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DISPOSICION N° 7516

Ministerio de Safud
Secretaria de Politicas.
Wppdacion ¢ Fastitutos

ANMAT BUENOS AIRES, 31 DE OCTUBRE DE 2014.-

VISTO el Expediente N° 1-0047-0001-000082-14-6 del Registro de
esta ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y

TECNOLOGIA MEDICA y

CONSIDERANDO: .

Que por las referidas actuaciones la firma LABORATORIO ELEIA
SACIFYA solicita se autorice la inscripcidén en el Registro de Especialidades
Medicinales (REM) de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,
ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA de una nueva especialidad medicinal "que
sera elaborada en la Reptblica Argentina. L

Que de la mencicnada especialidad medicinal existe un productl'o
similar registrado en la Republica Argentina.

Que las actividades de elaboracién y comercializacién de
especialidades medicinales se encuentran contempladas en ia Ley 16.463 y en
los Decretos Nros., 9.763/64 y 150/92 (t.o. 1993) vy sus normas
complementarias.

Que la solicitud efectuada encuadra en el Articulo 3° del Decreto N°
150/92 (t.0. 1993).

Que el INSTITUTO NACIONAL DE MEDICAMENTOS (INAME} emitio

los informes técnicos pertinentes en los que constan los Datos Identificatorios
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Secretaria de ®oliticas.
Regulacién ¢ Insiitutas

ANMAT

Caracteristicos aprobados por cada una de las referidas dreas para la
especialidad medicinal cuya inscripcion se solicita, los que se encuentrain
transcriptos en el certificado que obra en el Anexo de la presente disposicién,

,Que asimismo, de acuerdo con lo informado por el INAME, el/los
establecimiento/s que realizard/n la elaboracion y el contl;ol de calidad de la
especialidad medicinal en cuestidon demuestran aptitud a esos efectos.

Que se aprobaron los proyectos de rdtulos y prospectos
correspondientes, !

Que la DIRECCION GENERAL DE ASUNTOS JURIDICOS ha tomado la
intervencién de su competencia.

Que por lo expuesto corresponde autorizar la inscripcién en el REM
de la especialidad medicinal solicitada.

Que se actla en ejercicio de las facultades conferidas por los

Decretos Nros. 1490/92 v 1271/13.

Por ello,
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTQS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 19.- Autorizase a la firma LABORATORIO ELEA SACIFYA la inscripcién
en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de la ADMINISTRACION

NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA de la

Pagina 2 de 4

B"’ q‘:‘_’f‘ﬁ.«n’;‘ Ei presente documento electrdnico ha skdo firmado digitaimente en los téntiinns de fa Ley N 25,506, el Dacreto N® 28282002 v ol Decreto N* 283/2003 -



2014 - Afe de Homenape el Almrante Guiilermo Grown, en of Guentenario def Combate Navai de Montevideo”

DISPOSICION N° 7516

MinmScf{uJ :
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Rygulacién ¢ Instihtos

ANMAT

especialidad medicinal de nombre comercial BERLOFEN y nombre/s genérico/s
BROMFENACO, la que serd elaborada en la Repulblica Argentina segln los Datos
Identificatorios Caracteristicos incluidos en el Certificado que, como Anexo,
forma parte integrante de la presente disposicidn, .
ARTICULO 2°.- Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y Ide
prospecto/s que obran en los documentos denominados: INFORMACION PARA EL
PACIENTE_VERSIONQ1.PDF -  04/04/2014 (08:58:54, PROYECTO DE
PROSPECTO_VERSIONO1.PDF - 04/04/2014 08:58:54, PROYECTO DE ROTULO
DE ENVASE PRIMARIO_VERSIONO1.PDF - 04/04/2014 08:58:54, PROYECTO DE
ROTULO DE ENVASE SECUNDARIO_VERSIONO1.PDF - 04/04/2014 08:58:54, |
ARTICULO 3°.- En los rétulos y prospectos autorizados debera figurar la leyenda:
“.ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIC DE SALUD
CERTIFICADO N©°”, con exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la
norma legal vigente.
ARTICULO 4°,- Con cardcter previo a la comercializacién de la especialidad
medicinal cuya inscripcién se autoriza por la presente disposicién, el titular
debera notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio de la
elaboracién del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacidn
técnica consistente en la constatacion de la capacidad de produccién y de control
correspondiente,

ARTICULO 5°.- La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 1° de [a

presente disposicion sera de cinco (5) afios contados a partir de la fecha impresa
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ANMAT

en él.

ARTICULO 60°.- Registrese. Inscribase el nuevo producto en el Registro f:le
Especialidades Medicinales. Notifiquese electrénicamente al interesado ‘la
presente disposicidn y los proyectos de rétulos y prospectos aprobados. Gt’reselial
Departamento de Registro a los fines de confeccionar el legajo correspondiente,

|
t
Cumplido, archivese. f

EXPEDIENTE No© 1-0047-0001-000082-14-6

|
!
|

LOPEZ Rogelio Fernando
c Administrador Nacional
Ministerio de Salud

A.N.M.A.T,
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Berl Ofen = Bromfenac 0,0%% - Solucidn oitalmica estéril.

INFORMACION PARA EL PACIENTE

Berlofen
Bromfenac 0,09%
Solucion oftalmica estéril

+ Conserve esta informacidn, ya que podria tener que volver a leerla.

e Sjtiene alguna duda consulte a su médico o farmacéutico

s [Este medicamento se le ha recetado a Ud. para su condicidn clinica actual, no debe darselo
a otras personas, aungue tengan los mismes sintomas que ud, ya que puede
perjudicarlos.

