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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
Las Malvinas son argentinas

Disposicion
NUmero: DI-2022-6611-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 18 de Agosto de 2022

Referencia: 1-0047-0000-007907-19-8

Visto e Expediente N° 1-0047-0000-007907-19-8 del Registro de esta Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica(ANMAT), y

CONSIDERANDCO:

Que por las presentes actuaciones LABORATORIOS POEN S.A.U. solicita se autorice la inscripcion en €
Registro de Especiaidades Medicinales (en adelante REM) de esta Administracion Nacional, de una nueva
especialidad medicinal, la que sera elaborada en la Republica Argentina.

Que de la misma no existe un producto similar comercializado en la Republica Argentina, ni uno similar
autorizado para su consumo publico en por lo menos uno de los paises que integran € Anexo | del Decreto
150/1992.

Que las actividades de elaboracion y comercializacion de especialidades medicinal es se encuentran contempladas
por laLey 16463y los Decretos 9763/64, 1490/92, y 150/92 (T.O. Decreto 1993), y normas complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 5° del Decreto 150/92 (T.O. Decreto 1993).
Que consta la evaluacion técnica producida por la Direccion de Gestién de Informacién Técnica.

Que € Ingtituto Naciona de Medicamentos informa que, por tratarse de la combinacion de 3 principios activos ya
utilizados en la practica clinica, en la misma concentracion, indicacion, via de administracion, no se requiere el
aporte de nuevos ensayos preclinicos.

Que consta la evaluacion técnica producida por la Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos
(DERM), en la que informa que por tratarse de una especialidad medicina que contiene la asociacion
DORZOLAMIDA - TIMOLOL - BRIMONIDINA TARTRATO, forma farmacéutica y concentracion
SOLUCION OFTALMICA, DORZOLAMIDA (COMO CLORHIDRATO) 20 mg / ml - TIMOLOL (COMO



MALEATO) 5mg/ ml - BRIMONIDINA TARTRATO 2 mg/ ml lacual no se comercializa como tal en nuestro
pais o en paises que componen € ANEXO | del Decreto N° 150/92 (T.O. 1993), ratifica €l encuadre en €l
Articulo 5° del mencionado Decreto para el registro del producto referente.

Que asimismo informa que “Los motivos que fundamentan la aprobacién sin la realizacion de ensayos clinicos
son los siguientes:. |os principios activos, como monodroga o formando parte de otras asociaciones, se encuentran
presentes en productos ya registrados en nuestro pais y otros pertenecientes al Anexo | del Decreto 150/92, en
concentraciones y formas farmacéuticas similares, los cuales son comercializados con un cociente riesgo
beneficio aceptable”.

Que la DERM continua informando lo siguiente: @) El INAME ha tomado la intervencién de su competencia

y ha emitido su informe de aceptacion; b) El laboratorio ha adjuntado a fojas 27-28 |as referencias bibliograficas
de los estudios preclinicos y clinicos publicados con la asociacion y afojas 35-40 €l estudio "Informacion Clinica
Retrospectiva de la Triple Asociacion Antiglaucomatosa: Dorzolamida 2% + Timolol 0,5% + Brimonidina
Tartrato 0,2%"; c) La triple asociacion se comercializa como especialidad medicinal en paises integrantes del
Anexo Il del Decreto 150/92, como México y Colombia, y en Paraguay segun lo declarado por el laboratorio a
fojas 30; d) Los antecedentes bibliogréficos de DORZOLAMIDA - TIMOLOL - BRIMONIDINA TARTRATO
han dado origen alas consideraciones de seguridad que se encuentran en los textos de los prospectos aceptados;
€) Indicado paraladisminucion alargo plazo de la presion intraocular (PIO) de pacientes con glaucoma de angulo
abierto o con hipertension ocular. Su uso esta recomendado en aquellos pacientes que recibieron terapias con dos
drogas hipotensoras oculares y resultaron insuficientes para alcanzar la PIO objetivo; f) Con la posologia
recomendada de 1 gota en €el(los) ojo(s) afectado(s) cada 12 horas; g) Se ha aprobado €l Plan de Gestion de
Riesgos presentado por EX 2022-51811138-APN-DGA#ANMAT seguln fojas 561-595.

Que por lo expuesto la DERM concluye que el expediente se considera aceptable en concordancia con los
requerimientos de la Disposicion ANMAT N° 1128/95.

Que finalmente la Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos considera aceptable la aprobacion como
especialidad medicinal del producto XEGREX forma farmacéutica SOLUCION OFTALMICA y CONDICION
DE VENTA BAJO RECETA, con los rétulos primarios fojas 597, rétulos secundarios fojas 596, prospectos fojas
602-608 e informacion para pacientes fojas 598-601 acordes presentados, ya que cumplimenta con los requisitos
de seguridad y eficacia compatible con un articulo 5° del Decreto N° 150/92 (T.O. 1993).

Que los datos identificatorios caracteristicos a ser transcriptos en los proyectos de la Disposicién Autorizante y
del Certificado correspondiente, han sido convalidados por |as areas técnicas precedentemente citadas

Que la Direccion de Asuntos Juridicos de esta Administracion Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento
alosrequisitos legales y formales que contemplala normativa vigente en la materia.

Que corresponde autorizar lainscripcion en el REM de la especialidad medicinal objeto de la solicitud.

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

Por €ello;

El ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE



MEDICAMENTOS, ALIMENTOSY TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1° Autorizase a la firma LABORATORIOS POEN S.A.U.; la inscripcion en € Registro de
Especialidades Medicinales (REM) de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
Médica (ANMAT) de la especiaidad medicinal de nombre comercial XEGREX y nombre/s genéricols
DORZOLAMIDA - TIMOLOL - BRIMONIDINA TARTRATO, laque sera elaborada en la Republica Argentina
segun los datos identificatorios caracteristicos que figuran como Anexo de la presente Disposicion.

ARTICULO 2° Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s que consta/n en |F-2022-83578136-APN-
DERM#ANMAT, 1F-2022-83577914-APN-DERM#ANMAT; prospectos/s que consta/n en 1F-2022-83578303-
APN-DERM#ANMAT; e informacion para € paciente que constaln en |F-2022-83578535-APN-
DERM#ANMAT.

ARTICULO 3°- Extiéndase el Certificado de Inscripcion en el Registro de Especiaidades Medicinales (REM)
con los datos I dentificatorios caracteristicos autorizados en el Articulo 1° de la presente disposicion.

ARTICULO 4°- En los rétulos, prospecto e informacion para €l paciente autorizados deberd figurar la leyenda:
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD CERTIFICADO N°, con
exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la normalegal vigente.

ARTICULO 5°.- Con carécter previo a la comercializacion del producto cuya inscripcion se autoriza por la
presente disposicion, € titular del mismo debera notificar a esta Administracion Nacional lafecha deinicio de la
elaboracion o importacion del primer lote a comercializar alos fines de realizar 1a verificacion técnica consistente
en la constatacion de la capacidad de produccién y de control correspondiente.

