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Ministerio de Salud 

Secretaría de Políticas, 
Regulación e Institutos 

A.N.M.A.T. DlSPOSlCION N" 7 2 9 8 

BUENOS AIRES, 13 Die 2012 

VISTO el Expediente NO 1-0047-0000-004171-12-2 del Registro de 

esta Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología 

Médlca(ANMAT), y 

CONSIDERANDO: 

Que por las presentes actuaciones ATLAS FARMACEUTICA S.A. 

solicita se autorice la inscripción en el Registro de Especialidades Medicinales 

(REM) de esta Administración Nacional, de una nueva especialidad medicinal, la 

que será elaborada en la República Argentina. 

Que de la misma existe por lo menos un producto similar autorizado 

~ para su consumo pÚblico en el mercado interno de un país integrante del Anexo I 

del Decreto 150/92. 

Que las actividades de elaboración y comercialización de 

especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16463 Y los 

Decretos 9763/64, 1890/92, Y 150/92 (T.O. Decreto 177/93), y normas 

complementarias. 

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 30 del Decreto 

150/92 (T.O. Decreto 177/93). 

Que consta la evaluación técnica producida por el Departamento de 
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Registro. 

DISPOSICiÓN N· 1298 

Que consta la evaluación técnica producida por el Instituto Nacional 

de Medicamentos, en la que informa que el producto estudiado reúne los 

requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y que los 

establecimientos declarados demuestran aptitud para la elaboración y el control 

de calidad del producto cuya inscripción en el Registro se solicita. 

Que consta la evaluación técnica prodUCida por la Dirección de 

Evaluación de Medicamentos, en la que informa que la indicación, posología, vía 

de administración, condición de venta, y los proyectos de rótulos y de prospectos 

se consideran aceptables y reúnen los requisitos que contempla la norma legal 

vigente. 

Que los datos identificatorios característicos a ser transcriptos en los 

proyectos de la Disposición Autorizante y del Certificado correspondiente, han 

sido convalidados por las áreas técnicas precedentemente citadas. 

Que la Dirección de Asuntos Jurídicos de esta Administración 

Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos legales y 

formales que contempla la normativa vigente en la materia. 

Que corresponde autorizar la inscripción en el REM de la 

especialidad medicinal objeto de la solicitud. 

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por el Decreto 

1490/92 Y del Decreto 425/10. 
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Por ello; 

DISPOSICIÓN N. 1298 

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE 

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA 

DISPONE: 

ARTICULO 10- Autorizase la inscripción en el Registro Nacional de Especialidades 

Medicinales (REM) de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y 

Tecnología Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial PROBENIL y 

nombre/s genérico/s BESILATO DE BEPOTASTINA, la que será elaborada en la 

República Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Trámite NO 1.2.1, 

por ATLAS FARMACEUTICA S.A., con los Datos Identificatorios Característicos 

que figuran como Anexo 1 de la presente Disposición y que forma parte 

integrante de la misma. 

ARTICULO 20 - Autorízanse los textos de los proyectos de rótulo/s y de 

rt prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposición y que forma 
, 

parte integrante de la misma. 

ARTICULO 30 - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Artículos 

precedentes, el Certificado de Inscripción en el REM, figurando como Anexo III 

de la presente Disposición y que forma parte integrante de la misma. 

ARTICULO 40 - En los rótulos y prospectos autorizados deberá figurar la leyenda: 

"ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD 

CERTIFICADO NO .. ,", con exclusión de toda otra leyenda no contemplada en la 
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norma legal vigente. 

DISPOSICION N° 

ARTICULO 50- Con carácter previo a la comercialización del producto cuya 

inscripción se autoriza por la presente disposición, el titular del mismo deberá 

notificar a esta Administración Nacional la fecha de inicio de la elaboración o 

importación del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificación 

técnica consistente en la constatación de la capacidad de producción y de control 

correspondiente. 

ARTICULO 60 - La vigencia del Certificado mencionado en el Artículo 30 será por 

cinco (5) años, a partir de la fecha impresa en el mismo. 

