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BUENOS AIRES, 02 AGO 201,

VISTO el expediente NO° 1-0047-0000-023435-10-9 del
Registro de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos vy

Tecnologia Médica; Y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LAFEDAR S.A.
solicita la aprobacion de nuevo proyecto de prospectos para la Especialidad
« Medicinal d_enorﬁinada NULAREF D / LORATADINA - SULFATO
PSEUDOEFEDRINA, autorizada por el Certificado N© 45.493.

Que la presente solicitud se encuadra en los términos legales
de la Ley 16.463, Decreto N° 150/92 y Disposiciones N©:5904/96 para la
aprobacion de nuevos rétulos, prospectos y 855/89 de la ex-Subsecretaria
de Regulacion y Control, sobre autorizacion para nuevas presentaciones de
venta.

Que Ia.s presentaciones Y prospectos deberdn adecuarse a la

bisposicién A.N.M.A.T. No 6907/10, correspondiente a Especialidades

Medicinales que contengan Pseudoefedrina entre sus principios activos.
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Que a fojas 44 obra el informe técnico favorable de la Direccion
de Evaluacién de Medicamentos.
Que se actda en virtud a las facultades conferidas por los

. Decretos NoO.: 1.490/92 y 425/10.

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

ARTICULO 10. - Autorizase los proyectos de prospectos de fojas 33 a 43
para la Especialidad Medicinal denominada NULAREF D / LORATADINA -
 SULFATO PSEUdeEFEDRINA prropiedad de la firma LAFEDAR S.A. anulando
los anteriores.
ARTICULO 29, : Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado
NC 45.493 cuando el mismo se presente acompafiado de la copia de la

presente Disposicion.

ARTICULO 39. - Registrese; girese al Departamento de Registro a sus
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efectos, por Mesa de Entradas notifiquese al interesado y hagase entrega
de la copia autenticada de la presente Disposicion. Cumplido, archivese
PERMANENTE.

EXPEDIENTE NO 1-0047-0000-02343 5-10-9

f;
DISPOSICION NO© N“,'“ .
m.b. . }k% 5 8 é Dr. OTTO A. ajSINGHER

SUB-INTERVENTOR
AN.M.A.T.
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Proyecto de Prospédtov

NULAREF D

LORATADINA
SULFATO DE PSEUDOEFEDRINA

Comp-rimidos recubiertos
Venta Bajo Receta Industria Argentina

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA:
Cada comprimido recubierto contiene:

Loratadina 5 mg
Sulfato de Pseudoefedrina 120 mg
Lactosa monohidrato 90 mg
Almidén de maiz 20 mg
Almidén glicolato sodico 7 mg
Povidona K30 2,1 mg
Estearato de magnesio 3,4 mg
Celulosa microcristalina c.s.p. 340 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa 8,75 mg
Polietilenglicol 6000 2,92 mg
Talco blanco 1,85 mg
Diéxido de titanio 3,72mg

ACCION TERAPEUTICA:
Antihistaminico, Descongestivo, Vascconstrictor.

INDICACIONES:

Nularef D comprimidos recubiertos esta indicado para el alivio de los sintomas
nasales y no nasales, asociados con la rinitis alérgica y el resfrio comln. Su uso
se recomienda cuando se deseen utilizar las propiedades antihistaminicas de la
loratadina y los efectos descongestivos de la pseudoefedrina.

POSOLOGIA Y ADMINISTRACION: :
Adultos y mayores de 12 afios: 1 comprimido dos veces al dia. (Uno cada 12
horas). :

Dosis. maxima diaria: 2 comprimidos por dia (240 mg de sulfato de
pseudoefedrina)
Periodo de tratamiento maximo: 5 dias en adultos y mayores-de 12 afios.

REACCIONES ADVERSAS:

La incidencia de efectos adversos asociados con este producto fue comparable a
la observada con placebo, con excepcién de insomnio y boca seca, que fueron
mas comunmente con el compuesto activo. Reacciones adversas asociadas con la
combinacion de Loratadina y Pseudoefedrina y con placebo incluyeron cefalea y
somnolencia. :