ARTICULO 6°.- Lavigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3° sera por cinco (5) afos, a partir de la
fechaimpresa en el mismo.

ARTICULO 7°- Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Especiaidades Medicinales al nuevo producto.
Por Mesa de Entradas notifiquese al interesado, haciéndole entrega de la presente Disposicion, conjuntamente con
los documentos autorizados. Girese a la Direccién de Gestion de Informacién Técnica a sus efectos. Cumplido,
archivese.

DATOSIDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOSDE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL
1.- DATOSDE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO

Razon Social: LABORATORIOS POEN S.A.U.

Legajo N° 6263

2.- DATOSDE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercia: XEGREX.



Nombre/s genérico/s: DORZOLAMIDA - TIMOLOL - BRIMONIDINA TARTRATO

Concentracion/es: 5mg/ 1 ml de TIMOLOL (COMO MALEATO), 20 mg/ 1 ml de DORZOLAMIDA (COMO
CLORHIDRATO), 2mg/ 1 ml de BRIMONIDINA TARTRATO.

Forma farmacéutica: SOLUCION OFTALMICA.
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Excipientes: HIDROXIDO DE SODIO - C.S.P. pH, CLORURO DE BENZALCONIO 0.075 mg / 1 ml, AGUA
PURIFICADA 1 C.S.P. ml, HIDROXIETILCELULOSA 4.75 mg / 1 ml, CLORURO DE SODIO ANHIDRO
294 mg/1ml, MANITOL 17.5mg/ 1 ml.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Envase/s Primario/s: FRASCO GOTERO PEBD CON INSERTO GOTERO CON FILTRO ESTERILIZANTE.
Presentacion: Envase por 5 ml.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 5 ml DE SOLUCION.

Periodo de vida Util: 24 meses.

Forma de conservacion: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE MENOR A 30°C. UTLIZAR
DENTRO DE LOS 30 DIAS DE ABIERTO EL ENVASE.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.
Vials de administracion: OFTALMICA.
Clasificacion ATC: SO1ED51.

Indicacién/es autorizadals: Indicado parala disminucion alargo plazo de la presion intraocular (PlO) de pacientes
con glaucoma de angulo abierto o con hipertension ocular. Su uso esta recomendado en aquellos pacientes que
recibieron terapias con dos drogas hipotensoras oculares y resultaron insuficientes para alcanzar la PIO objetivo.

3.- DATOSDEL ELABORADOR AUTORIZADO.-
a) Elaborador:

Razon social: LABORATORIOS POEN S.A.U.

Legajo N° 6263.

Domicilio del establecimiento elaborador: CALLE BERMUDEZ 1004, CITUDAD AUTONOMA DE BUENOS
AIRES.

Domicilio del laboratorio de control de calidad propio: VALENTIN VIRASORO 1073 CIUDAD AUTONOMA
DE BUENOS AIRES.
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PROYECTO DE ROTULO (ETIQUETA — ENVASE PRIMARIO)

XEGREX®
DORZOLAMIDA 2%
TIMOLOL 0,5% :
- BRIMONIDINA TARTRATO 0, 2%
Solucion oftalmica esteéril

VENTA BAJO RECETA

Industria Argentina

Férmula:

Cada 100 mL de solucién oftalmica contiene:
Dorzolamida (como clorhidrato).......... . 2,009
Timolol (como maleato)................ocoeeciniieiiiiiiiiiniiniaid s 0,509 .

. Brimonidina tartrato...............................L eveeiens s 0,20 g

Cloruro de benzalconio...............iceeeeevneiiiinne.n, eieeeens 0,0075 g
Citrato de sodio anhidro....................... U o 0,294 ¢
Hidroxietilcelulosa........................o.cl. U e . 0475¢g
Manitol.............oo e - 1,750 ¢
Hidroxido de sodio 1IN €sp.........ccueeeen. e pH

Agua purificada csp..................... [ e, e 100 mL

Conservar a temperatura ambiente inferior a 30°C. '
Una vez abierto el envase por primera vez, utilizarlo dentro de las 4 semanas.

5mL

Medicamento autonzado por el Mmlsterlo de Salud

Certificado N°: .........ccoeviinnnie

Lote N°: ............ceee

" Fecha de vencimiento: ..............

LABORATORIOS POEN S.A.U.

OEN S.A.U.
Claudia Monteleone bari -
Director Técnico

Apoderada -

TMatrlcuIa N° 10338

IF-2022 83578136- APN DERM#ANMAT

Paginaldel




Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
Las Malvinas son argentinas

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: |F-2022-83578136-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 11 de Agosto de 2022

Referencia: ROTULO PRIMARIO PROD. XEGREX 1-47-7907-19-8

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 1 pagina/s.

Digitally signed by Gestion Documental Electronica
Date: 2022.08.11 12:31:27 -03:00

Analia Claudia Sabattini
Profesional dela Salud
Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos

Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
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PROYECTO DE ROTULO (ESTUCHE — ENVASE SECUNDARIO)

Industria Argentina

5mL

Formula:

XEGREX®
DORZOLAMIDA 2%
TIMOLOL 0,5%

BRIMONIDINA TARTRATO 0,2%

Solucion oftalmica estéril

&

Cada 100 mL de solucion oftalmica contiene:

—

Posologia:

Dorzolamida (como clorhidrato).......... e
Timolol (como maleato)................ccccvveiiieeinnirnnn.. S
Brimonidina tartrato.............. [

Hidréxido de sodio 1N csp.......: e,

Agua purificada CSP.cli e erererreraranaas N

Segun prescripcién médica.

Condiciones de conservacion:
Conservar a temperatura ambiente inferior a 30°C.
Una vez abierto el envase por pnmera vez, debera usarse dentro de las 4 semanas

. Especialidad medicinal autonzada por el Ministerio de Salud.

_ Certificado N°: .......

Lote N‘;: e

Fecha de vencimiento: ..................

MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Director Técnico: Victor D. Cdlombari - Farmacéuticq

I3

LABORATORIOS POEN S.A.U. . '
Bermudez 1004 - C1407BDR - Buenos Alres Argentina -

4670-0100
Www.poen.com.ar

Informacion al consumidor
0800-333-POEN (7636)

) . o POEN S.AU.
Claudia onteleone . o Victor D. Colombari
Apoderada , ' Director Técnico
L : - Matricula N° 10338

" IF-2022-83577914-APN-DERM#ANMAT

VENTA BAJO RECETA
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
Las Malvinas son argentinas

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: |F-2022-83577914-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 11 de Agosto de 2022

Referencia: ROTULO SECUNDARIO PROD. XEGREX 1-47-7907-19-8.
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PROYECTO DE PROSPECTO

XEGREX®
DORZOLAMIDA 2%
TIMOLOL 0,5%
BRIMONIDINA TARTRATO 0,2%
Solucion oftalmica estéril

INDUSTRIA ARGENTINA ' : _ SR VENTA BAJO RECETA

Férmula:

Cada 100 mL de solucién oftalmica contiene:

Dorzolamida (como clorhidrato)....... i e 2004g

Timolol (como maleato)............ RN e - 05809
Brimonidina tartrato..............c.ooccviiriiiiiniieenes e B . 0,20¢g
Cloruro de benzalconio.............coooooiivninnl, ST 0,0075g
Citrato de sodio anhidro.............. e 0,204 9
Hidroxietilcelulosa................c...oooi i, o 0,475¢9
MaNItol. ..o e Y 1,750 g
Hidroxido de sodio 1N csp ‘ ’ pH

Agua purificada csp.......cccovvreernn. [T A 100 mL

Accion terapéutica:

Clasificacion ATC: S01ED51. Antiglaucomatoso.