ARTICULO 70 - Regístrese. Inscríbase en el Registro Nacional de Especialidades 

Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifíquese al interesado, 

haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposición, 

conjuntamente con sus Anexos 1, n, y III. Gírese al Departamento de Registro a 

los fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archívese. 

EXPEDIENTE NO:l-0047-0000-004171-12-2 

DISPOSICIÓN N0: 729 8 
Dr. OTTO A. ORSINGHER 

SUB-tI'lTE RVENTOR 
A.N.M.A.T. 
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ANEXO I 

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERÍSTICOS DE LA ESPECIALIDAD 

MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE 

DISPOSICIÓN ANMAT NO: 7 2 9 8 

Nombre comercial: PROBENIL 

Nombre/s genérico/s: BESILATO DE BEPOTASTINA 

Industria: ARGENTINA. 

Lugar/es de elaboración: JOAQUIN V. GONZALEZ N° 2569, CIUDAD AUTO NOMA 

DE BUENOS AIRES. 

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposición se 

detallan a continuación: 

Forma farmacéutica: SOLUCION OFTALMICA ESTERIL. 

Nombre Comercial: PROBENIL. 

Clasificación ATC: SOlGX. 

Indicación/es autorizada/s: es un antagonista del receptor de histamina Hl, 

indicada para el tratamiento del prurito asociado con los signos y síntomas de la 

conjuntivitis alérgica. 

Concentración/es: 1.5 g/lOO mi DE BEPOTASTINA BESILATO. 
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Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: 

Genérico/s: BEPOTASTINA BESILATO 1.5 g/lOO mI. 

Excipientes: CLORURO DE SODIO 0.45 g, CLORURO DE BENZALCONIO 0.005 g, 

AGUA PURIFICADA C.S.P. 100 mi, FOSFATO DE SODIO MONOBASICO 

DIHIDRATO 0.4 g, ACIDO CLORHIDRICO Y/O HIDROXIDO DE SODIO PARA 

AJUSTE DE pH. 

Origen del producto: Sintético o Semisintético. 

Vía/s de administración: TOPICA-OFTALMICA. 

Envase/s Primario/s: FRASCO DE PEBD BLANCO, CON TAPA DE SEGURIDAD E 

INSERTO GOTERO. 

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 5 mi DE SOLUCIÓN. 

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 5 mi DE SOLUCIÓN. 

Período de vida Útil: 24 meses. 

Forma de conservación: Temperatura controlada desde 150C hasta 25°C. 

Condición de expendio: BAJO RECETA. 

DISPOSICIÓN NO; 729 8 
Dr. OTTO A, ORGlNGHER 
SUS-INTERVENTOR 

A . .N.M.A.T. 
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ANEXO II 

TEXTO DEL/LOS RÓTULO¡S y PROSPECTO¡S AUTORIZADO¡S 

DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE 

DISPOSICIÓN ANMAT NO 7 Z 9 8 
~Nl~,t.. 

~. 

Oro OTTO A. O¡:;SINGHf:R 
SUB-1NTl:::RVENTOR 

A.N.M.A.~--'. 
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IIprollenlle, SoIuclcln oftMmIca EsNIII. 

IDdUltrla A .... tIu 
Veata bajo receta 

Contenido neto: S mi 

Compolid6a: 

PROYECTO DE RÓTULO 

PROBENIL 
BESlLATO DE BEPOTASTlNA 1,5% 

Sollld6a OtiIJ.ka EIt&II 

100 mi de PROBENII.e IOludóa otilalca estiriI coatleaea: 
Besilato de bepotatina I.S & ClOlllro de Booza1conio O,OOS & fosfluo de lOCiio mooobúic:o 
dihidnto 0.4 & cIonuo de lOdio 0.4S & hidróxido de sodio 10 % y/o Ácido C1orbldrico 10 % 
c.s.p. para ajustar pH, agua Purificada C.I.p. 100 mi 

Preseatacl6a: 
PROBENILe solución oftíImica estéril. presenta en fiuco gotero de Sml. 

