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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2020 - Ao del General Manuel Belgrano

Disposicion
NUmero: DI-2020-1454-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 18 de Marzo de 2020

Referencia: EX—2019-75794964-APN-DGA#ANMAT

VISTO e EX-2019-75794964-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Naciona de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma ROSPAW S.R.L., solicita la aprobacién de nuevos proyectos
de prospectos e informacion para €l paciente para la Especialidad Medicinal denominada LUPRACIL /
DONEPEZILO CLORHIDRATO, Forma farmacéutica y concentracion. COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS, DONEPEZILO CLORHIDRATO 5 mg — 10 mg; aprobada por Certificado N° 58.147.

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 por Disposicion A.N.M.A.T. N° 680/13 se adoptd el SISTEMA DE GESTION ELECTRONICA
CON FIRMA DIGITAL para € trédmite de SOLICITUD DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO DE
ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM) encuadrada en el Articulo 3° del Decreto N° 150/92 (t.o.
1993) para ingredientes activos (IFA"S) de origen sintético y semisintético, otorgandose certificados
firmados digitalmente.

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

Que se actlia en virtud de las facultades conferidas por €l 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 ROSPAW S.R.L., propietaria de la Especiaidad Medicinal
denominada LUPRACIL / DONEPEZILO CLORHIDRATO, Forma farmacéutica y concentracion:
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, DONEPEZILO CLORHIDRATO 5 mg — 10 mg; el nuevo proyecto
de prospecto obrante en €l documento IF-2019-112078413-APN-DERM#ANMAT; e informacion para el
paciente obrante en el documento 1F-2019-112078587-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. — Extiéndase por la Direccion de Gestion de Informacion Técnica, € Certificado
actualizado N° 58.147, consignando lo autorizado por e articulo precedente, cancelandose la version
anterior.

ARTICULO 3°. - Registrese; por e Departamento de Mesa de Entradas notifiquese a interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y prospectos e informacion para e paciente. Girese a la
Direccion de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.
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4 LABORATORIO ROSPAW SRL

LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 5 y 10mg, comprimidos recubiertos

Proyecto de Prospecto
LUPRACIL
DONEPEZILO CLORHIDRATO 5mg- 10mg
Comprimidos recubiertos

Industria Argentina Venta bajo receta archivada ‘

FORMULA

Cada comprimido recubierto contiene:

LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 5mg:

Donepezilo clorhidrato 5mg.

Excipientes: Lactosa monohidrato; Celulosa microcristalina; Povidona K30: Croscarmelosa
sddica; Estearato de magnesio; Hidroxipropilmetilcelulosa; Polietilenglicol 400; Diéxido de
titanio; Azul FD&C N°1, laca aluminica.

LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 10mg:

Donepezilo clorhidrato 10mg.

Excipientes: Lactosa monohidrato; Celulosa microcristalina; Povidona K30: Croscarmelosa
sodica; Estearato de magnesio; Hidroxipropilmetilcelulosa; Polietilenglicol 400; Diéxido de
titanio; Amarillo FD&C N° 10, laca aluminica.

ACCION TERAPEUTICA
Farmacos contra la demencia; anticolinesterasicos. (Codigo ATC: NOBDA02)

INDICACIONES
LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO esta indicado para el tratamiento de la
demencia tipo Alzheimer de caracter leve, moderada y severa.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS/ PROPIEDADES

ACCION FARMACOLOGICA

El Clorhidrato de Donepezilo es un inhibidor reversible de la acetilcolinesterasa.
Las teorias actuales sobre la patogénesis de los signos y sintomas cognitivos de la \
enfermedad de Alzheimer atribuyen algunos de ellos a una deficiencia de la
neurotransmision colinérgica.

El Clorhidrato de Donepezilo mejora la funcién colinérgica mediante el aumento de la
concentracion de acetilcolina inhibiendo en forma reversible su hidrélisis por la
acetilcolinesterasa.

No hay evidencia de que el Clorhidrato de Donepezilo altera el curso del proceso de
demencia subyacente.

FARMACOCINETICA

La farmacocinética del Clorhidrato de Donepezilo es lineal en el rango de dosis 1-10mg
administrado una vez al dia. La absorcién del farmaco no se ve afectada por los alimentos.
Los niveles plasmaticos maximos se alcanzan alrededor de las 3 horas posteriores a la
administracion.