Indicaciones terapéuticas:

XEGREX® es un medicamento indicado para la disminucién a largo plazo de la presion intraocular (PIO) de pacientes
con glaucoma de angulo abierto o con hipertensiéon ocular. Su uso estd recomendado en aquellos pacientes que
recibieron terapias con dos drogas hipotensoras oculares y resultaron insuficientes para alcanzar la PIO objetivo.

aracteristicas farmacolégicas / Propiedades:
.-armacodinamia y farmacocinética:

La dorzolamida es un potente inhibidor de la anhidrasa carbonica Il humana. La inhibicién de la anhidrasa carbonica
en los procesos ciliares del ojo disminuye la produccién de humor acuoso, |nh|b|endo la sintesis de iones bicarbonato
con la consiguiente reduccion en el transporte de sodio y liquidos.

Luego de la administracién topica oftalmica de una solucién de dorzolamida 2% se alcanzaron picos maximos en
cornea, iris/cuerpo ciliar y humor acuoso luego de 1 a 2 horas. La reduccién de la PIO ocurre generalmente entre 2 a
3 horas luego de la aplicacion. La dorzolamida se une al pigmento ocular liberandose lentamente, extendiendo la
duracién de su efecto hipotensor. Una pequefia parte es absorbida de manera sistémica. La uniéon a proteinas
plasmaticas es del 33%. Durante la administracion sistémica, se acumula en los gldbulos rojos. Es metabolizada en
higado, via citocromo P450, al metabolito N-desetildorzolamida. Ambos son excretados en orina, aunque un 80% es
excretado sin metabolizarse. L.a dorzolamida se ellmlna de los eritrocitos de manera no lineal. Su vida media de
eliminacion en eritrocitos es de 120 dias.

El timolol es un agente bloqueante no selectivo de los rec
establecido el mecanismo excto de accidén a través deI cu

Claudia Monteleone ‘ _
Apoderada : . - [ Director Técnico
‘ B ' : Matricula N° 10338

IF-2022-83578303-APN-DERM#ANMAT
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fluoresceina y estudios de tonografla indican que la accién predominante puede estar relacionada con una pro %;J;gﬂ\‘*.)\
acuosa disminuida. Sin embargo también se ha observado en algunos estudlos un ligero incremento de la -
de flujo. .

La reduccién de la P10 de una solucion oftalmica de timolol 0,5% usualmente puede ser detectada dentro de 1&;
media hora despues de la aplicacion de una d05|s umca EI efecto maximo usualmente ocurre de 1 a 2 horas

Unica.

La brimonidina tartrato es un agonista de los receptores alfa-2 adrenérgicos. Estudios fluorofotométricos en animales
y seres humanos sugieren que la brimonidina tartrato posee un mecanismo de accién dual, por reduccuén de la
produccién del humor acuoso e incremento del qu;o de salida uveoescleral

Luego de la administraciéon de brimonidina tartrato al 0,2%, Ios picos de las concentraciones plasmaticas se produjeron
dentro de la primera a la cuarta hora y luego declinaron con una vida media sistémica de aproximadamente 3 horas.
En los seres humanos, el metabolismo sistémico de la brimonidina tartrato es extensivo. Es metabolizada
primariamente en el higado. La excrecion urinaria es la principal via de eliminaciéon de la droga y sus metabolitos.
Aproximadamente el 87% de una dosis radloactlva admmlstrada oralmente fue eliminada dentro de las 120 horas,
encontrandose el 74% en la orina. . . oo

Posologia y modo de administracién: ‘ o

La dosis recomendada para el manejo-a largo plazo del glaucoma o] Ia hlpertensmn ocular es Ia aplicacién de 1 gota
1 el(los) ojo(s) afectado(s) cada 12 horas.

Si estan siendo utilizados otros productos oftalmicos topicos, XEGREX®y los otros productos deben ser administrados
con un intervalo minimo de 10 minutos.

. Se puede reducir la absorcion sistémica mediante la oclusién nasolagnmal o cerrando los parpados por 2 minutos tras
la instilacion de las gotas. Esto puede disminuir los efectos adversos sistémicos y aumentar la accion local.
En caso de administrarse simultdneamente con otros colirios, deberan efectuarse las instilaciones con un intervalo de
5 minutos entre una y otra aplicacion, usando preferentemente eI lubricante ocular dltimo, dada la capa protectora que
forma sobre la superficie ocular.

Contraindicaciones: . . o .

XEGREX® esta contraindicado en: : '

- Cualquier caso de alergia conocida a alguno de los componentes dela formula

- Pacientes que estén recibiendo farmacos inhibidores de la monoamino oxidasa (IMAO).

- . Pacientes que estén recibiendo antidepresivos que afectan la transmisién noradrenerglca (por ejemplo,
antidepresivos triciclicos y mianserina).

- Individuos con enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) asma bronquial, bradicardia sinusal,
sindrome del seno enfermo, insuficiencia cardiaca congestiva, bloqueo smoaurucular bloqueo auriculo-
ventricular de segundo y tercer grado, shock cardiogénico. :

- Neonatos e infantes (menores a 2 afios). ‘ ‘ ’

- Pacientes con insuficiencia renal severa (CrCl <30 mL/min) o con acidosis hiperclorémica.

- Pacientes que sufran de insuficiencia circulatoria severa (Enfermedad de Raynaud).

Advertencias: =~ = o DI . e

Via de administracién: Producto destinado Gnicamente para uso tépicovof'télmico. No inyectar. No ingerir.

. Utilizar el producto sélo si el envase se halla intacto. Mantener el frasco-gotero cuidadosamente cerrado.

En caso de presentarse dolor en el(los) ojo(s) tratado(s), irritacion o camblos en Ia visién, si la condicién empeora o
persiste mas de 72 horas, suspender el uso del producto ’ :

Uso de lentes de contacto :
El conservante XEGREX®, cloruro de benzalconno puede ser absorbldo por Ias lentes de contacto blandas y
decolorarlas. Los usuarios de lentes de contacto deben esperar como minimo 15 minutos luego de cada instilacién
para colocarse las lentes.