Ricardo (X Guimarey
Representarite Legal
LAFEDAR S.A.
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Reacciones adversas raras en orden decreciente de frecuencia, incluyeron:
nerviosismo, mareos, fatiga nauseas, trastornos abdominales, anorexia, sed,
taquicardia, faringitis, rinitis, acné, prurito, erupcion cutanea, urticaria, confusion,
disfonia, hiperquinesia, hipoestesia, disminucion de la libido, parestesias,
temblores, vertigo, rubores, hipotensiéon ortostatica, aumento de la sudoracién,
dolor de oido, tinnitus, anormalidades del paladar, agitacion, apatia, depresion,
euforia, paroniria, aumento del apetito, cambio en los habitos intestinales,
dispepsia, eructos, hemorroides, decoloraciéon de la lengua, trastornos de la
lengua, vémitos, anormalidades transitorias de la funcién hepatica, deshidratacion,
aumento de peso, hipertension, palpitaciones, migrafia, broncoespasmo, tos,
disnea, epistaxis, congestion nasal, estornudos, irritacion nasal, disuria, trastornos
de miccidbn nocturna, poliuria, retencién urinaria, astenia, dolor de espalda,
calambres en las piernas, malestar y rigidez.

ANTIDOTISMOS: :

Cuando se administran agentes simpaticomiméticos a pacientes que reciben
inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAQ) pueden producirse reacciones
hipertensivas. Los efectos antihipertensivos de la Metildopa y la Reserpina pueden
ser reducidos por los compuestos simpaticomiméticos.

Cuando se administra Pseudoefedrina concomitantemente con Digital, se puede
aumentar la actividad del marcapasos ectépico. Los antiacidos aumentan la tasa
de absorcion de la Pseudoefedrina, en tanto que el caolin la disminuye. '

CONTRAINDICACIONES:

Este medicamento estd contraindicado en pacientes que han demostrado
hipersensibilidad o idiosincrasia a cualquiera de sus componentes. También esta
contraindicado en aquellos que reciben tratamientos con inhibidores de la MAO, o
dentro de los 10 dias de haberse suspendido su administraciéon al igual que en
enfermos con glaucoma de anguio estrecho, retencion urinaria, hipertension
severa, enfermedad arterial coronaria severa e hipertiroidismo y en nifos menores
de 2 afios.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS: _

Administrar con precaucién a pacientes con glaucoma, Ulcera péptica estenosante,
obstruccién piloroduodenal, hipertrofia prostatica u obstruccidn del cuelio vesical,
“enfermedad cardiovascular, aumento de la presion intraocular o diabetes mellitus.
Igualmente se aconseja administrar con cautela a pacientes ancianos y a aquellos
enfermos tratados con Digital. Debe tenerse en cuenta que los agenies
simpaticomiméticos pueden estimular el SNC y causar convulsiones o colapso
cardiovascular asociado con hipotension. ‘

El Sulfato de Pseudoefedrina puede causar excitacion especialmente en nifios. En
los pacientes de 60 afios o mayores también es mas probable que los
simpaticomiméticos causen reacciones adversas tales como confusion,
alucinaciones, convulsiones, depresion del SNC y muerte.

ABUSO Y DEPENDENCIA DE DROGAS: ‘

No hay datos disponibles que indiquen abuso o dependencia con el uso de
Loratadina. En cambio se registran antecedentes de abusoc con el Sulfato de
Pseudoefedrina, al igual que con otros estimulantes del SNC. A dosis elevadas los
sujetos habitualmente experimentan una mejoria del animo, una disminucion del
apetito y una sensacion de aumento de la energia fisica, de la capacidad mental y
del estado de alerta. También se han comunicado ansiedad, irritabilidad y

Gusyvo O. Sein Ricardo CY Gyimarey
Representante Legal

LAFEDAR S.A.
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locuacidad. El uso continuo de cualquier estimulante del SNC produce tolerancia.

Las dosis crecientes finalmente producen la toxicidad. La suspension rapida del

farmaco puede originar depresién.

Interacciones farmacologicas:

De acuerdo a los resultados de los estudlos de desempefio psicomotor, la

administracion concomitante de Loratadina con alcohol no potencia los efectos de

éste dltimo.

Cuando se administran .agentes simpaticomiméticos a pac1entes que reciben

IMAO pueden ocurrir reacciones hipertensivas incluyendo crisis hipertensivas.

Los efectos antihipertensivos de la Metildopa, la Reserpina y los alcaloides del
_Veratro, pueden ser reducidos por los compuestos simpaticomiméticos. Los

antiacidos aumentan la tasa de absorcidon de la Pseudecefedrina en tanto que el

caclin la disminuye

Interacciones con [as pruebas de laboratorio:

Suspender la administracion de antihistaminicos aproximadamente 48 horas antes

de realizar pruebas cutaneas, ya que éstos farmacos pueden impedir 0 disminuir

la aparicion de reacciones que, de otro modo, serian positivas a los indicadores de

reactividad dérmica. El agregado in vitro de la Pseudoefedrina a sueros que

contienen la isoenzima cardiaca MB de la creatinfosfoquinasa sérica, inhibe

progresivamente la actividad de la enzima. La inhibicion se completa en 6 horas.