La vida media de eliminacion es de aproximadamente 70 horas. Tras la administracion de
dosis Unicas diarias mdltiples, se acumula en el plasma y alcanza el estado estacionario
dentro de los 15 dias del inicio del tratamiento.

El volumen de distribucién en estado estacionario es 12 - 16 L / kg. Seune
aproximadamente en un 96% a las proteinas plasmaticas.

El Donepezilo se excreta por orina en forma inalterada y como metabolitos.
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D LABORATOR!O ROSPAW SRL

LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 5y 10mg, comprimidos recubiertos

Es ampliamente metabolizado por CYP2D6 y CYP3A4 a 4 metabolitos principales de los
cuales 2 son farmacolégicamente activos, y una serie de metabolitos menores, no todos
ellos identificados.

Tras la administracién de Donepezilo marcado con C', la radioactividad plasmatica,
expresada como % de la dosis administrada, se presenté como Donepezilo inalterado
(63%) y como 6-O-desmetildonepezilo, metabalito con actividad similar al Donepezilo
(11%). Aproximadamente el 57% de la radioactividad total administrada, se recuperd en la
orina (17% como Donepezilo inalterado), y el 15% se recupero en las heces.

El examen del efecto del genotipo CYP2D6 en pacientes con Alzheimer mostré
diferencias en los valores de clearance entre los subgrupos. En comparacién con los
metabolizadores rapidos, los metabolizadores lentos tenian un clearance 31,5% mas lento
y los metabolizadores ultrarrapidos 24% maés rapido. Estos resultados sugieren que
CYP2D6 tiene un papel menor en el metabolismo del Donepezilo.

La raza y el género no tienen influencia clinicamente significativa en la farmacocinética del
Donepezilo.

Poblaciones especiales:

Insuficiencia hepética: estudios en pacientes con cirrosis alcohdlica estable mostraron una
disminucién del clearance del Donepezilo en un 20% respecto a los pacientes sanos.
Insuficiencia renal: estudios en pacientes con enfermedad renal moderada a severa no
mostraron diferencias significativas en el clearance de Donepezilo, respecto a pacientes
sanos.

Pacientes ancianos: si bien estudios evidencian una disminucién del clearance del
Donepezilo con el incremento de la edad, esta disminucién no se considera clinicamente
significativa.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION

Adultos/ ancianos:

Dosis inicial: 5mg/dia en una Unica dosis por la noche, antes de acostarse. Puede
administrarse con o sin alimentos. Mantener este esquema terapéutico durante 4-6
semanas, con el fin de evaluar las primeras respuestas clinicas al tratamiento y permitir
que se alcancen las concentraciones plasmaticas del estado estacionario.

Luego de este periodo, si el médico lo considera conveniente, puede aumentarse la dosis
a 10mg/dia en dosis Unica.

CONTRAINDICACIONES
Hipersensibilidad al Clorhidrato de Donepezilo, a derivados de la piperidina, o a algun
otro componente de la formula.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Sindrome Neuroléptico Maligno:

El sindrome neuroléptico maligno (SNM), una condicién potencialmente mortal,
caracterizada por hipertermia, rigidez muscular, inestabilidad autonémica, alteracion de la
conciencia y niveles elevados de creatina fosfoquinasa, se ha reportado que ocurre muy
raramente en asociacion con Donepezilo, particularmente en pacientes que también
reciben antipsicéticos concomitantes. Otros signos adicionales pueden incluir mioglobinuria
(rabdomidlisis) e insuficiencia renal aguda. Si un paciente desarrolla signos y s{intomas
indicativos de SNM, o presenta fiebre alta inexplicable sin manifestaciones clinicas
adicionales de SNM, debe interrumpirse el tratamiento.

Anestesia:

Al ser el Donepezilo un inhibidor de la colinesterasa, puede acentuar la relajacion muscular
de tipo succinilcolina, durante la anestesia.