¢ 5i ha suspendidc el tratamiento, consulte a su médico. Tampoco vuelva a utilizarlo sin
indicacién médica.

* Siconsidera que alguno de las efectos adversos que sufre es grave o si aprecia cualquier
efecto adverso no mencionado en este prospecto, consulte a su médico o farmacéutico

—

4Qué es Berlofen y para qué su utiliza?

Berlofen es una solucidn oftdlmica estéril que contiene el principio activo Bromfenac, un
antiinflamatorio no esteroideo (AINE) que actia blogueando sustancias que estdn implicadas en la
inflamacidn.

Berlofen se utiliza en adultos para reducir la inflamacidn y el dolor ocular luego de una cirugia de
cataratas. i

Antes de usar este medicamento lea la siguiente informacion:
No utilice Berlofen:
¥" No utilice este medicamento si ud. es alérgico al bromfenac o alguno de los
componentes del producto.
¥" No Jo utilice si al utifizar otros AINES {aspirina o 4cido acetilsalicilico, ibuprofeno,
ketoprofeno, diclofenac} ha tenido asma, alergia en |a piel o picazdn e inflamacion
intensa de la nariz.

Antes de usar este medicamento su médico debe conacer

¥ Sus antecedentes alérgicos

v Siestd utilizando esteroides tdpicos {como la cortisona}, ya que podria ocasionarle
efectos adversos no deseados.

v Sitiene problemas hemorragicos {como hemofilia) o los ha tenido en el pasado.

¥ Si estd tomando anticocagulantes o medicamentos que puedan prolongar el tiempo de

hemorragia.

Si esta tomando cualquier otro medicamento, incluse de venta libre {sin receta).

Si tiene problemas oculares {ojo seco, problemas corneales)

LSRN
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Berlofen - sromtenac 0,0%% - Solucién oftdlmica estéril,

Si tiene diabetes

Si tiene artritis reumatoide

Si se ha sometido a varias cirugias oculares en el (ltimo tiempo.

Si estd embarazada o desea estarlo. No debiera utilizarlo en los dltimos tres meses de

embarazo,.
Si estd amamantando.

NN AK

<

Antes de usar este medicamento recuerde:

v Berlofen es una solucidn oftdlmica, es decir un colirio para aplicar Gnicamente en sus
0jos. Na lo ingiera ni lo utilice por otra via.

v Evite contaminar la punta dosificadora del envase con el ojo, los dedos u otras
superficies.

¥ Si utiliza lentes de contacto: retirese las las lentes de contacto antes de la
administracién de [a solucidn, y recoléquelas 15 minutos después a la administracidn
de la solucion oftdlmica Berlofen, . i

¥ Si utiliza otros colirios 0 medicamentos oftalmoldgicos, éstos deben administrarse
separados, con un intervalo minimo de 5 {cinco} minutos entre uno y otro.

v Utilice este medicamento por el tiempo indicado por su médico: No prolongue ni
tampoco corte el tratamiento por decisidn propia sin consultar con el profesional.

{Como se usa Berlofen?

Siga las instrucciones de administracién indicadas por su médico.

La dosis sugerida es de 1 gota por dia en el/los ojo/s afectado.

Para el tratamiento del dolor e inflamacidn post operatorio se sugiere comenzar 24 hs antes de la

cirugia, continuando durante 2 semanas.

Olvide de dosis: utilice una dosis tan pronto como lo recuerde. Si estd muy cerca del horario de la
siguiente dosis, omita {a dosis olvidada. Continue con la dosis programada habitual. No se aplique
dosis dobles para compensar dosis olvidadas.

Siinterrumpe el tratamiento, consulte a su médico.

Instrucciones de uso:

1-Antes de aplicar la solucién oftalmica, ldvese bien fas manos. .
2-Abra la tapa del envase. Ante el primer uso rompa el precinto de seguridad.
3-Aplique el producto en el saco conjuntival delflos ojo/s afectado/s.
Para la auto-administracion de gotas tenga en cuenta los siguientes pasos:
¢ Incline la cabeza levemente hacia atrds y mire hacia un punto fijo en el techo.
e Con el dedo indice, presione el parpado inferior hacia abajo con suavidad
formando una bolsa, este espacio es el saco conjuntival,
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Be rlofen = Bromfenac 0,09% - Solucidn oftdlmica estéril.

¢ Presione el frasco gotero para permitir que la gota caiga en la bolsa o saco

conjuntival,
e Luego de aplicar la gota, cierre sus ojos suavemente sin apretarlos
¢ QOprima levemente la parte intarior del ojo {por donde salen las ldgrimas)
+« Mantenga sus ojos cerrados, antes de abrirlos {impie suavemente con un pafiuelo
de papel ldgrimas o restos de medicamento no absarbidos.
4-Finalizada la aplicacidn coloque nuevamente la tapa en el envase,

Prevencion de la contaminacion: evite contaminar la punta dosificadora del envase con el ojo,
parpados, pestafas, zonas adyacentes, dedos u otras superficies, Evite compartir el producto con
otro usuario, Mantenga el medicamento en el envase original bien cerrado.

"

Una vez abierto el frasco gotero se recomienda utilizar, dentro del mes, Pasado ese lapso de
tiempo se sugiere descartar el producto, incluso si tuviera solucién remanente.