Contammac:én de Ios product‘ tépicos oflé[mic_os

Claddia onteleone - _ S Victor D. Cdlo' bari
Apoderada ‘ S Director Técnico
‘ : : ! atrlcula N° 10338

|F-2022- 83578303 APN- DERM#ANMAT
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El producto es envasado en condiciones estériles. Para prevenir la contaminacién del pico del frasco gotero, se debe
evitar tocar con el envase parpados, pestafas y zonas adyacentes del 0jo, o cualquier otra superficie. El manipuleo
incorrecto del frasco gotero puede contaminarlo; y luego causar serios dafios oculares, con la subsecuente dlsmlnu0|6n
de la visién. El frasco debe cerrarse mmednatamente después de cada instilacion.

Precauciones:

Potenciacion de insuficiencia vascular G

3.
XEGREX® puede potenciar sindromes asociados a la insuficiencia vascular. Debe usarse con cautela en pa e?w!ésrcé
depresién, insuficiencia cerebral y coronaria, en fenémeno de Raynaud en hipotension ortostatica o tromboaﬁ“gé" t/‘
obliterante. -

Enfermedades cardiovasculares severas

XEGREX® tiene efectos potenciales sobre la presion sanguinea y el pulso por lo que debera emplearse con precauciéon
en pacientes con enfermedades cardiovasculares o cerebrovasculares. La estimulacion simpatica puede ser esencial
para la circulacién en individuos con contractilidad miocardica disminuida y el bloqueo de los receptores beta-
adrenérgicos puede precipitar una falla severa. En pacientes sin antecedentes de insuficiencia cardiaca, la depresion
continua del miocardio con agentes beta-bloqueantes durante un periodo de tiempo puede, en algunos casos, provocar
insuficiencia cardiaca. Ante el primer signo o sintoma de insuficiencia cardiaca, XEGREX® debe suspenderse. Al igual
que con los beta-bloqueantes sistémicos, si se necesita la |nterrup0|én XEGREX® en pamentes con enfermedad
coronaria, la terapia debe suspenderse gradualmente ' .

Enfermedad obstructiva pulmonar :

os pacientes que padezcan de EPOC (por ejemplo, bronqums crénlca enfisema) de intensidad leve a moderadamente
severa, enfermedad broncoespastica, o con historial de enfermedad broncoespastica (como asma bronquial, o historia
de asma bronquial caso en el cual XEGREX® esta contraindicado), no deberia,n recibir beta-blogueantes.

Clrugia mayor ' :

La necesidad o conveniencia del retiro de los beta bloqueantes prevno a una curugla es controverS|aI Los beta-
blogueantes afectan la habilidad del corazén para responder al estimulo reflejo mediado de forma beta-adrenérgica.
Esto puede aumentar el riesgo de la anestesia general utilizada en los procedimientos quirtirgicos. Algunos pacientes
que estaban recibiendo beta-blogueantes experimentaron una prolongada y severa hipotension durante la anestesia.
También se reportd dificultad para reanudar y mantener el ritmo cardiaco. Por estos motivos, algunos profesionales
recomiendan a los pacientes que se someten a una cirugia programada, que se retire gradualmente esta medicacion
previa a la cirugia. De ser necesario, durante la cirugia, eI efecto del bloqueo beta adrenérglco puede ser revertido con
dosis suficientes de agonistas adrenérglcos

Dlabetes/H/poglucemla :
La administracién de bloqueantes beta-adrenérgicos en pacientes con h|poglucem|a espontanea o diabetes, debe
realizarse con precaucion ya que estos férmacos pueden enmascarar los signos y sintomas de un cuadro de
hipoglucemia aguda . : :
Tirotoxicosis

os beta-bloqueantes pueden enmascarar ciertos sugnos clinicos deI hlpertlrmdlsmo (por ejemplo taquicardia). Si se
sospecha que un paciente puede estar desarrollando tirotoxicosis, debe evntarse el retlro abrupto de este medicamento,
ya que puede prempltar en una crisis tirotoxica. . .

Pacientes con enfermedad hepétlca/renal '
XEGREX® debe usarse con cuidado en pacientes con dano hepétlco o renal ya que no eX|sten estudlos en pacientes
de estas caracteristicas. ‘ .

Alteraciones éc:do-base :

" La terapia con los inhibidores orales de la anhidrasa carbémca ha sido asomada con urohtla3|s como resultado de
alteraciones acido-basicas, particularmente en pacientes con antecedentes de calculo renal. Aunque no se han
observado alteraciones acido-base con dorzolamida, se ha notificado raramente urolitiasis. Dado que la dorzolamida
es un inhibidor tépico de la anhidrasa carbonica que se absorbe sistémicamente, los pacientes con antecedentes de
calculo renal pueden tener mayor riesgo de urolitiasis durante la administracién de dorzolamida.

»

Glaucoma de angulo cerrado’
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El objetivo inmediato del tratamlento de pacientes con glaucoma de angulo cerrado es reabnr eI angulo iridocorneals
Para esto se requiere de la contraccion de la pupila. El timolol tiene un efecto pequefio o nulo sobre la pupila. XEGREX'
no debe ser utilizado como Unico agente terapéutico en el tratamiento de glaucoma de angulo cerrado.

Anafilaxis
Mientras se estén usando beta-bloqueantes, los pacientes con historial de atopia o de reacciones anafilacticas)sel
a una amplia variedad de alérgenos, pueden volverse mas reactivos a exposiciones repetidas al aIérgeno‘? s
accidentales, terapéuticas o para diagndstico. Estos pacientes pueden tener una respuesta d|sm|nu|da frente ‘axle
dosis usuales de adrenalina.

Debilidad Muscular ‘ :

Se reportaron casos donde el uso de beta-bloqueantes potencié Ia debilidad muscular en pacientes con sintomas de
miastenia (por ejemplo, diplopia, ptosis palpebral y debilidad generalizada). Con el uso de timolol se reportaron algunos
pocos casos donde se vio incrementada Ia debilidad muscular en pacnentes con miastenia gravis o sintomas
miasténicos. :

Hipersensibilidad a sulfonamidas :

XEGREX® contiene dorzolamida, una sulfonamida, la cual a pesar de ser administrada tépicamente tiene absorcién
sistémica. Es por esto que se pueden presentar los mismos tipos de efectos adversos que se le atribuyen a las
sulfonamidas de via oral. Aunque fueron escasos, se han reportados casos fatales por la administracion sistémica de
sulfonamidas incluyendo sindrome de Stevens-Johnson, necrosis epidermal toxica, necrosis hepatica fulminante,
agranulocitosis, anemia aplasica, y otras discrasias sanguineas. La sensibilizacién puede ocurrir cuando se
readministran las sulfonamidas independientemente de la ruta de administracion. Si se observan S|gnos de reacciones
de hipersensibilidad serios discontinuar eI uso de este medlcamento L !