Efectos cardiovasculares:

Debido a su accion farmacolégica, los inhibidores de la colinesterasa pueden provocar
efectos vagoténicos en los nédulos sinoauricular y atrioventricular. Este efecto puede
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G LABORATORIO ROSPAW SRL

LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 5 y 10mg, comprimidoes recubiertos

manifestarse como bradicardia o bloqueo cardiaco en pacientes con y sin alteraciones de
la conduccion cardiaca subyacente conocida. Han sido reportados casos de sincope.
Efectos gastrointestinales:

A raiz de su efecto farmacolégico, el Donepezilo puede provocar diarrea, nauseas y
vomitos. Estos trastornos, en caso de ocurrir, lo hacen mas frecuentemente con las dosis
de 10mg/dia que con la de 5mg/dia. Aunque en la mayoria de los casos, estos efectos son
leves y desaparecen con el uso continuado de entre una a tres semanas, los pacientes
deben ser observados de cerca al inicio del tratamiento y después de aumentar la dosis.
Debido al aumento de la actividad colinérgica, también puede aumentar la secrecién
gastrica. Los pacientes deben ser estrechamente monitoreados para detectar sintomas de
hemorragia gastrointestinal activa u oculta, especialmente aquellos con mayor riesgo de
desarrollar ulceras, por ejemplo, los que tienen antecedentes de ulcera o que reciben
farmacos antiinflamatorios no esteroides (AINES) concurrentemente.

Estudios clinicos en dosis de 5 mg / dia a 10 mg/ dia no han demostrado ningtin aumento,
con respecto a placebo, en la incidencia de tlcera péptica o sangrado gastrico.

Efectos genitourinarios:

Aunque no se ha observado en ensayos clinicos, los farmacos colinérgicos pueden causar
obstruccion del flujo de salida de la vejiga.

Efectos neurolégicos:

Si bien las drogas colinérgicas tienen cierto potencial para causar convulsiones
generalizadas, la actividad convulsiva también puede ser una manifestacién de la
enfermedad de Alzheimer.

Efectos respiratorios:

Debido a sus acciones colinérgicas, los inhibidores de la colinesterasa deberan
administrarse con precaucioén a pacientes con antecedentes de asma o enfermedad
pulmonar obstructiva.

Interacciones:

Efectos de otras drogas sobre el metabolismo del Donepezilo:

Ketoconazol y quinidina, inhibidores de la CYP3A4 y CYP2D6 respectivamente, inhiben el
metabolismo del Donepezilo in vitro. La relevancia clinica de estos efectos es desconocida.
Inductores de la CYP3A4 (p.gj: fenitoina, carbamazepina, dexametasona, rifampicina,
fenobarbital) pueden aumentar la tasa de eliminacién del Donepezilo.

Un efecto sinérgico se puede esperar cuando inhibidores de la colinesterasa se
administran simultaneamente con succinilcolina, agentes bloqueantes neuromusculares
similares o agonistas colinérgicos tales como betanecol.

Efectos del Donepezilo sobre el metabolismo de otras drogas:

No se han detectado efectos del Donepezilo sobre la farmacocinética de la teofilina,
cimetidina, warfarina, digoxina y ketoconazol.

Debido a su mecanismo de accion, los inhibidores de la colinesterasa pueden interferir
con la actividad de medicacion anticolinérgica.

Inhibidores de la CYP2D6, reducen levemente el clearance de Donepezilo; debido a que la
participacion de la CYP2D6 en el metabolismo del Donepezilo es baja.

Estudios demostraron que el metabolismo del Donepezilo no se ve significativamente
afectado por la administracion concurrente de digoxina o cimetidina.

Estudios in vitro han demostrado que el Donepezilo no afecta ni es afectado en su unién a
proteinas plasmaéticas por otras drogas con alta ligadura proteica, como furosemida,
digoxina y warfarina.

Carcinogénesis- Mutagénesis- trastornos de Ia fertilidad:

Estudios con Donepezilo en animales no han demostrado efectos teratogénicos ni
carcinogénicos. Tampoco efectos sobre la fertilidad. .

Embarazo:
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O LABORATORIO ROSPAW SRL

LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 5 y 10mg, comprimidos recubiertos

Categoria C.

No existen estudios adecuados y bien controlados sobre los efectos del Donepezilo en
humanos. No debe utilizarse Donepezilo durante el embarazo, a menos que el potencial
beneficio supere el potencial riesgo.