Posibles efectos adversos o indeseables:
¥
Al igual que todos los medicamentos Berlofen puede producir eventos adversas, aunque no todas
las personas los sufran.
. Si experimenta pérdida de la visidn o visién borrosa la semana luego del fin del tratamiento
contdctese con su médico,
Durante el tratamiento con Berlofen fueron reportados: dolor de cabeza, sensacidn de cuerpo
| extraio en el ojo, enrojecimiento e inflamacidn ocular, dafio e inflamacién de la superfice del ojo,
lagrimeo, picazdn, irritacidn ocular, inflamacién o hemorragia del parpado, deterioro de la visidn,
maoscas velantes © manchas madviles ante los ojos, incomodidad ocular, sensibilidad a a la luz,
visién reducida.
Mas raramente signos de manifestaciones del tipo alérgicos: inflamacidn del rostro, tos, secrecidn
nasal intensa, asma. Asi mismo dafios en la superficie ocular.

* {Qué hacer ante una schredosis?
No se han registrado casos de sobredosis, si usa mas gotas que las que debiera, limpie el ojo con
agua templada. No vuelva a aplicarse las gotas hasta |a siguiente dosis. Ante [a ingestion accidental
+ deben tomarse liquidos {agua} para diluir el medicamento y concurra al lugar mas cercano de
asistencia médica (concurra al médico) o llame por teléfono a un Centro de Intoxicaciones:

-HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ: Tel. (011) 4962-6666/2247
- HOSPITAL A, POSADAS: Tel,: {011} 4654-6648 [/ 4658-7777
- CENTRO NACIONAL DE INTOXICACIONES: Tel.: 0800-333-0160

[ .
Presentacién:
Frascos goteros con 5ml de solucion oftdlmica estéril.
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Be I‘IOfen = Bromfenac 0,09% - Sclucién oftadlmica estéril.

¢{Como conservar este medicamento?

Conserve el envase cerrade, atemperatura ambiente no mayor de 30°C

Una vez abierto el frasco gotero, se recomienda utilizar las gotas oftdlmicas de Berlofen dentro de
las 4 semanas (1 mes}, Pasado ese lapso de tiempo se sugiere descartar el producto.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcidn y vigilancia médica v no
puede repetirse sin receta médica.

Informacién complementaria:

Formula:

Cada 1 ml de solucién oftdlmica estéril contiene: Bromfenac 0,9 mg (como Bromfenac Sodico
sesquihidrato). Excipientes: Acido bérico, Borato de sodio, Glicerina, Polivinilpirrolidona K30,
Cloruro de benzalconio solucion 50%, Edetato disddico dihidrato, Polisorbato 80, Sulfito de sedio
anhidro, Hidroxido de sodio csp pH, Agua purificada ¢.s.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N*

Laboratorio ELEA S.A.C.I.F. y A, Sanabria 2353, CABA.
Director Técnico: [saac J. Nisenbaum, Farmacéutico.

“Ante cualquier incenveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha que estd en la
Pdging Web de la ANMAT: http.//www.anmat.gov.ar/farmacovigitoncia/Notificar. asp
o lamar a ANMAT responde 0800-333-1234"

: j’ ” LOPEZ Rogelio Fernando
et . Administrador Nacional
NISENBAUM Isaac Jacobo .. Ministerio de Salud
DIRECTOR TECNICO . X Hem A.N.M.AT.
Laboratorie Elea sacifya ) )
30-50057148-5 s% p L ‘Ci':g/ ’,?
"':-w - - i:l )

» AL '!; E ZL’{ .
BELAY Maria Bernarda 7,

Apoderada .
Laboratorio Elea S A.C.LF. y A

30-50057148-5
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BERLOFEN Solucién oftaimica estéril

Bromfenac 0,09%

PROYECTO DE PROSPECTO
BERLOFEN
Bromfenac 0,09%
Sclucidn oftalmica estéril
Industria Argentina

Férmula:

Cada 1 ml de solucién oftdlmica estéril contiene: Bromfenac 0,9 mg {como Bromfenac $édico
sesquihidrato} .Excipientes: Acido bérico, Borato de sodio, Glicerina, Polivinitpirrolidona K30,
Cloruro de benzalconio solucién 50%, Edetato disédico dihidrata, Polisorbato 80. Suffito de sodio
anhidro, Hidroxido de sodio csp pH, Agua purificada c.s.

Accidn terapéutica
Antiinflamatorio no esteroide tépico oftdlmico.
Codigo ATC: SO1BC11

Indicaciones
Tratamiento sintomatico de las enfermedades inflamatorias del ojo externo y segmento anterior.
Tratamiento de la inflamacién y el delor postquirdrgicos.

Caracteristicas farmacoldgicas/Propiedades

Accién farmacolégica

Ei bromfenac es un firmaco antiinflamatorio no esteroide {AINE) cuya actividad antiinflamatoria
se piensa es debida a su capacidad de inhibir [a biosintesis de las prostaglandinas, especialmente
la ciclooxigenasa 2 {COX-2}, con menor inhibicidn sobre la ciclooxigenasa 1 {COX-1).

In vitro, el bromfenac inhibié la sintesis de prostaglandinas en el cuerpo ciliar del iris de conejos.

