis bacteriana.

Se debe evitar que la punta del frasco tenga contacto con el ojo para evitar lesiones
oculares o que se contamine 1a solucion. '

i} Condiciones inflamyatorias u Otro Glaucoma: LUMIGAN RC® no ha sido
estudiado en pacientes con condicién inflamatoria ocular, neovascular, inflamacion,
glaucoma de angulo cerrado, glaucoma congenito o glaucoma de angulo estrecho.

k) Uso de Anilogos de Prostaglandinas: en estudios con LUMIGAN RC® en
pacientes con glaucoma o hipertensién ocular, ha sido observado que -a uha
exposicion frecuente del ojo a mds de una dosis diaria de Bimatoprost podria
disminuir el efecto de disminucién de la P10, Pacientes que usan LUMIGAN RC®

con otro andlogo de prostaglandina debe ser monitoreado por cambios en su presion
intraocular. ’

':"" 'V’L‘fiiflfg!7l‘255'. SR
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) Efectos en la habilidad de conduccién y utilizar maquinas: Como con
cualquier tratamiento ocular, si la visién se torna transitoriamente borrosa luego
de la instilacion, debe esperar que su vision retorne a la normalidad antes de
conducir o de utilizar maguinarias.

m) Informe a su médico si estd tomando o ha tomado recientemente algun otro
medicamento, incluso aquellos adquiridos sin receta medica antes de usar este
medicamento.

E| efecto de un medicamento puede ser modificado si se administra junto a otros
(interacciones). No han sido realizados estudios de interaccion. '
No se han previsto interacciones en humanos dado que las concentraciones sistémicas
de Bimatoprost son extremadamente bajas (menos de 0,2 ng/ml) después de
instilaciones oculares con gotas oftaimicas de Bimatoprost 0,03%.
En estudios clinicos LUMIGAN® 0,03% gotas oftdlmicas fue utilizado concomitantemente
con diferentes agentes betabloqueantes oftdlmicos sin evidencia de interacciones.
El uso concomitante de LUMIGAN® con otros agentes antiglaucomatosos fuera de los
beta bloqueantes tdpicos, no ha sido estudiado en el tratamiento adyuvante del
glaucoma. ,
Hay un riesgo potencial que el efecto de disminucion de la presion intraocular de los
analogos de prostaglandina (por ejemplo LUMIGAN®) se reduzca en pacientes con
glaucoma o hipertensién ocular cuando son utilizados con otros andlogos de
prostaglandina.

5. ¢ Cualquier persona puede utilizar LUMIGAN RC®7.

a) Embarazo: Debera informar a su médico si estd embarazada o amamantando. El
uso de este medicamento en embarazo o lactancia solo debe considerarse en casos
estiictamente necesarios y bajo estrecha vigilancia meédica. L

b) Lactancia: No se sabe si la solucion de LUMIGAN RC® se excreta en la feche
humana; sin embargo, debido a que muchos medicamentos se excretan en la leche
materna, se debe tener precaucion cuando se administre LUMIGAN RC® a una
mujer en periodo de lactancia. : ‘

c) Uso Pediatrico: No existen estudios que avalen la seguridad ni la eficacia en
personas menores de 18 afos. Por lo tanto, su uso no se recomienda en ninos o
adolescentes ' FR

d) Uso Geriatrico: No existen diferencias significativas entre los pacientes de edad
avanzada y los pacientes aduitos. '

El efecto de un medicamento puede modificarse por la presencia de una enfermedad,
dando lugar a efectos no deseados, algunos de ellos severos. Ud. debe comunicar a su-
' médico si padece de alguna enfermedad.

- Insuficiencia Renal: No hay informacion especifica para esta poblacion de
pacientes, por lo tanto, el producto se debe utilizar con precaucién en estos
pacientes. : s

-D'xro Benico Y 2
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- Insuficiencia Hepdtica: LUMIGAN RC® no ha sido estudiado en pacientes con
insuficiencia hepética moderada a severa, por lo tanto, debe ser utilizado con
precaucion en este tipo de pacientes. En pacientes con antecedentes de
insuficiencia hepatica leve o valores alterados de ALT, AST y/o bilirrubina,
bimatoprost 0,03% no ha temdo efectos adversos sobre la funcién hepatica pasado
48 meses.

LUMIGAN RC® no ha sido estudiado en pacientes con compromiso respiratorio, por o
que. deberia ser utilizado con precaucion en estos pacientes. En estudios clinicos,
aquellos pacientes con antecedentes de funcién respiratoria comprometida, no se
observaron efectos respiratorios adversos significativos.

6. ;Cémo se utiliza LUMIGAN RC®?.