Jrolitiasis
Las terapias orales con inhibidores de la anhidrasa carbonica han SIdO asocuadas con la urolitiasis como resultado de !
la alteracién acido-base, especialmente en pacientes con antecedentes de formacion de calculos renales. ‘
A pesar de que no se han observado alteraciones acido-base con el uso de dorzolamida por via tépica oftalmica, se
han reportado infrecuentemente casos de urolitiasis. Debido a que la dorzolamida podria absorberse sistémicamente,
los pacientes con antecedentes de calculos renales podrlan tener un riesgo aumentado de urolitiasis al usar
dorzolamida. :

Endotelio corneal : :

Se observé actividad de la anhidrasa carbonica tanto en el mtoplasma como alrededor de las membranas del endotelio >
corneal. Se han reportado casos de edema corneal y descompensaciones corneales irreversibles en pacientes con ‘
~ defectos corneales cronicos y/o historial de cirugia ocular al utilizar dorzolamida 2% por via tépica oftalmica. XEGREX®
debe prescribirse con precaucion en pacientes que tengan un recuento de celulas endotellales bajo o algun defecto
corneal crénico debido a un potencsal incremento de apanc;én de edema

Reacciones alérgicas :

En estudios clinicos, se reportaron algunos efectos adversos oculares locales (como conjuntivitis prlmarla y reacciones

€n los parpados) con la administracion crénica de este medicamento. Muchas de estas reacciones tienen la apariencia

clinica de una reaccién alérgica tipica que se resuelve luego de la discontinuacién de la terapia farmacolégica. Si se i
)yservan estas reacciones, se debe suspender la utilizacion de XEGREX® y en caso de necesidad de administrarse

nuevamente, el paciente debe ser - .evaluado por . un -. profesional. |

Desprendimiento coroidal - 5
Se han reportado casos de desprendlmlento cor0|da| luego de cnrugnas fi Itrantes con el uso de terapia supresora del ;
humor acuoso (Timolol, acetazolamida). :

Carcmogénes:s Mutagénesis - Trastornos de la fertilidad

La dorzolamida no presenta potencial mutagénico, ni sobre la reproduccuén cuando ha sido evaluada en ensayos de
aberracién cromosémica in vitro e in vivo.

El timolol demostrd no ser mutagénico in vivo en el test del mlcronucleo y en ensayos citogénicos en ratones (dosis
superiores a 800 mg/kg) e in vitro en el ensayo de transformacion celular neoplasica (hasta 100 pg/mL). Los estudios
de fertilidad y reproduccion en ratas no han evidenciado efectos adversos en la fertilidad de hembras y machos en
dosis superiores a 21.000 veces la expos:cnon sistémica provocada por la dosns maxipfa tecomendada en oftalmologla
humana. : :

: _ i
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No se han observado efectos con la brimonidina tartrato en los estudios de 21 meses y de dos afios de duracién en
ratones y ratas a los que se administraron dosis orales de 2,5 mg/kg/dia (como base libre) y 1,0 mg/kg/dia |
respectivamente (77 y 118 veces, respectivamente, la concentracion de la droga en el plasma humano con la dosis |
oftalmica recomendada). La brimonidina tartrato no resulté mutagénica o citogénica en una serie de estudios in vitro e
in vivo que incluyeron el test de Ames, ensayo de huésped mediado, ensayo de aberracion cromosémica en las células
de ovarios de hamsteres chinos (CHO), estudios citogénicos en ratones y ensayo letal dominante.

Embarazo
No se recomienda el uso del producto durante el embarazo.

Lactancia

de la administracién oral y oftalmica de la droga. Se desconoce si la dorzolamida se excreta en la leche materna. No
se ha establecido si la brimonidina tartrato es excretada en la leche humana, aunque en estudios llevados a cabo en
animales, se comprobé que la droga resulté excretada en la leche materna de los animales estudiados. Debido a las
potenciales reacciones adversas severas por el uso de XEGREX®en los nifios, debe tomarse una decisién critica ya '
sea respecto a discontinuar el amamantamiento o discontinuar Ia admmlstramon del producto, teniendo en cuenta la
importancia de la droga para la salud de la madre. : ¢ :

Uso pediatrico ’
La eficacia y seguridad de este producto no se han establecido en la poblacnon pediatrica.

Interacciones: : ’ :
Existe la posibilidad de un efecto admvo sobre los efectos snstemlcos conocndos en pamentes que recnben un inhibidor
‘e la anhidrasa carbénica oral y XEGREX®. No estd recomendada la administracion concomitante de XEGREX® e
mnhibidores de la anhidrasa carbonica oral. Aunque en los ensayos clinicos con dorzolamida solucion oftalmica no se
informaron alteraciones acido-base y electrolitos, estas alteraciones se han notificado con inhibidores de la anhidrasa
carbénica orales y, en algunos casos, han dado lugar a interacciones medicamentosas (p. €j., toxicidad asociada a
dosis altas de salicilato). Por lo tanto, se debe considerar el potencial de tales interacciones medicamentosas en
pacientes que reciben XEGREX®. . . , v S l

Los anestésicos apllcados tépicamente pueden aumentar la absorcuon de las drogas tépicas y favorecer la aparicion
de los efectos adversos del timolol. El uso concomitante de agentes bloqueantes beta-adrenérgicos con glucésidos
digitlicos o antagonistas del calcio puede tener efectos aditivos en la prolongacion del tiempo de conduccion auriculo- !
ventricular. Si se administra un bloqueante beta-adrenérgico junto con drogas depletoras de catecolaminas, como la

reserpina, pueden producirse efectos aditivos que favorezcan la ocurrencia de hipotensién arterial sistémica y/o

bradicardia marcadas, que pueden ocasionar vértigo, sincope o hipotension postural. Los bloqueantes beta-

adrenérgicos tépicos pueden tener efectos aditivos cuando se administran simultdneamente con los bloqueantes beta- !
adrenérgicos sistémicos. Se observd un bloqueo beta-adrenérgico sistémico (descenso de la frecuencia cardiaca,
depresion) durante el tratamiento concomitante de timolol con inhibidores del complejo enzimatico CYP2D6 (quinidina,
inhibidores selectivos de la recaptacién de serotonina). El uso de bloqueantes beta-adrenérgicos orales puede
exacerbar el efecto hipertensivo de rebote que se observa luego de la retirada de clonidina. No se reportaron casos de
exacerbacion del efecto hipertensivo con el uso de timolol oftalmico. La respuesta a la adrenalina puede verse
disminuida con el uso de XEGREX®. La cimetidina, hidralazina, fenotiazinas y alcohol puede aumentar las
oncentraciones plasmaticas de t:moIoI La administracion concomitante de t|moIoI y epmefrma puede provocar
midriasis . .