Las prostaglandinas han demaostrado ser mediadoras de distintos tipos de inflamacién ocular. En
estudios realizados en ojos de animales, las prostaglandinas producen la ruptura de [a barrera
hemato-acuosa, vasadilatacion, aumento de la permeabilidad vascular, leucocitosis y aumento de
la presién intraocular.

Asimismo, las prostaglandinas participan en la respuesta midtica producida durante la cirugia
ocular al contraer el iris mediante mecanismos no colinérgicos.

Lz administracién de bromfenac solucién oftidlmica produce una accién antiinflamatoria sobre el
edema conjuntival agudo producido experimentalmente mediante carragenina vy dcido
aragquidonice en ratas,

Bromfenac solucién oftdlmica inhibié casi completamente el aumento de la concentracién de
proteinas en el humor acuoso posterior a irradiacién con laser y a perforacion de la camara
anterior ocular en conejos.

Bromfenac sdédico es un polvo cristalino de color amarillo-anaranjade, inodoro, cuyc peso
molecular es 383,17
su férmula molecular es CisHy BriNNa0;.1 % :H20.
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BERLOFEN Solucién oftalmica estérll

Bromfenac 0,09%

Estructura molecular de bromfenac sddico:

O=0

Br

HpN CH,CONa - 13/2H,0

Bromfenac es altamente soluble en agua, soluble en metanol, ligeramente soluble en etanol
anhidro y pricticamente insoluble en acetonitrilo y éter.

Farmacocinética

Absorcién

El bromfenac atraviesa eficazmente la cdrnea de las pacientes con cataratas: una dosis unica
produjo una concentracidn media maxima en el humor acuoso de 79+68 ng/ml a los 150-180
minutos tras la administracién, Las concentraciones se mantuvieron durante 12 horas en el humor
acuoso con niveles medibles hasta 24 horas en los principales tejidos cculares, incluyendo fa
retina. Tras |a administracién dos veces al dia del colirioc de bromfenac las concentraciones
plasmaticas no fueron cuantificables,

Basado en las dosis maximas propuestas de 1 gota en cada ojo (0,09 mg} ¥ en la informacién de
famacocinética de otras vias de administracién, 1a concentracién de Bromfenac a nivel sistémico se
estima inferior al limite de cuantificacién {50 ng/mL} en forma constante en humanos.

Distribucidn

El bromfenace muestra una elevada unién a las proteinas plasmaticas. In vitro, el 99,8% se unid a
proteinas en plasma humanao, No se observd ninguna unidn a melanina relevante in vitro.
Estudios en conejos utilizando bromfenac radiomarcado han demostrado que las concentraciones
mds altas tras la administracion topica se observan en la cérnea, seguida por |a conjuntiva y el
humar acuoso. Solamente se observaron concentraciones bajas en el cristalino y el humor vitreo.

Biotransformacion

Estudios in vitro indican que el bromfenac se metaboliza principalmente por el CYP2C9, que esta
ausente tanto en el cuerpo ciliar del iris como en la retina/coroides y el nivel de esta enzima enla
cornea es menor del 1% en comparacién con el nivel hepatico correspondiente.

En seres humanos tratados por via oral el compuesto precursoer no madificado es el componente
principal en el plasma. Se han identificado varios metabolitos conjugados y no conjugados, siendo
la amida ciclica el principal metabolite en la orina.

Excrecion
Tras |la administracidn ocular 1a semivida del bromfenac en el humor acuoso es de 1,4 h lo que

indica una eliminacién répida.

2de?
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BERLOFEN Solucién oftalmica estéril

Bromfenac 0,08% :

Tras la administracion por via oral de 14C-bromfenac a voluntarios sanos, la excrecién en orina fue
fa principal via de excrecidn radiactiva: representd aproximadamente el 82% de la dosis, mientras
que la excrecion fecal representd aproximadamente el 13%.

Estudios clinicos

La eficacia clinica de Bromfenac 0.09% administrado 1 vez al dia para el tratamiento de la
inflamacién ocular y el dolor luego de una cirugia de cataratas con implante de lente en la cdmara
posterior fue evaluada en 4 estudios randomizados, multicéntricos, doble ciego, con control activo
o vehiculo. Estos estudios fueron llevados en 134 clinicas en Estados unidos. Los pacientes 2 18
afios fueron randomizados a recibir una vez al dia bromfenac 0.09% o placebo, desde el dia anterior a la
cirugla {dia -1), el dia de la cirugia (dia 0) y durante los 14 dias siguientes.

£l objetivo era evaluar la supresién de fa inflamacién ocular al dia 15. Los objetivos secundarios de eficacia
fueron el nimero de sujetos sin dolar el dia 1. Al analizar la informacidn de los 4 estudios clinicos se pudo |
observar que ta proporcitn de pacientes con supresién de la inflamacidon ocular fue significativamente |
mayor en el grupo que recibié bromfenac 0.09% gue en el grupo placebo{P < 0.0001). Fue significativamente |
menor la media del scare SOIS en el grupo que recibié bromfenae en los dias 3,8,15 y22 {p < 0.0001).Asl
mismo fue significativamente mayor la proporcién de pacientes que estuvieron libres de dolor en los dias 1,
3, 8 y 15 tratados con bromfenac 0.09% que en el grupo placebo ( p < 0.0001). €l 84% de los pacientes del
grupo bromfenac tuvoe mas de una Iinea de mejora en la agudeza visual, comparado con el 66.1% de los
sujetos del grupo placebo {p < 0.0001).