Uso durante el embarazo y |a lactancia:

Hasta el presente no se ha establecido la inocuidad de este producto durante el

embarazo. Por lo tanto, el compuesto debera utilizarse solamente si los beneficios

potenciales para [a madre justifican el riesgo potencial para el feto.

Debido a que la Loratadina y la Pseudoefedrina se excretan en la leche materna,

se debera decidir si se interrumpe la lactancia o se suspende el uso del producto.

SOBREDOSIS:

Hasta la fecha no se han comunicado casos de scobredosis. En caso de que esto
ocurriera, debera comenzarse de inmediato un tratamiento general sintomatico y
de sostén, y mantenerse el tiempo que sea necesario.

Ante la eventualidad de una sobredosis, concurrir al hospital mas cercanoc o
comunicarse con los Centros de Intoxicaciones:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez (011)-4962-2247 6 (01 1)-4962;6666
Hospital A. Posadas (011) 4654-6648/ 4658-7777

Manifestaciones:

Pueden variar de la depresion del SNC (sedacidn, apnea, disminucién del estado
de alerta, cianosis, coma, colapso cardiovascular) a la estimulacién (insomnio,
alucinaciones, temblores o convulsiones), o muerte.

Otros signos y sintomas incluyen euforia, excitacion, taquicardia, palpitaciones,
sed, sudoracion, nauseas, mareos, tinnitus, ataxia, vision borrosa e hipertension.
La estimulacion es particularmente probable en nifios, al igual que los signos y
sintomas de tipo atropinico (boca seca, pupilas fijas y dilatadas, rubor, hipertermia
y sintomas gastrointestinales.

En dosis altas, los agentes simpaticomiméticos pueden producw mareos, cefalea,
nauseas, vomitos, sudoracion, sed, taquicardia, dolor precordial, palpitaciones,
dificultades en la miccion, debilidad y tension muscular, ansiedad, inquietud e
insomnio. Muchos pacientes pueden presentar una psicosis toxica con delirios y
alucinaciones. Algunos pueden desarrollar arritmias cardiacas, colapso
circulatorio, convulsiones, coma e insuficiencia respiratoria.

Ricardo C. yimarey
Representante Legal
LAFEDAR S.A.
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Proyecto de Prospecto

NULAREF D

LORATADINA
SULFATO DE PSEUDOEFEDRINA

Comprimidos recubiertos
Venta Bajo Receta Industria Argentina

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA:

Cada comprimido recubierto contiene:

Loratadina 5mg
Sulfato de Pseudoefedrina 120 mg
Lactosa monohidrato 90 mg
Almidén de maiz = 20 mg
- Almidén glicolato sédico 7 mg
Povidona K30 . 2,1 mg
Estearato de magnesio 3,4 mg
Celulosa microcristalina c.s.p. 340 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa 8,75 mg
Polietilenglicol 6000 2,92 mg
Talco blanco 1,85 mg
Didxido de titanio 3,72 mg

ACCION TERAPEUTICA:
Antihistaminico, Descongestivo, Vasoconstrictor.

INDICACIONES:

Nularef D comprimidos recubiertos esta indicado para el alivio de los sintomas
nasales y no nasales, asociados con la rinitis alérgica y el resfrio coman. Su uso
se recomienda cuando se deseen utilizar las propiedades antihistaminicas de la
loratadina y los efectos descongestivos de la pseudoefedrina.

POSOLOGIA Y ADMINISTRACION:
Adultos y mayores de 12 afios: 1 comprlmldo dos veces al dia. (Uno cada 12
horas).

Dosis _maxima diaria: 2 corriprimidos por dia (240 mg de sulfato de
pseudoefedrina)
Periodo de tratamiento maximo: 5 dias en adultos y mayores de 12 afios.

REACCIONES ADVERSAS:

La incidencia de efectos adversos asociados con este producto fue comparable a
la observada con placebo, con excepciéon de insomnio y boca seca, que fueron
' mas comunmente con el compuesto activo. Reacciones adversas asociadas con la
combinacién de Loratadina y Pseudoefednna y con placebo incluyeron cefalea y
somnolencia.