Lactancia: .

Se desconoce si el Donepezilo es excretado por leche materna, por lo que no debera ser
administrado durante la lactancia. Si el médico considera necesaria su utilizacién
suspendera la lactancia.

Uso en pediatria:
La seguridad y eficacia del Donepezilo en nifios no ha sido establecida.

Uso en geriatria:
No hay diferencias clinicamente significativas en la farmacocinética del Donepezilo ni en
las reacciones adversas reportadas entre pacientes ancianos y pacientes mas jovenes.

REACCIONES ADVERSAS

Incidencia en Estudios Clinicos Controlados:

Asociadas a la discontinuacion del tratamiento:

Las reacciones adversas mas cominmente observadas, que ocurrieron en al menos un
2% de los pacientes y en dos o més veces la incidencia observada en los pacientes con
placebo, que motivaron la discontinuacién del tratamiento fueron: nauseas, vémitos y
diarrea, para la dosis de 10mg/dia.

Asociadas al uso de Donepezilo:

Las reacciones adversas mas comunes, que ocurrieron en al menos 5% de los pacientes
que reciben 10 mg / dia y dos o mas veces la incidencia observada en los pacientes con
placebo, se predice en gran medida por los efectos colinérgicos del Donepezilo: nauseas,
diarrea, insomnio, vémitos, calambres musculares, fatiga y anorexia. Estas reacciones
adversas fueron de intensidad leve y desaparecieron durante el tratamiento continuado sin
la necesidad de modificar la dosis.

Hay pruebas que sugieren que la frecuencia de estos eventos adversos comunes puede
verse afectada por la tasa de titulacion.

Las reacciones adversas mas comunes, que ocurrieron en al menos 2% de los pacientes
para los cuales la tasa de incidencia fue mayor que con placebo, fueron:

Generales: cefalea, dolores, fatiga.

Sistema cardiovascular: sincope.

Sistema digestivo: nauseas, vomitos, diarrea, anorexia.

Sistema hematico y linfatico: equimosis.

Sistema metabélico y nutricional: perdida de peso.

Sistema musculoesquelético: calambres musculares, artritis.

Sistema nervioso: insomnio, mareos, depresién, suefios anormales, somnolencia.

Sistema urogenital: miccién frecuente.

En general, los eventos adversos fueron mas frecuentes en el sexo femenino y la edad
avanzada

Otros efectos adversos observados durante estudios clinicos, se clasifican en frecuentes
cuando ocurrieron en mas del 1% de los pacientes, poco frecuentes, cuando ocurrieron
entre 1% y 0,1%, raras, cuando ocurren entre 0,1% y 0,01%, y muy raras cuando ocurren
en < 0,01% Estas reacciones adversas no estan necesariamente relacionadas con el
tratamiento con Donepezilo y en la mayoria de los casos se observaron con una frecuencia
similar en los pacientes tratados con placebo:

Generales: frecuentes: influenza, dolor de pecho, dolor de muelas; poco frecuentes: fiebre,
edema facial, edema periorbital,
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{7 LABORATORIO ROSPAW SRL
LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 5 y 10mg, comprimidos recubiertos

Sistema cardiovascular. frecuentes: hipertension, vasodilatacion, fibrilacién auricular,
sofocos, hipotension; peco frecuentes: angina de pecho, hipotensién postural, infarto de
miocardio, blogueo auriculoventricular, insuficiencia cardiaca congestiva, arteritis,
bradicardia, enfermedad vascular periférica, taquicardia supraventricular, trombosis venosa
profunda.

Sistema digestivo: frecuentes: incontinencia fecal, hemorragia gastrointestinal, distensién
abdominal, dolor epigastrico; poco frecuentes: gastritis, gastroenteritis, ictericia, melena,
ulcera duodenal, Ulcera gastrica.

Sistema endocrino: poco frecuentes: diabetes mellitus, bocio.

Sistema hematico y linfatico: poco frecuentes: anemia, trombocitemia, trombocitopenia,
eosinofilia, eritrocitopenia.

Sistema metabdlico y nutricional: frecuentes: deshidratacion: poco frecuentes: gota,
hipokalemia, el aumento de la creatinquinasa, hiperglucemia, aumento de lactato
deshidrogenasa.