Posologia y Modo de administracién

La dosis recomendada de Berlofen solucidn oftdlmica es 1 gota, 1 vez por dia; o segun criterio
médico.

Para el tratamiento de la inflamacidn y el dolor postoperatorios, la posologia es de 1 gota en
el{los) ojo(s) afectado{s) 1 vez por dia; comenzando 24 horas antes de la operacién, y
continuandola durante un periodo de 2 semanas.

Para facilitar |a recordacion, aplicar la gota en un mismo horario diariamente.

Ante un olvido de dosis: utilizar una dosis tan pronto como recuerde el olvido. Si esta muy cerca

del horario de la siguiente dosis, omitir la dosis olvidada. Continuar c¢on la dosis programada
hahitual. No aplicar dosis dobles para compensar dosis clvidadas.

Ante la interrupcién del tratamiento, consultar al médico. '

Instrucciones de uso:

1- Lavarse bien las manos antes de aplicar la solucién oftdlmica,
2-Abrir la tapa del envase. Ante el primer uso romper el precinto de seguridad.
3-Aplicar el producto en el saco conjuntival del/los ojo/s afectado/s.
Para la auto-administracién de gotas tener en cuenta los siguientes pasos:
s Inclinar la cabeza levemente hacia atras y mirar hacia un punto fijo en el techo.
s Con el dedo indice, presionar el parpado inferior hacia abajo con suavidad
formando una bolsz, este espacio es el saco conjuntival,

3de?
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» Presionar el frasco gotero para permitir que [a gota caiga en la bolsa o saco
conjuntival,
» Luego de aplicar la gota, cerrar los ojos suavemente sin apretarlos
* Oprimir levemente la parte interior del ojo {por donde salen las lagrimas)
» Mantener los ojos cerrados, antes de abrirlos limpiar suavemente con un pafiuelo
de papel lagrimas o restos de medicamento no absorbidos,
4-Finalizada 1a aplicacion colocar nuevamente tapa en el envase.

Prevencion de la contaminacién: debe evitarse contaminar la punta dosificadora del envase con
el ojo, parpados, pestafas, zonas adyacentes, dedos u otras superficies. Evitar compartir el
producto con otro usuario. Mantener el medicamento en el envase original bien cerrado.

Lina vez abierto el frasco gotero se recomienda utilizar, dentro del mes. Pasado ese lapso de
tiempo se sugiere descartar el producto, incluso si tuviera solucion remanente

Contraindicaciones

Berlofen esta contraindicado en pacientes con hipersensibilidad al bromfenac o a cualquier otro
componente de la formulacidn.

Advertencias

+ Utilizar Berlofen® lnicamente como colirio de aplicacidn oftdlmica. No utilizar si la banda
de seguridad en la tapa estd ausente o dafiada.

« Evitar que el gotero del frasco tome contacto con el ojo, estructuras adyacentes, dedos o
cualquier otra superficie para evitar la contaminacién de la sclucién por bacterias
comunes que pueden causar infecciones oculares.

* Reacciones alérgicas a sulfitos: este producto contiene sulfito de sodio, que puede
provocar reacciones de tipo alérgicas, incluyendo sintomas anafilacticos y episodios
asmdticos en personas susceptibles. Aunque es probablemente baja, se desconoce la
prevalencia de la sensibilidad al sulfito dentro de la poblacidn general. La sensibilidad al
sulfito es mas frecuente en personas asmaticas.

» Potenciales reacciones de sensibilidad cruzada: Puede presentarse sensibilidad cruzada
con acido acetilsalicilico, derivados del dcido fenilacético y otros agentes antiinflamatorias
no esteroides ({ibuprofeno, ketoprofeno, diclofenac). Por tal razén se recomienda
precaucidn en pacientes que hayan evidenciado previamente hipersensibilidad a estas
agentes.

¢ Incrementa de sangrados: Con algunos antiinflamatorios no esteroides existe la posibilidad
de incremento del tiempo de sangria dado que interfieren en la agregacidn plaquetaria. Se
ha informado que los antiinflamatorios no esteroides aplicados en forma topica oftdlmica
pueden aumentar la hemorragia de los tejidos oculares (incluyendo hipemas) en los casos
de cirugia ocular. Se recomienda administrar Bromfenac con precaucién en aqueitos

4de?
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pacientes con tendencia a sangrados o que estén recibiendo medicaciones que
prolonguen el tiempo de sangria.

s [Enlentecimiento de cicatrizacién: Los agentes antiinflamatorios no esteroides de usa
tépico, como asi también los estergides de uso tdpico, pueden retrasar o enlentecer la
cicatrizacién. La administracién concomitante de antiinflamatorios no esteroides de uso
tdpico v esteroides de uso tépico puede aumentar el riesgo de problemas de cicatrizacion.

s Trastornas corneales y queratitis: El uso tépico de antiinflamatorios no esteroides puede
provocar gueratitis, En pacientes susceptibles, el uso prolongado de antiinflamatorios no
estercides topicos puede provocar disrupcion epitelial, adelgazamiento de la cérnea,
erosién, ulceracion o perforacion de [a cornea. En los pacientes que evidencien disrupcion :
del epitelio corneal se deberd interrumpir inmediatamente el uso de antiinflamatorios no ]
esteroides tdpicos y se deberd evaluar el estado de la cornea. La experiencia con :
antiinflamatorios no esteroides tdpicos indica que en aquellos pacientes con
complicaciones en cirugias oculares, denervacién corneal, defectos en el epitelio de la

“¥ cérnea, diabetes mellitus, patologias de la superficie ocular {Ej. Sindrome de Ojo Seco),
artritis reumatoidea, o con diversas cirugias oculares realizadas dentro de un periodo
breve de tiempo; puede incrementar el riesgo de padecer efectos no deseados en (a
cérnea. Los antiinflamatorios no esteroides tdpicos deberdn ser administrados con
precaucion en este tipo de pacientes.
La experiencia con antiinflamatorios no esteroides tépicos indica que su uso por periodos
superiores a 24 horas antes de la cirugia o mas alld de 14 dias después de la operacién
aumenta el riesgo de padecer y agravar efectos no deseados en [a cérnea.