Ricardo C. Guimarey
Representante Legal
LAFEDAR S.A.




LAFEDAR

EABORATORIOS FEDERALES ARGENTINGS

Reacciones adversas raras en orden decreciente de frecuencia, incluyeron:
nerviosismo, mareos, fatiga nauseas, trastornos abdominales, anorexia, sed,
taquicardia, faringitis, rinitis, acné, prurito, erupcién cutanea, urticaria, confusién,
disfonia, hiperquinesia, hipoestesia, disminucion de la libido, parestesias,
temblores, vértigo, rubores, hipotension ortostatica, aumento de la sudoracién,
dolor de oido, tinnitus, anormalidades del paladar, agitacién, apatia, depresion,
euforia, paroniria, aumento del apetito, cambio en los habitos intestinales,
dispepsia, eructos, hemorroides, decoloracién de la lengua, trastornos de la
lengua, vomitos, anormalidades transitorias de la funcion hepatica, deshidratacion,
aumento de peso, hipertensién, palpitaciones, migrafia, broncoespasmo, tos,
disnea, epistaxis, congestion nasal, estornudos, irritacion nasal, disuria, trastornos
de miccion nocturna, poliuria, retencién urinaria, astenia, dolor de espalda,
calambres en las piernas, malestar y rigidez. '

ANTIDOTISMOS: '

Cuando se administran agentes simpaticomiméticos a pacientes que reciben
inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAO) pueden producirse reacciones
hipertensivas. Los efectos antihipertensivos de la Metildopa y la Reserpina pueden
ser reducidos por los compuestos simpaticomiméticos.

Cuando se administra Pseudoefedrina concomitantemente con Digital, se puede
aumentar la actividad del marcapasos ectopico. Los antiacidos aumentan la tasa
de absorcion de la Pseudoefedrina, en tanto que el caolin la disminuye.

CONTRAINDICACIONES:

Este medicamento esta contramdlcado en pacientes que han demostrado
hipersensibilidad o idiosincrasia a cualquiera de sus componentes. También esta
contraindicado en aquellos que reciben tratamientos con inhibidores de la MAQO, o
dentro de los 10 dias de haberse suspendido su administracion al igual que en
enfermos con glaucoma de angulo estrecho, retencién urinaria, hipertension
severa, enfermedad arterial coronaria severa e hlpert|r0|d|smo y en nifios menores
de 2 afios.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

Administrar con precaucion a pacientes con glaucoma, llcera péptica estenosante,
obstruccion piloroduodenal, hipertrofia prostatica u obstruccién del cuello vesical,
enfermedad cardiovascular, aumento de la presién intraocular o diabetes mellitus.
lguaimente se aconseja administrar con cautela a pacientes ancianos y a aquellos
enfermos tratados con Digital. Debe tenerse en cuenta que los agentes
simpaticomimeticos pueden estimular el SNC y causar convulsiones o colapso
cardiovascular asociado con hipotension.

El Sulfato de Pseudoefedrina puede causar excitacion especialmente en nifios. En
los pacientes de 60 afios o mayores también es mas probable que los
simpaticomiméticos causen reacciones adversas tales como confusion,
alucinaciones, convulsiones, depresidon del SNC y muerte.

ABUSO Y DEPENDENCIA DE DROGAS:

No hay datos disponibles que indiguen abuso o dependencia con el uso de
Loratadina. En cambio se registran antecedentes de abuso con el Sulfato de
Pseudoefedrina, al igual que con otros estimulantes del SNC. A dosis elevadas los
sujetos habitualmente experimentan una mejoria del animo, una disminucion del
apetito y una sensacién de aumento de la energia fisica, de la capacidad mentai y
del estado de alerta. También se han comunicado ansiedad, irritabilidad y

_ Ricardo C. Guimarey
Representante Legal
LAFEDAR S.A.
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locuacidad. El uso continuo de cualquier estimulante del SNC produce tolerancia.

Las dosis crecientes finalmente producen la toxicidad. La suspensién rapida del

farmaco puede originar depresion.

Interacciones farmacoldgicas:

De acuerdo a los resultados de los estudios de desempefio psicomotor, la

administracion concomitante de Loratadina con alcohol no potencia los efectos de

éste ultimo.

Cuando se administran agentes simpaticomiméticos a pacientes que reciben

IMAQO pueden ocurrir reacciones hipertensivas incluyendo crisis hipertensivas.