La brimonidina tartrato es un farmaco altamente lipofilico que atraviesa la barrera hematoencefalica con facilidad siendo
la causa por si sola de efectos adversos sobre el sistema nervioso central; habra que considerar la posibilidad de un
efecto aditivo con farmacos depresores del sistema nervioso central (alcohol, barbitricos, benzodiazepinas, opioides
y anestésicos) cuando se utiliza XEGREX®. Debido a que XEGREX® puede reducir la presion arterial, se recomienda
precaucién al usar medicamentos como antihipertensivos y/o glucésidos cardiacos con XEGREX®. Se ha informado
que los antidepresivos ftriciclicos atenuan el efecto hipotensor de la clonidina sistémica. Se desconoce si el uso
concomitante de estos agentes con XEGREX® pueden resultar en una interferencia del efecto hipotensivo. Se
recomienda precaucion en pacientes que toman antidepresivos triciclicos que pueden afectar el metabolismo vy la
absorcion de aminas circulantes. Los IMAO pueden interferir teéricamente con el metabolismo de la brimonidina tartrato [
y, potencialmente, dar lugar a un aumento de los efectos secundarios sistémicos, como la hipotensién. Se recomienda K
precaucién en pacientes que toman IMAO que pueden afectar el metabolismo y la absorciéon de aminas circulantes.

Se debe tener precaucion al administrar XEGREX® concomitantemente con medicamentos para dlagnostlco por
contraste que contengan iodo o con lldocalna |ntravenosa . :
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Reacciones secundarias y adversas:

No se han reportado reacciones adversas serias para la triple combinacién antiglaucomatosa. Sin embarg
componentes, podria ocurrir cualquiera de las siguientes reacciones adversas:

cada 8 pacnentes) prurito, dolor ocular sequedad fotofobia, sensamén de cuerpo extrafio, reacciones alérgicas que
incluyen blefaroconjuntivitis y blefaritis alérgica, casos de conjuntivitis folicular aguda, disminucién de la sensibilidad
corneal, trastornos visuales incluyendo cambios refractivos (debidos a la interrupcion de terapias miéticas en algunos
casos), dlplopia ptosis, desprendimiento coroideo post cirugia filtrante, erosion corneal, queratitis punctata y superficial,
iridociclitis, eritema y edema de parpado, hipertrofia papilar, edema conjuntival, costras palpebrales, iritis, miosis,
descarga conjuntival, manchas corneales, opacidad del cristalino, detritus ocular, exudacién palpebral, excavamiento
glaucomatoso, catarata subcapsular posterior, desprendimiento. del vitreo, defectos del campo visual, orzuelo,
alteraciones en el vitreo, hemorragia o palidez conjuntival y alteraciones vasculares de la retina.

Cardiovasculares: Agravamiento o precipitacion de determinados desérdenes cardiovasculares, pulmonares y otros,
presumiblemente relacionados con los beta-bloqueantes sistémicos: bradicardia, arritmia, hipotension, sincope,
bloqueo cardiaco, accidente cerebrovascular, isquemia cerebral, palpitaciones, paro cardiaco, edema pulmonar, edema
periférico, claudicacion, fenémeno de Raynaud, sensacion de frio en manos y pies, insuficiencia cardiaca congestiva,
taquicardia, hipertension, agravamiento de anginas pectoris.

Endécrinas: Enmascaramiento de los sintomas de hlpoglucemua en pacientes dlabétlcos msulmo—dependlentes
Enmascaramiento de signos clinicos de hipertiroidismo.

3spiratorias: Broncoespasmo (predominantemente en pacientes con enfermedades broncoespasmadicas
preexistentes), insuficiencia respiratoria, disnea, tos, sintomas de las vias resplratonas superiores, apnea, bronqums
depresién resplratorla : .

Generales: Dolor de pecho, astenia, fatiga, cefaleas dolor muscular dolor Iumbar hipotermia, hlpotoma epistaxis,
mareos. ) S ol . .

Sistema nervioso / psiquiatrico. Aumento de los signos y sintomas de mlastenla graws parestesra msomnno pesadillas,
pérdida de la memoria, falta de concentracion, vértigo, depresion, !etargo coma. ‘

Dermatolégicas: Alopecia, rash similar a psoriasis o exacerbacion de psoriasis, dermatitis de contacto, cianosis.

Hipersensibilidad: Signos y sintomas de reacciones alérgicas, incluyendo angioedema, urticaria, rash localizado y
generalizado, palidez conjuntival, eritema facial, sudacion, plgmentac:On anormal, Stevens- Johnson y necrdlisis
epidérmica téxma : . :

lnmunoléglcas: L'upus eriterhatos,o sistémi'clo, anafilaxis. -
Sehiidos: Tinhitus, disgeusia.
igestivas: Nauseas, vomitos, diérrea, dispepsia, séqueda(_i b'ubal, dqlor ébdohinal;‘hepatomegalia.
Urogenitales: Disminucion de la Iit?ido, enfermedad de Peyronie,,urolitiasis, ihfepcién del tracto urinario, impoténcia.

Reacciones adversas de relacion causal desconocida: Edema macular quistico afaquico, congestion nasal, anorexia,
efectos sobre el sistema nervioso central (por ejemplo: cambios en la conducta, incluyendo confusion, alucinaciones,
ansiedad, desorientaciéon, nerviosismo, somnolencia; y otros disturbios panmcos) f|br05|s retroperltoneal y
pseudopenfigoide.

Sobredosificacién'

No existe informacién acerca de intoxicacion por el uso topico de XEGREX®.,

La sobredosificacion tépica puede favorecer la aparicion de los efectos secundarios y adversos Iocales y sustemlcos
No hay datos disponibles en relacion con la sobredosis en humanos, En caso de jifgesta accndental administre Ilqwdos

orales para diluirlo. ‘ : )
‘ ' ‘ . ' POENSAU. =~
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Ante una eventual sobredosmcamén concurrir al hospltal mas cercano o comumcarse con los S|gwentes cent

toxicologia:
Hospital de Nifios Dr. Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666 / 2247 =
Hospital Nacional Prof. Alejandro Posadas: (011) 4654-6648 / 4658-7777

Presentacion:

Caja con frasco gotero conteniendo 5 mL.
Recomendaciones sobre aimacenamiento:

Conservar a temperatura ambiente inferior a 30°C.
Una vez abierto el envase por primera vez, utilizarlo dentro de Ias 4 semanas.

MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIﬂOS‘.‘

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia médica.

specialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
wertificado N°: .............

D‘irectof Técnico: Victor D. Colombari, Farmacéutico

LABORATORIOS POEN S.A.U..
Bermudez 1004, C1407BDR '
Buenos Aires, Argentina

www.poen.com.ar

Informacion al Consumidor
0800-333-POEN (7636)
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

XEGREX®
DORZOLAMIDA 2% .
v TIMOLOL 0,5% :
BRIMONIDINA TARTRATO 0,2% -
~ Solucioén oftalmica estéril

Industria Argentina PR o '~ VENTABAJO RECETA

Lea con cuidado esta informacion antes de utilizar este medicamento. Conserve este prospecto ya que
" puede tener que volver a leerlo. Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico. Este
medicamento se le ha recetado sélo a usted; no lo administre (o recomiende) a otras personas, aunque
tengan los mismos sintomas, ya que puede perjudicarles. Esta informacién no reemplaza el hablar con
su médico acerca de su enfermedad o el tratamiento. Este medicamento debe ser indicado por su
médico y prescripto bajo una receta médica. Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre
es grave o si aparece cualquier efecto no deseado no mencmnado en este prospecto mforme asu
médico.