» Infecciones: Debido a que Bromfenac puede enmascarar una infeccién ocular, en caso de
utilizarlo en una inflamacién producida por una infeccién, controlar cuidadosamente al
paciente y administrar el producto con precaucion.

Precauciones:

s Usuagrios de lentes de contacto: la solucidn oftdlmica de Berlofen® contiene cloruro de
benzalconio que puede ser absorbido por las lentes de contacto. Las lentes de contacto
deben ser removidas del ojo antes de la administracidn de la solucién, las mismas pueden
ser reinsertadas al cabo de 15 minutos después de la administracidn de bromfenac.

s Administracion de otros fdrmacos tdopicos oftilmicos ({como  alfaagonistas,
betabloqueantes, inhibidores de anhidrasa carbénica, cicloplégicos, midriaticos): los
farmacos deben ser administrados al menos con un intervalo de 5 (cinco} minutos entre
uno y otro.

e Este medicamento es para uso individual y tratamiento particular. Descarte el producto un
mes después de haber abierto el frasco gotero.
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Carcinogénesis » Mutagénesis . Trastornos de la fertifidad:

Estudios prolongados de carcinogenicidad realizados en ratas y ratones con dasis orales hasta 0,6
mg/kg/dia de Bromfenac {360 veces la dosis oftdlmica recomendada en humanos de 1,67ug/kg
para una persona de 60 kg, asumiendo el 100% de absorcién) y 5,0 mg/kg/dia (3000 veces [a dosis
oftalmica recomendada en humanos), no revelaron un aumento significativo en la incidencia de
tumores.

En los estudios de mutagenicidad, incluyendo ensayos de mutacién reversa, aberracidn
cromosomica y andlisis de micronlcleos, Bromfenac no demostrd potencial mutagénico,
Bromfenac no afectd la fertilidad al ser administrado a ratas macho y hembra por via oral en dosis
hasta 0,9 mg/kg/dia y 0,3 mg/kg/dia respectivamente (540 y 180 veces la dosis oftdlmica
recomendada en humanos, respectivamente).

Embarazo: No existen estudios adecuados y bien controlados en mujeres embarazadas. Dado que
los estudios efectuados en reproduccion animal no siempre predicen la respuesta en los seres
humanos, Berlofen® sdle debe usarse en el embarazo si el heneficio potencial justifica el riesgo
potencial para el feto y deberia evitarse en la dltima etapa del embarazo.

Efectos teratogénicos: Los estudios sobre reproduccion realizados en ratas con dosis orales hasta’
0,9 mg/kg/dia {540 veces la dosis oftalmica recomendada para humanos), y en conejos con dosis

orales hasta 7,5 mg/kg/dia {4500 veces la dosis oftalmica recomendada para humanos);, no

revelaron incidencia de teratogenicidad provocada por Bromfenac.

Sin embargo, 0,9 mg/kg/dia en ratas provocd letalidad embriofetal, aumento en la mortalidad

neonatal y reduccién del crecimiento postnatal. En conejas prefiadas, la administracién de 7,5

mg/kg/dia de Bromfenac provecd un aumento en el nimero de pérdidas post-implantacion.

No existen estudios adecuados y bien controlados en mujeres embarazadas. Dado que los estudios
efectuados en reproduccién animal no siempre predicen la respuesta en los seres humanos,
Berlofen® sdlo debe usarse en el embarazo si el beneficio potencial justifica el riesgo potencial
para el feto .

Efectos No-Teratogénicos: En razén de los efectos conocidos de las drogas inhibidoras de las
prostaglandinas sobre el sistema cardiovascular fetal (cierre del ductus arterioso), debe evitarse el

usc de Bromfenac durante la dltima etapa del embarazo.

Loctancio: No se ha establecido si bromfenac es excretado en leche humana, se debe actuar con
*precaucidn cuando Berlofen® es administrado a mujeres que se encuentran amamantando.

Uso pedigtrico: La seguridad y eficacia en pacientes pedidtricos no han sido establecidas.

Uso geridtrico; No se han abservado diferencias clinicas en la seguridad y efectividad entre los
pacientes geridtricos y otros pacientes adultos.

Reacciones Adversas

6de?
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Las reacciones adversas mds frecuentemente informadas post-cirugia de cataratas fueron:
sensacion anormal en el ojo, hiperemia conjuntival, irritacion ocular (incluyendo
quemazon/pinchazos), dolor ocular, prurito ocular, enrojecimiento ocular, cefalea e iritis. Estos
efectos adversos fueron reportados por el 2 - 7% de los pacientes.