Sistema musculoesquelético: frecuentes: fracturas 6seas; poco frecuentes: debilidad
muscular; muy raras: rabdomidlisis (independientemente del sindrome neuroleptico
maligno y en estrecha asociacion temporal con el inicio del tratamiento con Donepezilo o el
aumento de la dosis). .

Sistema nervioso: frecuentes: delirio, temblor, irritabilidad, parestesia, agresion, veértigo,
ataxia, aumento de la libido, inquietud, llanto anormal, nerviosismo, afasia; poco
frecuentes: accidente cerebrovascular, hemorragia intracraneal, ataque isquémico
transitorio, neuralgia, espasmos musculares, disforia, alteracién de la marcha, hipertonia,
hipocinesia, entumecimiento (localizado), paranoia, disartria, disfasia, hostilidad,
disminucion de la libido, aislamiento emocional, nistagmo; muy raras: sindrome
neuroléptico maligno.

Sistema respiratorio: frecuentes: disnea, dolor de garganta, bronquitis; poco frecuentes:
epistaxis, neumonia, la hiperventilacion, congestion pulmonar, sibilancias, hipoxia,
faringitis, pleuritis, colapso pulmonar, apnea del suefio.

Piel y apéndices: frecuente: prurito, sudoracién, urticaria; poco frecuentes: decoloracion de
la piel, hiperqueratosis, alopecia, dermatitis, herpes zoster, hirsutismo, Ulceras dérmicas.
Organos de los sentidos: frecuentes: cataratas, irritacion ocular, visién borrosa; poco
frecuentes: sequedad ocular, glaucoma, dolor de oido, disminucién de la audicion,
hemorragia retiniana, ofitis externa, otitis media, hemorragia conjuntival.

Sistema urogenital: frecuentes: incontinencia urinaria, nicturia; poco frecuentes: disuria,
hematuria, metrorragia, cistitis, enuresis, hipertrofia de préstata, pielonefritis, dificultad para
orinar, fibroadenosis mamaria, mastopatia fibroquistica, mastitis, piuria, insuficiencia renal,
vaginitis.

SOBREDOSIFICACION

La sobredosificacion con inhibidores de la colinesterasa puede derivar en crisis
colinérgicas, caracterizadas por nauseas severas, vémitos, salivacion, sudoracién,
bradicardia, hipotension, depresion respiratoria, colapso y convulsiones. Existe la
posibilidad de aumento de la debilidad muscular, que puede resultar fatal si estan
involucrados los musculos respiratorios.

Estudios de toxicidad relacionados con la dosis en animales informaron los siguientes
sintomas: reduccion de los movimientos espontaneos, posicién en dectibito prono, marcha
tambaleante, lagrimeo, convulsiones clonicas, depresién respiratoria, salivacion, miosis,
temblores, fasciculacién y disminucién de la temperatura de la superficie corporal.
Tratamiento:

En caso de sobredosis, deben utilizarse medidas generales de apoyo. Pueden utilizarse
anticolinérgicos terciarios como sulfato de atropina a una dosis inicial de 1,0 a 20mglv,y
dosis posteriores, de acuerdo a la respuesta clinica. Se han reportado respuestas atipicas
en |a presion arterial y la frecuencia cardiaca con otros colinomiméticos cuando se
administran conjuntamente con anticolinérgicos cuaternarios, como glicopirrolato.
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{3 LABORATORIO ROSPAW SRL

LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 5 y 10mg, comprimidos recubiertos

Se desconoce si el Clorhidrato de Donepezilo y/o sus metabolitos pueden ser eliminados
por dialisis (hemodialisis, dialisis peritoneal o hemofiltracion).

Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al hospital mas cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (01)4962-6666/2247

Hospital A. Posadas: (01) 4654-6648/4658-7777

Hospital Fernandez: (01) 4801-7767

Optativamente, otros Centros de Intoxicaciones.

PRESENTACION

LUPRACIL/ DONEPEZIL.LO CLORHIDRATO 5mg, Comprimidos recubiertos: Envases
conteniendo 7, 10, 14, 15, 20, 28, 30, 50, 56 , 60 y 90 comprimidos recubiertos. Uso
Hospitalario: Envases conteniendo 100, 500, 504, 510, 900, 1000, 1005 y 1008,
comprimidos recubiertos.