La dosis recomendada en adulios es una gota en el {los) ojo (s) afectado(s) una vez al
dia, en la noche. El efecto podria verse disminuido si se administra LUMIGAN RC® a una
cantidad mayor a la dosis Gnica diaria.

LUMIGAN RC® puede ser administrado concomitantemente con ofros productos
oftalmicos topicos para reducir la hipertensién intraocular. Si estd usando mas de una
droga oftalmica tdpica, las drogas deben ser admlnlstradas con un mtervalo de, por lo
menos, 5 minutos.

- Primero, lave sus manos. Incline la cabeza hacia atrds.

- Presione con su dedo sobre la piel justo debajo de la parte inferior del parpado y

empuje suavemente hacia abajo para crear un espacio (1).
- Deje caer la gota del medicamento dentro de este espacio (2).
- Suelte el parpado y cierre suavemente los 0jos. No pestafiee (3).

- Mantenga los ojos cetrados y aplique una pequefa presion con el dedo a la altura
del lagrimal, por 1 6 2 minutos, para permitir que el medicamento se absarba en el

ojo (4).
1. 2. 3. e 4./“
e
*

-4

- Postenormente lave sus manos para remover cualquier resto’ del medlcamento
adherido.

- Evite el contacto directo del aplicador\ con la zona afectada o con cualquier otra
superficie para prevenir la contaminacion de la solucién.

- Mantenga el envase bien cerrado.
No use mas o con mayor frecuencia que la que su médico le indique.

7. ¢ Qué Efectos Adversos podria presentar co.n‘ el uso de LUMIGAN RC®?,

Los medicamentos pueden producir algunos efectos no deseados ademds de los que se
pretende obtener. Algunos de estos efectos pueden requerir atencién médica.

IF-2019-0627244:
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Posibles efectos adversos relacionados con el tratamiento son los siguientes:
Trastornos oculares

Muy comun (2 1/10): Hiperemia ocular/conjuntival

Comun (21/100 a <1/10): lrritacidn ocular, eritema del parpado, prurito ocular, prurito del
parpado, crecimiento de las pestanas, queratitis punteada.

Trastornos de la piel y tejido subcutaneo

Comun (21/100 a <1/10): Hipertricosis, hiperpigmentacion de la piel

Trastornos generales y en el sitio de administracion

Comun (21/100 a <1/10): Irritacién del sitio de instilacion.

Experiencia post comercializacion _

Las siguientes reacciones adversas han sido identificadas durante el uso post
comercializacion de LUMIGAN® RC (Documentos de justificacion 2008, 2011, 2012,
2014, 2015, 2016).

Debido a que el reporte post comercializacion es voluntario y de una poblacién de tamano
no determinado, no es posible estimar confiabiemente la frecuencia de estas reacciones.

Trastornos oculares

Dolor ocular, visién borrosa, pigmentacién blefaral, hiperpigmentacion del iris, cambios
periorbitales y en parpado incluyendo profundizacién del surco palpebral, edema
macular, ojo seco, secrecion ocular, edema ocular, sensacién de cuerpo extrano en los
ojos, aumento del lagrimeo, disconfort ocular, fotobofia.

Trastornos del sistema inmune
Reacciones de hipersensibilidad, incluidas signos y sintomas de alergia ocular y
~ dermatitis alérgica,

Trastornos del sistema nervioso
Mareos, dolor de cabeza

Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos
Asma, exacerbacion del asma, disnea

Trastornos vasculares

Hipertension

Si usted nota cualquier otro efecto molesto no mencionado, consulte con el médico.

8. ¢Qué debe hacer en caso de sobredosis?.

No se dispone de informacion sobre la sobredosis en humanos. En caso de sobredosis,
el tratamiento debe ser sintomatico y de soporte.
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Si se ingiere accidentalmente LUMIGAN RC®, |a cantidad de bimatoprost contenida en
un frasco de solucion oftdlmica es inferior a la dosis requerida para causar toxicidad en
un nifio de 10 kg.

No obstante, ante la eventualidad de una sobredosificacion concurrir al hospital mas
cercano o comunicarse con los centros de Toxicologia:

Unidad de Toxicologia del Hospital de Nifios Dr. Ricardo Gutiérrez, Tel.: 4962-6666.
Centro Nacional de Intoxicaciones Policlinico Prof. A. Posadas 4658- 7777; 4654-6648

9. ¢ Cual es la presentacion de LUMIGAN RC®2.
LUMIGAN® Frasco gotero plastico de 3 ml.

10. ¢ Como se debe almacenar LUMIGAN RC® ?. _
LUMIGAN RC®debe ser almacenado en su envase original a no mas de 30°C
-Mantener lejos del alcance de los nifos.

-Mantener en su envase original, protegido del calor, luz y humedad.
-No usar este medicamento después de la fecha de vencimiento indicada en el envase.
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