Prdctica Clinica {experiencia clinica post comercializacidn)

Los siguientes efectos adversos fueron identificados tras el uso de Bromfenac solucion oftdlmica
desde el inicio de su comercializacién. Dado que fueron reportados en forma voluntaria por un
ntimero desconocido de pacientes, no puede estimarse su frecuencia. Los efectos, seleccionados
debido a su gravedad, frecuencia de reparte, posible conexidn causal con el uso tépico oftdlmico
de Bremfenac, ¢ a la combinacion de estos factores, incluyen erosion corneal, perforacion y
adelgazamiento de la cornea, y disrupcion epitelial {Ver Advertencias).

Sobredosificacién
No existe informacién disponible de sobredosificacién en humanos, En el caso de ingestion
accidental, ofrecer liquidos {agua} para beber de modo de diluir el medicamento y consultar al
hospital mas cercano o comunicarse con los siguientes centros de toxicologia:

»  HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ: Tel. {011) 4962-6666/2247

»  HOSPITAL A. POSADAS: Tel.: {011} 4654-6648 / 4658-7777

®  CENTRO NACIONAL DE INTOXICACIONES: Tel.: 0800-333-0160

Presentacién

Frasco gotero conteniendo 5ml de solucién oftalmica estéril.
Conservacion

Conservar a temperatura ambiente entre 15°Cy 30°C,

Una vez abierto el envase por primera vez, debera usarse dentro de las 4 semanas (1mes). Pasado
ese lapso de tiempo se sugiere descartar el producto.

Mantener los medicamentos fuera del alcance de los nifios

Especialidad Medicinal autorizada peor el Ministerio de Salud.
Certificado N°

Laboratorio ELEA S.A.C.LLF. y A, Sanabria 2353, CABA. - LOPEZ Rogelio Fernando
Director Técnico: Isaac J. Nisenbaum, Farmacéutico. Administrador Nacional
Ministeric de Salud
AN.M.A.T.

NISENBAUM Isaac Jacobo
DIRECTOR TECNICO
Laboratorio Elea sacifya ; .
30-50057148-5 BELAY Maria Bernarda
Apoderada
Laboratoric Elea S A.C.LF. y A

30-50057148-5
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Solucién oftdlmica estéril [
Industria Argentina Venta Bajo Receta
Férmula:

Cada 1 m! de solucion oftdlmica estéril contiene: Bromfenac 0,90 mg {como Bromfenac Sédico
sesquihidrato} .Excipientes: Acido bérico, Borato de sodio, Glicerina, Polivinilpirralidona K30,
Clorure de benzalconio solucion 50%, Edetato disédico dihidrato, Polisorbato 80. Sulfito de sodio
anhidro, Hidréxido de sodio ¢csp pH, Agua purificada c.s.

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto.

PRESENTACION
Frasco gotero conteniendo 5mi de solucidn oftdlmica estéril.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura ambiente entre 15°Cy 30°C.

Una vez abierto el frasco gotero se recomienda utilizar las gotas oftdlmicas dentro del mes. Pasado ese lapso
de tiempo se sugiere descartar el producto.

MANTENER ESTE ¥ TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
ESTE MEDICAMENTOQ DEBE SER USADO BAJO PRESCRIPCION MEDICA ¥ VIGILANCIA MEDICA ¥ NO PUEDE
REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MEDICA.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°®

Laboratorio ELEA 5.A.C.I.F. y A, Sanahria 2353, CABA.
Director Técnico: Isaac J. Nisenbaum, Farmacéutico.

i
LOPEZ Rogelic Fernando
Administrador Nacional '
Ministerio de Salud
AN.M.A.T.
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I PROYECTO DE ROTULO
BERLOFEN
Bromfenac 0,09% t
I Solucidn oftalmica estéril _
industria Argentina Venta Bajo Receta
Formula: ¢

I
Cada 1 mi de solucidn oftdlmica estéril contiene: Bramfenac 0,90 mg {como Bromfenac Sodico

sesquihidrato) .Excipientes: Acido boérico, Borato de sodio, Glicerina, Polivinilpirrolidona K30,
Cloruro de benzalconio solucidn 50%, Edetato disédico dihidrato, Polisorbato 80. Sulfito de sodio
anhidro, Hidréxido de sodio csp pH, Agua purificada ¢.s.

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto.

PRESENTACION
Frasco gotero conteniendo Sml de solucidn oftdlmica estéril,

|
CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO

Conservar a temperatura ambiente entre 15*Cy 30°C.

Una vez ahierto el frasco gotero se recomienda utilizar las gotas oftdlmicas dentro det mes. Pasado ese lapso
de tiempo se sugiere descartar el producto,

MANTENER ESTE ¥ TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS, i
ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO BAJO PRESCRIPCION MEDICA Y VIGILANCIA MEDICA ¥ NO PUEDE
| REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MEDICA.

Especizlidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N*

Laboratorio ELEA S.A.C.LF. v A. Sanabria 2353, CABA,
Director Técnico: Isaac J. Nisenbaum, Farmacéutico.