LUPRACIL/ DONEPEZII.O CLORHIDRATO 10mg, Comprimidos recubiertos: Envases
conteniendo 7, 10, 14, 15, 20, 28, 30, 50, 56 , 60 y 90 comprimidos recubiertos. Uso
Hospitalario: Envases conteniendo 100, 500, 504, 510, 900, 1000, 1005 y 1008,
comprimidos recubiertos.

Conservacion:
Conservar a temperatura ambiente (15 a 30 °C) , en su envase original y al abrigo de la
luz.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
Este Medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia médica y
no puede repetirse sin nueva receta médica.

Fecha de (ltima revisién:

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N°: 58.147

Direccion Tecnica: Claudio G. Lamagna- —Farmacéutico-
LABORATORIO ROSPAW SRL

Santos Dumont 4744 —(1427)- Ciudad Auténoma de Buenos Aires-

Elaborado en: Juan A. Garcia 5420- CABA; Virgilio 844/56 — CABA; Le Corbusier 2881 -
Malvinas Argentinas, Buenos Aires; Av. Int. Tomkinson 2054- Buenos Aires.
Acondicionado en: Juan A. Garcia 5420- CABA; Cnel Martiniano Chilavert 1124- CABA;
Azcuénaga 3944/54- Buenos Aires; Teodoro Plaza 3924- Buenos Aires: Santos Dumont
4744- CABA.

M [l/ibtu\[ (1 L‘*‘7

IF-2019-76806452-APN-DGA#ANMAT

IF-2019-112078413-APN-DERM#ANMAT
Pagina 77 de 88

Pagina 1l de 12



IF-2019-76806452-APN-DGA#ANMAT

IF-2019-112078413-APN-DERM#ANMAT
Pagina 78 de 88

Pagina 12 de 12




Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2019 - Afio de la Exportacion

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: 1F-2019-112078413-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Viernes 20 de Diciembre de 2019

Referencia: EX-2019-75794964- ROSPAW - Prospectos - Certificado N58147

El documento fue importado por el sistema GEDO con un total de 12 paginals.

Digitally signed by GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE
Date: 2019.12.20 12:56:36 -03:00

Galeno Rojas
Técnico Profesional
Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos

Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
Médica

Digitally signed by GESTION DOCUMENTAL
ELECTRONICA - GDE
Date: 2019.12.20 12:56:28 -03:00



yo

{7 LABORATORIO ROSPAW SRL

LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 5y 10mg, comprimidos recubiertos

INFORMACION PARA EL PACIENTE
LUPRACIL
DONEPEZILO CLORHIDRATO 5mg- 10mg
Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina Venta bajo receta archivada

FORMULA

Cada comprimido recubierto contiene:

LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 5mg:

Donepezilo clorhidrato 5mg.

Excipientes: Lactosa monohidrato; Celulosa microcristalina; Povidona K30: Croscarmelosa
sodica; Estearato de magnesio; Hidroxipropilmetilcelulosa; Polietilenglicol 400; Diéxido de
titanio; Azul FD&C N°1, laca aluminica.

LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 10mg:

Donepezilo clorhidrato 10mg.

Excipientes: Lactosa monohidrato; Celulosa microcristalina: Povidona K30; Croscarmelosa
sodica; Estearato de magnesio; Hidroxipropilmetilcelulosa; Polietilenglicol 400; Diéxido de
titanio; Amarillo FD&C N° 10, laca aluminica.

ANTES DE USAR ESTE MEDICAMENTO

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar el medicamento.
Conserve este prospecto, ya que puede que deba volver a leerlo.

Si tiene alguna duda, consulte a su médico.

Este medicamento ha sido prescripto solo para su problema médico actual. No lo
recomiende a otras personas, aunque tengan los mismos sintomas que Ud, ya que puede
perjudicarlas.

Si experimenta efectos adversos consulte a su médico, incluso si los mismos no son
mencionados en este prospecto.