Los efectos antihipertensivos de la Metildopa, la Reserpina y los alcalcides del

Veratro, pueden ser reducidos por los compuestos simpaticomiméticos. Los

antidcidos aumentan la tasa de absorcién de la Pseudoefedrina en tanto que el

caclin la disminuye

Interacciones con las pruebas de !aboratorio:

Suspender la administracion de antihistaminicos aproximadamente 48 horas antes

de realizar pruebas cutaneas, ya que éstos farmacos pueden impedir o disminuir

la aparicion de reacciones que, de otro modo, serian positivas a los indicadores de

reactividad dérmica. El agregado in vitro de la Pseudoefedrina a sueros que

contienen la isoenzima cardiaca MB de la creatinfosfoquinasa sérica, inhibe
. progresivamente la actividad de la enzima. La inhibicién se completa en 6 horas.

Uso durante el embarazo vy la lactancia:

Hasta el presente no se ha establecido la inocuidad de este producto durante el

embarazo: Por lo tanto, el compuesto debera utilizarse solamente si los beneficios

potenciales para la madre justifican el riesgo potencial para el feto.

Debido a que la Loratadina y la Pseudoefedrina se excretan en la leche materna,

se debera decidir si se interrumpe la lactancia o se suspende el uso del producto.

SOBREDOSIS:

Hasta la fecha no se han comunicado casos de sobredosis. En caso de que esto
ocurriera, debera comenzarse de inmediato un tratamiento general sintomatico y
de sostén, y mantenerse el tiempo que sea necesario.

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

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez (011)-4962-2247 6 (011)-4962-6666
. - Hospital A. Posadas (011) 4654-6648/ 4658-7777

Manifestaciones:

Pueden variar de la depresion del SNC (sedacién, apnea, disminucion del estado
de alerta, cianosis, coma, colapso cardiovascular) a la estlmulacmn (lnsommo
alucinaciones, temblores o convulsiones), o muerte.

Otros signos y sintomas incluyen euforia, excitacién, taqwcardla palpitaciones,
sed, sudoracién, nauseas, mareos, tlnnltus, ataxia, vision borrosa e hipertensién.
La estimulacion es particularmente probable en nifios, al igual que los signos y
sintomas de tipo atropinico (boca seca, pupllas fijas y dilatadas, rubor, hipertermia
y sinfomas gastrointestinales.

En dosis altas, los agentes simpaticomiméticos pueden producir mareos, cefalea,
nauseas, vomitos, sudoracién, sed, taquicardia, dolor precordial, palpitaciones,
dificultades en la miccion, debilidad y tension muscular, ansiedad, inquietud e
insomnio. Muchos pacientes pueden presentar una psicosis téxica con delirios y
alucinaciones. Algunos pueden desarrollar arritmias - cardiacas, colapso
circulatorio, convulsiones, coma e insuficiencia respiratoria.

Ricardo C. Guimarey
) Representante Legal
LAFEDAR S A. LAFEDAR S.A.
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Los valores de la DL50 oral para este producto combinado, fueron superiores a
525 y 1839 mg/kg en ratones y ratas, respectivamente.

Tratamiento: , _

Inducir al vémito aunque la emesis haya ocurrido espontaneamente. El método
preferido es la induccion farmacologica mediante la administracién de jarabe de
Ipecacuana.

No obstante, el vémito no debe inducirse en pacientes con alteracién de la
conciencia. La accion de la Ipecacuana se facilita con la actividad fisica y la
administracion de 240 a 360 mi de agua. Si la emesis no ocurre dentro de los 15
- minutos, la dosis de Ipecacuana debe repetirse.

Se deben tomar precauciones para evitar la aspiracion, especialmente en los
nifios. Con posterioridad a la emesis, debe intentarse la adsorcion de la droga
remanente en el estdbmago administrando carbon activado en forma de suspension
en agua. Si no se pudo inducir el vdmito, o el mismo esta contraindicado, efectuar
un lavado gastrico con solucion salina fisiolégica, especialmente en nifios. En
adultes puede utilizarse, agua corriente sin embargo, antes de la siguiente
instilacion debe extraerse el mayor volumen posible del liquido administrado
previamente.

Los catarticos salinos atraen agua dentro del intestino por 6smosis y, por lo tanto,
pueden ser valiosos por su rapida accién diluyente del contenido intestinal. No se
sabe si este producto puede dializarse. Después del tratamiento de urgencia el
paciente debe continuar siendo vigilado médicamente. El tratamiento de los signos
y sintomas de sobredosis es sintomatico y de sostén.