LOPEZ Rogelio Fernando
Administrador Nacional
Ministerio de Salud
A.N.MAT.
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DISPOSICION N° 7516

ANEXO

CERTIFICADO DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO
DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM)

CERTIFICADO N° 57562

El Administrador Nacional de la Administracidn Nacional de Medicamentos,
Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que se autorizd la
inscripcidn en‘e! Registro de Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo

producto con los siguientes datos identificatorios caracteristicos:

1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO

Razén Social: LABORATORIO ELEA SACIFYA

N¢ de Legajo de la empresa: 6137

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: BERLOFEN

Nombre Genérico (IFA/s): BROMFENACO
Concentracién: 0,9 mg/ml

Forma farmacéutica: SOLUCION OFTALMICA

Férmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o

porcentual
Tet (+54-32) 4340-0800 ~ htrp:f Fuewrv.anmpat.gov.nr « REpiBHen Argenting
Tecnalogia Médics TNAME INAL Edificid Cantral
Ay, Béigrano 1480 Av, Caserps 2161 Estatos Unkdos 25 v, de Hayo 869
{C1093AAR), CABA (CII648AD), CABA (C1101AAR), CABA (C108AADY, CABA

Pagina 1 de 4

oty S

d%% 300 3}%1,0.«,&&6‘}4'%3:2005

-
A - - e Up, e giampl e, S aliichad Bl g WD
W ;ﬁw Ei prgsente dotumenlo el@c.trgsﬁfm hla_s?dpﬁgjv_:ado'@mntqlr?fgqf&fﬁh&g}@iﬂg!qﬁﬂgjﬁ b)"



“2014 - Afiz de Homenafe ol Rimiranse Guillermo Srown, en el Giceneenario del Combate Waval de Montevideo”

anmat s

B0 LGNS, Presidencia de ta Nacidn |
P

Adruiscime ¥ Terincielio

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
BROMFENACO 0,9 _mg/ml_COMO BROMFENACO SODICO SESQUIHIDRATO 1,04 mg/ml

Excipiente (s)

CLORURO DE BENZALCONIO 50 % F/V 0,2 mg/ml
GLICERINA & mg/mil

EDETATO DISODICO DIHIDRATO 0,2 mg/ml
ACIDO BORICO 5 mg/ml

POLISORBATO 86 1,5 mg/mi

BORATO DE SODIO 6,7 mg/m!
POLIVINILPIRROLIDONA K 30 20 mg/ml
SULFITQ DE SODIG ANHIDRO 2 mg/ml
HIDROXIDO DE SCDIO 10 % P/V 8,3 ajuste a pH
AGUA PURIFICARA CSP 1 ml

Solventes: No corresponde

Origen y fuente del/de los Ingrediente/s Farmacéutico/s Activo/s: SINTETICO O
SEMISINTETICO

Envase Primario: FRASCO GOTERO PEBD CON TAPA
Contenido por envase primario: 5 ML

Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: 1 ENVASE POR 5ML
Presentaciones: 1

Periodo de vida uatil: 24 MESES

Forma de conservacion: Desde 15 9C hasta 30 oC

Otras condiciones de conservacion: UNA VEZ ABIERTO EL ENVASE POR PRIMERA
VEZ, DEBERA USARSE DENTRO DE LAS 4 SEMANAS.

FORMA RECONSTITUIDA
Tiempo de conservacion: No corresponde
Forma de conservacién: No corresponde

Otras condiciones de conservacion: No corresponde

Teb § 454-11) 4320-0800 - hrep:/f fervnvanmat.gov.ar = Repiblica Argenting

Tecnglopia Médica INAME INAL Edificio Central

Av, Belpgrano 480 Av, Caserns 2151 Estados Unitlos 25 Av. de Mayg 869

{CiBI3AAP), CABA {C1264AAD), CABA {CII01AAA)Y, CABA (CIDB4AADY, CABA
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Condicidn de expendio: BAJO RECETA

Cédigo ATC: S01BC11

Clasificacién farmacolégica: OFTALMOLOGICOS
Via/s de administracién: OFTALMICA

Indicaciones: Tratamiento sintomatico de las enfermedades inflamatorias del ojo
externo y segmento anterior. Tratamiento de la inflamacidn v el dolor
postquirargicos.

3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S
Etapas de elaboracion de la Especialidad Medicinal:

a) Elaboracidon hasta el granel y/o semielaborado:

Razbn Sacial Namero de Dispasicién Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BEPF planta
LAFEDAR SA 0507/13 6543/13 VALENTIN TORRA 4880, | AVENIDA REPUBLICA
PARQUE INDUSTRIAL EJERCITO ARGENTINA
GENERAL BELGRANC PARANA -
ENTRE RfoS
b) Acondicionamiento primario:
Razdn Saocial Nimero de Disposicién Damicilic de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LAFEDAR SA 0507/13 6§943/13 VALENTIN TORRA 4880, | AVENIDA REPUBLICA
PARQUE INDUSTRIAL EIERCITC ARGENTINA
. GENERAL BELGRANO PARANA -
ENTRE RIOS
c¢) Acondicionamiento secundario:
Razdn Soclal Ndmero de Disposiclén Domicilio de la Localidad Pais 1
autorizante y/o BPF planta
LAFEDAR SA 0507/13 6943/13 VALENTIN TORRA 4880, | AVENIDA REPUBLICA
PARQUE INDUSTRIAL EJERCITO ARGENTINA
GENERAL BELGRAND PARANA -
ENTRE RiOS
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El presente Certificado tendrd una valldez de Cinco (5) afios a partir de la

fecha del mismo,

Expediente N°: 1-0047-0001-000082-14-6

LOPEZ Regelio Fernando
Adminlstrador Naclonal
Ministerio de Salud
ANMAT,

Tel { +54711) 4340-0800 < hrtp:/ fwww.anmat.gov.or - Repilibfice Argentine

‘Edificio Contrail
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