CONTENIDO DEL PROSPECTO

Que es Lupracil y para que se utiliza?
Antes de tomar Lupracil

Coémo tomar Lupracil

Posibles efectos adversos
Conservacion de Lupracil
Informacién adicional

S aben

1. Que es Lupracil y para que se utiliza?

Lupracil es un medicamento indicado para tratar los sintomas de la enfermedad de
Alzheimer leve, moderada y severa. Estos sintomas incluyen por ejemplo aumento en la
pérdida de la memoria, confusion y cambios en el comportamiento. Lupracil puede
ayudar con la funcién mental y con la realizacién de las tareas diarias.

Lupracil no funciona igual en todas las personas. Algunas personas pueden:
¢ Mejorar mucho.
e Mejorar poco o permanecer igual.
e Empeorar con el tiempo, pero mas lento de lo esperado.
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{3 LABORATORIO ROSPAW SRL

LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 5 y 10mg, comprimidos recubiertos

* No cambiar y luego empeorar como se esperaba.

Lupracil no cura la enfermedad de Alzheimer. Todos los pacientes con enfermedad de
Alzheimer empeoran con el tiempo, incluso si toman Lupracil.
Lupracil no ha sido aprobado como tratamiento para ninguna condicién médica en nifios.

2. Antes de tomar Lupracil
No use Lupracil:

Si es alérgico al Donepezilo, a derivados de la piperidina, o a algun otro componente de
la férmula. Consulte con su médico si no esta seguro.

Comuniquele a su médico:
Informe al médico si sufre o ha experimentado:

e Cualquier problema de corazon, incluyendo latidos cardiacos irregulares, lentos o rapidos

* Asma o problemas pulmonares.

» Crisis epilépticas o convulsiones.

» Ulceras estomacales o duodenales.

¢ Dificultad para orinar.

» Problemas de higado o de rifién.

¢ Dificultad para tragar comprimidos.

« Si esta embarazada o cree estarlo. No se sabe si Lupracil puede dafar a su bebe.

* Siesta amamantando. No se sabe si Lupracil pasa a leche materna. Si va a tomar Lupracil
debe suspender la lactancia materna.

Se ha reportado la ocurrencia muy rara de unas reacciones adversas serias llamadas
rabdomidlisis y sindrome neuroléptico maligno asociadas a la administracién de Lupracil/
Donepezilo.

Si Ud. Utiliza este medicamento y presenta orina de color oscuro o rojo, disminucién de la
produccion de orina, debilidad, rigidez o dolor muscular, fiebre, aumento de la frecuencia
cardiaca o respiratoria, alteracion de la presién arterial, sudoracién abundante ylo
alteraciones en el estado de conciencia, deje de usar Lupracil consulte a su médico
inmediatamente.

Si Ud esta al cuidado de un paciente que recibe este medicamento, esté atento a la aparicion
de los sintomas antes mencionados. En caso de presentarse, suspenda el uso de Lupracil
y consulte al médico inmediatamente.

Uso de Lupracil con otros medicamentos:

Comuniquele a su médico todos los medicamentos que toma o ha tomado recientemente,
incluidos los medicamentos de venta libre, vitaminas, y fitoterapicos.

¢ Informe a su médico si toma aspirina 0 medicamentos llamados antiinflamatorios
no esteroides (AINES), como por ejemplo ibuprofeno o diclofenac. Preguntele al
medico o farmacéutico si no esté seguro.

» Eluso conjunto de Lupracil con ciertos anestésicos puede provocar efectos
secundarios. Digale a su médico o dentista que toma Lupracil si debe someterse a
una cirugia, procedimiento médico, cirugia dental o procedimiento dental.

* Lleve consigo una lista de todos los medicamentos que toma. Informe también a su
médico quien es la persona que lo cuida. La persona que lo cuida lo ayudara a
tomar sus medicamentos de acuerdo con las indicaciones de su médico.
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LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 5 y 10mg, comprimidos recubiertos

3. Cémo tomar Lupracil?

» Siga exactamente las instrucciones que le indique su médico. En caso de dudas,
consulte nuevamente con su médico.
No interrumpa el tratamiento ni cambie la dosis por su cuenta.

¢ Habitualmente comenzara tomando 1 comprimido de 5mg por la noche. Lupracil
puede tomarse con o sin alimentos. Luego de un tiempo, y en caso de ser necesario,
el medico considerara la posibilidad de aumentar la dosis a 10mg.