¢QUE ES Y PARA QUE SE USA XEGREX@’?» ,

XEGREX® es un medicamento antiglaucomatoso compuesto tres drogas (dorzolamlda tlmolol bnmonldlna
tartrato).

Esta indicado para la disminucién a largo plazo de la preS|én intraocular (PIO) de pacientes con glaucoma de
angulo abierto o con hipertension ocular. Su uso estd recomendado en aquellos pacientes que recibieron
terapias con dos drogas hipotensoras oculares y resultaron insuficientes para alcanzar la PlO objetivo. -

CONSULTE A SU MEDICO ANTES DE USAR XEGREX®
- Si est4 en periodo de Iactancna
- Si esta tomando alguna otra medicacion.

- Si tiene problemas cardiacos, circulatorios, respiratorios, renales, hepaticos, musculares, tiroideos, si sera
intervenido quirGirgicamente, si es una persona alérgica, si tiene hipoglucemia o diabetes, o si posee
alteraciones oculares. .

¢(QUE PERSONAS NO DEBEN USAR XEGREX®?

Pacientes alérgicos a alguno de los componentes de la formula.

Pacientes que estén recibiendo antidepresivos.

Pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC) asma bronquial, bradlcardua sinusal, sindrome
del seno enfermo, insuficiencia cardiaca congestiva, bloqueo smoaurlcular bloqueo aurlculo-ventncular de
segundo y tercer grado, shock cardiogénico.

No se recomienda el uso de este producto durante eI embarazo.

No se recomienda el uso de este producto en nifics.” '

Pacientes con insuficiencia renal severa (CrCl < 30 mL/min) o con ac1dosns hlperclorémlca

Pacientes que sufran de lnsuflmencna cwculatona severa. .

USO APROPIADO DEL MEDICAMENTO:

Para uso tépico oftalmibo solamente.

RO : : . POEN S.A.U.
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¢(CUANTO, CUANDO Y COMO SE USA XEGREX®?

La dosis recomendada para el manejo a largo plazo del glaucoma o hlpertensmn ocular es |a aphcacuon d
gota de XEGREX®en el (los) ojo(s) afectado(s) cada 12 horas. :

En caso de administrarse simultaneamente con otros colirios, deberdn efectuarse las instilaciones con un
intervalo de 5 minutos entre una y otra aplicacién, usando preferentemente el Iubncante ocular ultimo, dada la
capa protectora que forma sobre Ia superﬂme ocular.” : : :

No inyectar. No ingerir. Producto destinado Gnicamente para uso tépico oftalmico.

No utilizar el medicamento después de la fecha de vencimiento indicada en el envase.

Utilizar el producto solo si el envase se halla intacto. :

Mantener el frasco gotero cuidadosamente cerrado. '

En caso de presentarse dolor en el(los) ojo(s) tratado(s), irritacion o camblos en la visién, si la condicion
empeora o persiste mas de 72 horas, suspender el uso del producto y consultar a su médico.

PREVENCION DE LA CONTAMINACION

El producto es envasado en condiciones estérlles Se debe mampular correctamente el pico del frasco gotero
para evitar el contacto con el 0jo, pestafas y zonas adyacentes o cualquier otra superficie, con el fin de evitar
la contaminacién con bacterias que comunmente provocan infecciones oculares. El uso de productos
contaminados puede causar serios dafios oculares con la subsecuente disminucién o pérdida de la visién.

INFORMACION ADICIONAL

No se deben usar lentes de contacto durahte la administracién de XEGREX® ya que el conservante puede ser
absorbido por las lentes y decolorarlas. Las lentes de contacto deben ser removidas antes de la administracion -
del producto y pueden ser reinsertadas al cabo de 15 minutos después dela administracién de XEGREX®.

Se debe tener precaucion al administrar XEGREX® concomltantemente con medicamentos para dlagnéstnco
por contraste que contengan |odo o con lidocaina intravenosa. .

POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Hasta el momento no se han reportado reacciones adversas paka la triple combinacion antiglaucomatosa
. XEGREX®, sin embargo por sus componentes, podria ocurrir cualquiera de las siguientes reacciones adversas:

Oculares: Ojo rojo, ardor, lagrimeo, visién borrosa, sensacion de pinchazos, picazon, dolor, sequedad,
intolerancia a la luz, sensacion de cuerpo extrafio, reacciones alérgicas que incluyen inflamacién de parpados,
alteraciones de la conjuntiva, disminucién de la sensibilidad corneal, trastornos visuales, visién doble, parpado
caldo, desprendimiento coroideo post cirugia, dafio corneal, inflamacién del iris y cuerpos ciliares,
enrojecimiento e hinchazén de la piel del parpado, costras palpebrales, contraccién de la pupila, secrecién
conjuntival, manchas corneales, opacidad del cristalino, restos celulares que se depositan en las estructuras
oculares, secreciéon palpebral, excavamiento glaucomatoso, cataratas, desprendimiento y alteraciones del
vitreo, orzuelo, alteraciones en la retina. T —

Cardiovasculares: Agravamiento o precipitacion de determinados desoérdenes cardiovasculares, pulmonares y
otros: disminucion del ritmo cardiaco, ritmo cardiaco inestable, baja presion arterial, pérdida pasajera del
conocimiento, interrupcion del impulso eléctrico del corazén, accidente cerebrovascular, interrupcion del
suministro. de sangre al cerebro, palpitaciones, paro cardiaco, edema, dolor muscular debido problemas
circulatorios, fenémeno de Raynaud, sensacion de frio en manos y pies, deficiencia del corazén para bombear
. sangre, latido cardiaco fuerte y rapido, presion arterial elevada agravamiento de anglna de pecho

Endécrinas: Este medicamento puede enmascarar smtomas de mveles bajos de azicar en sangre y signos
clinicos de hipertiroidismo. :

N S.A.U.

‘AU : ) .
Claudia Monteleone o . ?hctor D. Colombari
Apoderada ‘ s Director Técnico
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Respiratorias: Estrechamiento de la luz bronquial, falla respiratoria, dificultad para respirar, tos, sintomas deijag
vias respiratorias superiores, suspensuon transitoria de la respiracion, inflamacion de los bronqunos depres
respiratoria. :

Generales: Dolor de pecho, cansancio excesivo, fatiga, dolor de cabeza, dolor muscular, dolor lumbar,™
disminucion de la temperatura corporal, disminucién del tono muscular, sangrado de nariz, mareos.

Sistema nervioso / psiquiatrico: Aumento de los signos y sintomas de miastenia gravis, sensacién anormal de
cosquilleo, frio o calor, dificultad para conciliar el suefio, pesadillas, pérdlda de la memoria, falta de
concentracion, vértigo, depresion, suefio excesivo, coma.

Dermatoldgicas: Caida del cabello, picazén o exacerbacién de la psoriasis, mﬂamacnon de la piel por contacto
a determinadas sustancias, coloracnon azul de la plel 0 mucosas.