No se deben utilizar agentes estimulantes (analépticos). Para tratar |a hlpotenSIon
pueden emplearse vasoconstrictores. Para controlar las convulsiones pueden
. administrarse barbituricos de accion corta, diacepam o paraldehido.

La hiperpirexia, especialmente en nifics, puede requerir tratamiento con bafio de
esponja con agua tibia o una manta hlpotermlca La apnea se trata con asistencia
ventilatoria.

FORMA DE CONSERVACION:

CONSERVAR EN LUGAR FRESCO Y SECO PROTEGIDO DE LA LUZ.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS. NO ALMACENAR LOS
COMPRIMIDOS EN EL CUARTO DE BANO O EN.OTROS LUGARES DE
ELEVADA HUMEDAD. NO GUARDAR LOS MEDICAMENTOS CADUCADOS O
QUE NO SE UTILICEN; ASEGURARSE DE QUE LOS MEDICAMENTOS '
DESECHADOS ESTEN FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

PRESENTACION: Envases conteniendo 10 comprimidos.

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL IVIINISTERIO DE SALUD
Certificado N° 45.493

Director Técnico: Gustavo Omar Sein Farmacéutico y Lic. en Cs. Farmacéuticas

LAFEDAR S.A.
Valentin Torra 4880 —Pque. Industrial Gral. Belgrano — Parana — Pcia. Entre Rios

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

Fecha de Ultima revision: Julio de 2011

Ricarde C. Giimarey
Representante Legal
LAFEDAR S.A.
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Proyecto de Prospectd

NULAREF D

LORATADINA
SULFATO DE PSEUDOEFEDRINA

Comprimidos recubiertos
Venta Bajo Receta ' , Industria Argentina

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA:

Cada comprimido recubierto contiene:

Loratadina ' 5mg
Sulfato de Pseudoefedrina 120 mg
Lactosa monchidrato 90 mg
Almidén de maiz 20mg
Almidén glicolato sédico 7mg
Povidona K30 2,1 mg
Estearato de magnesio 3,4 mg
Celulosa microcristalina c.s.p. 340 mg
Hidroxipropiimetilcelulosa 8,75 mg
Polietilenglicol 6000 - 2,92mg
Talco blanco ' : 1,85 mg
- Didxido de titanio 3,72 mg

ACCION TERAPEUTICA:
Antihistaminico, Descongestivo, Vasoconstnctor

INDICACIONES:

Nularef D comprimidos recublertos esta indicado para el alivio de los sintomas
nasales y no nasales, asociados con la rinitis alérgica y el resfrio comun. Su uso
se recomienda cuando se deseen utilizar las propiedades antihistaminicas de la
loratadina y los efectos descongestivos de la pseudoefedrina.

POSOLOGIA Y ADMINISTRACION:
Adultos y mayores de 12 afios: 1 comprimido dos veces al dia. (Uno cada 12

horas).

Dosis _maxima diaria: 2 comprimidos por dia (240 mg de sulfato de
pseudoefedrina)
Periodo de tratamiento maximo: 5 dias en adultos y mayores de 12 afios.

REACCIONES ADVERSAS:

La incidencia de efectos adversos asociados con este producto fue comparable a
la observada con placebo, con excepcién de insomnio y boca seca, que fueron
méas comunmente con el compuesto activo. Reacciones adversas asociadas con la
combinacion de Loratadina y Pseudoefedrina y con placebo incluyeron cefalea y
somnolencia. :
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Reacciones adversas raras en orden decreciente de frecuencia, incluyeron:
nerviosismo, mareos, fatiga nauseas, trastornos abdominales, anorexia, sed,
taquicardia, faringitis, rinitis, acné, prurito, erupcion cutanea, urticaria, confusion,
disfonia, hiperquinesia, hipoestesia, disminucion de la libido, parestesias,
temblores, vértigo, rubores, hipotension ortostatica, aumento de la sudoracion,
dolor de oido, tinnitus, anormalidades del paladar, agitacién, apatia, depresion,
euforia, paroniria, aumento de! apetito, cambio en los habitos intestinales,
dispepsia, eructos, hemorroides, decoloracion de la lengua; trastornos de la
lengua, vémitos, anormalidades transitorias de la funcién hepatica, deshidratacion,
aumento de peso, hipertension, palpitaciones, migrafia, broncoespasmo, tos,
disnea, epistaxis, congestion nasal, estornudos, irritacion nasal, disuria, trastornos
de miccidn nocturna, poliuria, retencion urinaria, astenia, dolor de espalda,
calambres en las piernas, malestar y rigidez. '

ANTIDOTISMOS:

Cuando se administran agentes simpaticomimeticos a pacientes que reciben
inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAQO) pueden producirse reacciones
hipertensivas. Los efectos antihipertensivos de la Metildopa y Ia Reserpina pueden
ser reducidos por los compuestos simpaticomiméticos.