Si olvidara tomar una dosis:

Si se olvidara de tomar una dosis, tome el comprimido al dia siguiente en el horario
habitual. No tome una dosis doble para compensar el comprimido olvidado.

Si olvidara tomar Lupracil por mas de una semana, consulte con su médico antes de
retomar el tratamiento.

Sitomara més Lupracil del que debiera:
No debe tomar mas de 1 comprimido por dia.
En caso de que tome mas del que debe pongase en contacto _inmediatamente
con su medico o dirijase al hospital mas cercano. o a los centros de toxicologia:
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (01)4962-6666/2247
Hospital A. Posadas: (01) 4654-6648/4658-7777
Hospital Fernandez: (01) 4801-7767

Recuerde llevar con usted el envase, para que quede claro que medicamento
ha tomado.

4. Posibles efectos adversos:

Aligual que todos los medicamentos, Lupracil puede tener efectos adversos, aunque no
todas las personas los sufran.

Lupracil puede causar los siguientes efectos adversos serios:

¢ Disminucién del ritmo cardiaco y desmayos: el riesgo es mayor en pacientes con
trastornos cardiacos. Si el paciente se desmayara, o su ritmo cardiaco se tornara
mas lento, llame a su médico de inmediato.

e Ulceras en el estémago o en el duodeno: el riesgo de padecer ulceras es mayor en
pacientes que toman aspirina u otros farmacos antiinflamatorios no esteroides
(AINES). Consulte con su médico en forma inmediata si presentara dolor o ardor
de estomago, nauseas, vémitos, vomitos con sangre, heces con sangre o
alquitranosas.

e Empeoramiento de problemas pulmonares en personas con asma u ofras
enfermedades pulmonares.

* Convulsiones.

¢ Dificultad para orinar.

* Rabdomidlisis (menos de 1 cada 10.000 personas)

» Sindrome neuroléptico maligno ( menos de 1 cada 10.000 personas).

Los efectos adversos mas frecuentes son:

[
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e Diarrea
* Dificultad para dormir.
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LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 5 y 10mg, comprimidos recubiertos

Vémitos.

Calambres musculares.
Abatimiento.

Falta de apetito.

Estos efectos adversos pueden mejorar durante el tratamiento.

Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico, incluso si se trata de efectos
adversos que no aparecen en este prospecto.

5. Conservacion de Lupracil

Conservar a temperatura ambiente (15 a 30 °C), en su envase original y al abrigo de la luz.

MANTENER TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
6. Informacién adicional:

PRESENTACION

LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 5mg, comprimidos recubiertos:

Envases conteniendo 7, 10, 14, 15, 20, 28, 30, 50, 56, 60 y 90 comprimidos recubiertos. Uso
hospitalario: Envases conteniendo 100, 500, 504, 510, 900, 1000, 1005 y 1008, comprimidos
recubiertos.

LUPRACIL/ DONEPEZILO CLORHIDRATO 10mg, Comprimidos recubiertos: Envases
conteniendo 7, 10, 14, 15, 20, 28, 30, 50, 56, 60 y 90 comprimidos recubiertos. Uso
Hospitalario: Envases conteniendo 100, 500, 504, 510, 900, 1000, 1005 y 1008, comprimidos
recubiertos.

Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha que
esta en la pagina WEB de la ANMAT:

http://www.anmat.gov.ar/ffarmacovigilancia/Notificar.asp o lamar a ANMAT responde

0800-333-1234

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N°: 58.147

Direccion Técnica: Claudio G. Lamagna —Farmacéutico
LABORATORIO ROSPAW SRL

Santos Dumont 4744 —(1427)- Ciudad Auténoma de Buenos Aires-

Elaborado en: Juan A. Garcia 5420- CABA,; Virgilio 844/56 — CABA; Le Corbusier 2881 -
Malvinas Argentinas, Buenos Aires; Av. Int. Tomkinson 2054- Buenos Aires.
Acondicionado en: Juan A. Garcia 5420- CABA; Cnel Martiniano Chilavert 1124- CABA,;
Azcuénaga 3944/54- Buenos Aires; Teodoro Plaza 3924- Buenos Aires; Santos Dumont
4744- CABA.
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