Hipersensibilidad: ‘

Signos y sintomas de reacciones alérgicas, incluyendo ang|oedema urticaria, rash localizado y generallzado
palidez conjuntival, enrojecimiento de la cara, sudoracion, color de la piel anormal, Stevens-Johnson y necrolisis
epidérmica toxica. .

Inmunolégicas: Lupus eritematoso sistémico reacciones alérgicas excesivas. -

Sentidos: Zumbido en los oidos, alteracuones enel gusto

‘ D/gestlvas Nauseas, diarrea, trastornos en Ia dlgestnon sequedad bucal dolorabdommal vomitos, alteracnones
hepaticas. :

Urogenitales: Disminucion del deseo sexual disfuncion sexual, calculos en Ias vias urinarias, infeccion del tracto
urinario, impotencia. S :

Reacciones adversas de relacién causal desconocida: Alteracién en la retina central, congestiéon nasal,
anorexia, cambios en la conducta, incluyendo confusién, alucinaciones, ansiedad, desorientacion, nerviosismo,
somnolencia y otros dlsturblos psqucos endurecimiento del peritoneo que dificulta la miccién 'y
pseudopenfigoide. ,

PRESENTACION: -

Frasco-gotero conteniendo 5 mL de solucién oftalmica estéril:

LCOMO CONSERVAR ESTE MEDICAMENTO°

Conservar a temperatura amb|ente inferior a 30°C. Lo

Una vez abierto el envase por primera vez, utlllzarlo dentro de las 4 semanas.

.QUE DEBO HACER EN CASO DE SOBREDOSIS o INGESTI()N ACCIDENTAL?

Ante una eventual sobredosificacion, concurrtr al hospital mas cercano o comumcarse con los siguientes centros
de toxicologia: \

Hospital de Nifios Dr. Ricardo Gutlérrez (011) 4962-6666 / 2247 - e
Hospital Nacional Prof. Alejandro Posadas: (011) 4654-6648 / 4658-7777 =~ oo _ o

MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS!

Espemahdad medicinal autorlzada por eI Ministerio de Salud
Certificado N°: ............. : .

Direétor Técnico: Vigtor D. Colombari ‘Farmacéutico

Victor D. Colombari
irector Técnico
Matrlcula N° 10338

IF-2022-83578535-APN- DERM#ANMAT
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LABORATORIOS POEN S.A.U.
Bermudez 1004 - C1407BDR - Buenos Aires, Argentina
www.poen.com.ar

Informacion al consumidor
0800-333-POEN (7636)

POEN S.A.U. : POEN SIA.U.
Claudia Monteleone : Victor D.Colombari
Apoderada : ' Director Técnico

-Matricula'N° 10338 ‘
IF-2022-83578535-APN-DERM #A NMAT
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
Las Malvinas son argentinas

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: |F-2022-83578535-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 11 de Agosto de 2022

Referencia: INFORMACION PARA EL PACIENTE PROD. XEGREX 1-47-7907-19-8.
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Informe

Numero: IF-2022-86677237-APN-DGIT#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Viernes 19 de Agosto de 2022

Referencia: CERTIFICADO N° 59732 - TROQUEL

CERTIFICADO DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO DE ESPECIALIDADES MEDICINALES
(REM) N° 59732

DI-2022-6611-APN-ANMAT#M S
TROQUEL

Nombre comercia: XEGREX.
Nombre/s genérico/s: DORZOLAMIDA - TIMOLOL - BRIMONIDINA TARTRATO

Concentracion/es. 5mg/ 1 ml de TIMOLOL (COMO MALEATO), 20 mg/ 1 ml de DORZOLAMIDA (COMO
CLORHIDRATO), 2mg/ 1 ml de BRIMONIDINA TARTRATO.

Forma farmacéutica: SOLUCION OFTALMICA.

TROQUEL 671326
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Roberto Daniel Sierras
Director
Direccion de Gestion de Informacion Técnica
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Médica
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Certificado - Redaccion libre

Numero: CE-2022-86657471-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Viernes 19 de Agosto de 2022

Referencia: CERTIFICADO DE INSCRIPCION EN EL REM N° 59732

CERTIFICADO DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO DE ESPECIALIDADES MEDICINALES
(REM) N° 59.732

La Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que se
autoriza la inscripcion en el Registro de Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo producto con los
siguientes Datos | dentificatorios Caracteristicos:

1.- DATOSDE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO

Razén Social: LABORATORIOS POEN S.A.U.

Legajo N° 6263

2.- DATOSDE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: XEGREX.

Nombre/s genérico/s: DORZOLAMIDA - TIMOLOL - BRIMONIDINA TARTRATO

Concentracion/es: 5 mg/ 1 ml de TIMOLOL (COMO MALEATO), 20 mg/ 1 ml de DORZOLAMIDA (COMO
CLORHIDRATO), 2mg/ 1 ml de BRIMONIDINA TARTRATO.

Forma farmacéutica: SOLUCION OFTALMICA.
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Excipientes: HHIDROXIDO DE SODIO - C.S.P. pH, CLORURO DE BENZALCONIO 0.075 mg/ 1 ml, AGUA
PURIFICADA 1 C.SP. ml, HIDROXIETILCELULOSA 4.75 mg / 1 ml, CLORURO DE SODIO ANHIDRO
294 mg/1ml, MANITOL 17.5mg/ 1 ml.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.



Envase/s Primario/s: FRASCO GOTERO PEBD CON INSERTO GOTERO CON FILTRO ESTERILIZANTE.
Presentacion: Envase por 5 ml.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 5 ml DE SOLUCION.

Periodo de vida Util: 24 meses.

Forma de conservacion: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE MENOR A 30°C. UTLIZAR
DENTRO DE LOS 30 DIAS DE ABIERTO EL ENVASE.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.
Vials de administracion: OFTALMICA.
Clasificacion ATC: SO1ED51.

Indicacién/es autorizadals: Indicado parala disminucion alargo plazo de la presion intraocular (PlO) de pacientes
con glaucoma de angulo abierto o con hipertension ocular. Su uso esta recomendado en aquellos pacientes que
recibieron terapias con dos drogas hipotensoras oculares y resultaron insuficientes para alcanzar la PIO objetivo.

3.- DATOSDEL ELABORADOR AUTORIZADO.-
a) Elaborador:

Razon social: LABORATORIOS POEN S.A.U.

Legajo N° 6263.

Domicilio del establecimiento elaborador: CALLE BERMUDEZ 1004, CIUDAD AUTONOMA DE BUENQOS
AIRES.

Domicilio del laboratorio de control de calidad propio: VALENTIN VIRASORO 1073, CITUDAD AUTONOMA
DE BUENOS AIRES.

El presente certificado tendra una validez de cinco (5) afios a partir dela fecha impresa.
Expediente N°: 1-0047-0000-007907-19-8

DI-2022-6611-APN-ANMAT#M S
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