Cuando se administra Pseudoefedrina concomitantemente con Digital, se puede
aumentar la actividad del marcapasos ectopico. Los antiacidos aumentan la tasa
de absorcion de la Pseudoefedrina, en tanto que el caolin la disminuye.

CONTRAINDICACIONES:

Este medicamento esta contraindicado en pacientes que han demostrado
hipersensibilidad o idiosincrasia a cualquiera de sus componentes. También esta
contraindicado en aquelios que reciben tratamientos con inhibidores de la MAO, o
dentro de los 10 dias de haberse suspendido su administracién al igual que en
enfermos con glaucoma de angulo estrecho, retencion urinaria, hipertension
severa, enfermedad arterial coronaria severa e hipertiroidismo y en nifios menores
de 2 afios.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

Administrar con precaucion a pacientes con glaucoma, Glcera péptica estenosante,
obstruccién piloroduodenal, hipertrofia prostatica u obstruccion del cuello vesical,
enfermedad cardiovascular, aumento de la presion intraocular o diabetes mellitus.
{gualmente se aconseja administrar con cautela a pacientes ancianos y a aquellos
enfermos tratados con Digital. Debe tenerse en cuenta que los agentes
simpaticomiméticos pueden estimular el SNC y causar convulsiones o colapso
cardiovascular asociado con hipotension.

E| Sulfato de Pseudoefedrina puede causar excitacion especiaimente en nifios. En
los pacientes de 60 afios o mayores también es mas probable que los
simpaticomimeticos causen reacciones adversas tales como confusion,
alucinaciones, convulsiones, depresién del SNC y muerte.

- ABUSO Y DEPENDENCIA DE DROGAS: » _

No hay datos disponibles gque indiquen abuso © dependencia con el uso de
Loratadina. En cambio se registran antecedentes de abuso con el Sulfato de
Pseudoefedrina, al igual que con otros estimulantes del SNC. A dosis elevadas los
sujetos habitualmente experimentan una mejoria del animo, una disminucién del
apetito y una sensacion de aumento de la energia fisica, de la capacidad mental.y
del estado de alerta. También se han comunicado ansiedad, irritabilidad y
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locuacidad. Ei uso continuo de cualquier estimulante del SNC produce tolerancia.
Las dosis crecientes finalmente producen la toxicidad. La suspension rapida del
farmaco puede originar depresion.

Interacciones farmacolégicas:

De acuerdo a los resultados de los estudios de desempefio psicomotor, la
administracion concomitante de Loratadina con alcohol no potenma los efectos de
éste ultimo.

Cuando se administran agentes simpaticomiméticos a pacientes que reciben
IMAQO pueden ocurrir reacciones hipertensivas incluyendo crisis hipertensivas.

Los efectos antihipertensivos de la Metildopa, la Reserpina y los alcaloides del
Veratro, pueden ser reducidos por los compuestos simpaticomiméticos. Los
antiacidos aumentan la tasa de absorcion de la Pseudoefedrina en tanto que el
caolin la dlsmmuye ,

Interacciones con las pruebas de laboratario:

Suspender la administracién de antihistaminicos aprommadamente 48 horas antes
de realizar pruebas cutaneas, ya que éstos farmacos pueden impedir o disminuir
la aparicion de reacciones que, de otro modo, serian positivas a los indicadores de
reactividad dérmica. El agregado in vitro de la Pseudoefedrina a sueros que
contienen la isoenzima cardiaca MB de la creatinfosfoquinasa sérica, inhibe
progresivamente la actividad de la enzima. La inhibicién se completa en 6 horas.
Uso durante el embarazo y la lactancia:

Hasta el presente no se ha establecido la mocmdad de este producto durante el
embarazo. Por lo tanto, el compuesto debera utilizarse solamente si los beneficios
potenciales para la madre justifican el riesgo potencial para el feto.

Debido a que la Loratadina y la Pseudoefedrina se excretan en la leche materna,
se debera decidir si se interrumpe la lactancia o se suspende el uso del producto.

SOBREDOSIS: .

Hasta la fecha no se han comunicado casos de sobredosis. En caso de que esto
ocurriera, debera comenzarse de inmediato un tratamiento general sintomatico y
de sostén, y mantenerse el tiempo que sea necesario.

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

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez (011)-4962-2247 6 (011)-4962-6666
Hospital A. Posadas ~ {(011) 4654-6648/ 4658-7777

Manifestaciones:

Pueden variar de la depresion del SNC (sedauon apnea, disminucién del estado
de alerta, cianosis, coma, colapso cardiovascular) a la estimulacién (insomnio,
alucinaciones, temblores o convulsiones), o muerte. '

Otros signos y sintomas incluyen euforia, excitacion, taquicardia, palpitaciones,
sed, sudoracién, nauseas, mareos, tinnitus, ataxia, vision borrosa e hipertension.
La estimulacion es partlcularmente probable en nifios, al igual que ios signos y
sintomas de tipo atropinico (boca seca pupilas fijas y dilatadas, rubor, hipertermia
y sintomas gastrointestinales. S

En dosis altas, los agentes simpaticomiméticos pueden producir mareos, cefalea,
nauseas, vomitos, sudoracion, sed, taguicardia, dolor precordial, palpitaciones,
dificultades en la miccion, debilidad y tension muscular, ansiedad, inquietud e
insomnio. Muchos pacientes pueden presentar una psicosis toxica con delirios y
alucinaciones. Algunos pueden desarrollar arritmias cardiacas, colapso
_ circulatorio, convulsiones, coma e insuficiencia respiratoria. ~
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Los valores de la DL50 oral para este producto combinado, fueron superiores a
525 y 1839 mg/kg en ratones y ratas, respectivamente.

Tratamiento: _

Inducir al vomito aungue la emesis haya -ocurrido espontdneamente. El método
preferido es la induccién farmacologlca mediante la administracion de jarabe de
lpecacuana.

No obstante, el vémito no debe inducirse en pacientes con alteracién de la
conciencia. La accidn de la Ipecacuana se facilita con la actividad fisica y la
administracion de 240 a 360 ml de agua. Si la emesis no ocurre dentro de los 15
minutos, la dosis de Ipecacuana debe repetirse.

Se deben tomar precauciones para evitar la aspiracién, especiaimente en los
nifios. Con posterioridad a la emesis, debe intentarse la adsorcion de la droga
remanente en el estdmago administrando carb6n activado en forma de suspension
en agua. Si ho se pudo inducir el vomito, o el mismo esta contraindicado, efectuar
un lavado gastrico con solucion salina fisiolbgica, especialmente en nifios. En
adultos puede utilizarse, agua corriente sin embargo, antes de la siguiente
instilacidon debe extraerse e! mayor volumen pasible del liquido administrado
previamente.

Los catarticos salinos atraen agua dentro del intestino por 6smosis y, por lo tanto,
pueden ser valiosos por su répida accion diluyente del contenido intestinal. No se
sabe si este producto puede dializarse. Después del tratamiento de urgencia el
paciente debe continuar siendo vigilado médicamente. El tratamiento de los signos
y sintomas de sobredosis es sintomatico y de sostén.

No se deben utilizar agentes estimulantes (analépticos). Para tratar la hipotension
pueden emplearse vasoconstrictores. Para controlar las convulsiones pueden
administrarse barbitiricos de accién corta, diacepam o paraldehido.

La hiperpirexia, especialmente en nifios, puede requerir tratamiento con bafio-de
- esponja con agua tibia o una manta hipotérmica. La apnea se trata con asistencia
ventilatoria. :

FORMA DE CONSERVACION:

CONSERVAR EN LUGAR FRESCO Y SECO PROTEGIDO DE LA LUZ.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS. NO ALMACENAR LOS

- COMPRIMIDOS EN EL CUARTO DE BANO O EN OTROS LUGARES DE
ELEVADA HUMEDAD. NO GUARDAR LOS MEDICAMENTOS CADUCADOS O
QUE NO SE UTILICEN; ASEGURARSE DE QUE LOS MEDICAMENTOS
DESECHADOS ESTEN FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

PRESENTACION: Envases conteniendo 10 comprimidos.

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
Certificado N°: 45.493

Director Técnico: Gustavo Omar Sein Farmacéutico y Lic. en Cs. Farmacéuticas

LAFEDAR S.A.
Valentin Torra 4880 —Pque. Industrial Gral. Belgrano — Parana — Pcia. Entre Rios

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y
vigilancia médica. No puede repetirse sin una nueva receta medica.

Fecha de L’lltima revision: Julio de 2011
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