P-1oaf8 '1 Modo de _: 
Ver prospectO adjunto 

Couervaci6D: 
Mantener en lupr fresco y fUera del alcance de loe DiIIos. 
Conservar entre I S"C y 2S"C 

ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MÉDICO YIO FARMACÉUTICO. 

Especia1idad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud 
Certificado ~: 

Directora T6cDka: Cecilia E. Gouz!lez, Farmacéutica. 

AtIu .......... dca S.A. 
losquin V. Gonzi1ez 2569 (C1417AQI) CABA 
TcI: (011) 4S66-8188 

9 8 

...... _.--_._-----~_ ... ~ ... 



_._ .... _--_._-------

IIProbenlle, SOIuo16n oMImIcI EsIéIII. 
de 

IudUJtrla A .... ada 
Venta ~o receta 

ConteIIidooeto: S mi 

eompolici6D: 

PROYECTO DE RÓTULO 

PROBENIL 
BESILATO DE BUOTASTINA 1,5% 

SoI1Id6D OfWmlea lltirtl 

100 mi de PROBEND.e lOIad6a oftiIIIIka atkII _tienen: 
Besilato de bepntasrin, I,S S. Cloruro de Benzalconio O,OOS g, foa&to de sodio monobúico 
dihidrato 0,4 g, donuo de sodio 0,45 g, hidróxido de sodio 10 % y/o ÁcidO Clorhlclrico 10 % 
c.lI.p. para ajustar pH, lI8IJ8 Purific:eda c.s.p. lOO mi 

Presentad6a: 
PROB~ solución oftAlmica estéril se presenta en &asco gotero de 5m1. 

PoIOIoafa '1 Modo de 1110: 
Ver prospecto adjunto 

CoDSemlci6ll: 
Mantent:r en lupr fresco y fuera del alcance de los Rillos. 
Conservar entre 150C Y 2S°C 

ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MÉDICO YIO FARMACÉUTICO. 

Especialidad medicinal auIorizIIda por el Ministerio de Salud 
Certificado NO: 

AtIu ........ áatica s.A. 
loaquln V. Gooz6lez 2569 (CI417AQI) C.AB.A 
Te!: (011) 4566-8188 

298 
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IIProbenlle, SoIucI6n otWmIca """1. 

Iadultria Arpatilta 
Venta bajo receta 

Contenido neto: S mi 

Compolid6D: 

PROYECTO DE RÓTULO 

PROHND.. 
BESILATO DE BEPOTASTINA 1,5% 

Salad6. 0fW1IIica I'.Itjrll 

100 l1li de PROBENDA lIOIud6. efWmica est&i1 eoDtieDa: 
8esilato de bepotaaIiDa I,S 8. Cloruro de Beozalcoalo O,OOS 8. Cos&to de sodio I1IDIIOb6sico 
dihidrato 0,4 8. cloruro de sodio O,4S 8. hidróxido de sodio 10 % y/o Ácido CIorhfdrico lO % 
c.s.p. para ajustar pH, agua Purificada c.l.p. 100 mi 

Preseatac:I6D: 
PROBENILe SOluciÓD oft61mica estáil se presenta en frasco gotero de 5m1. 

POIOIocIa y Modo de uso: 
V f1t prospecto acljuato 

" CoalCn'da: 
Mantener en lusar tiesc:o y fuera del alcance de los nilIos. 
Conservu entre ISOC y 2SOC 

ANTE CUALQUIEADUDA CONSULTE A SU MÉDICO YIO FARMACÉUTICO. 

Especialidad medicinal autorizada por el MiDiatcrio de Salud 
Certificado N": 

Directora T6aiea: Cecilia E. Gon2ález, F~ca. 

AtIu fJI .... lláIItica 8.A. 
loaquíD V. Gonz6lez 2569 (CI417AQI) C.AB.A 
Tel: (011) 4566-8188 
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/IPrDbenH., 8oIuc16n 0IWmICa EJl6riI. 

IndlllOia A ...... 
Veata .,.,.0 receta 

Contenido neto: 5 mi 

Comp0dd6a: 

PROYECl'O DE PROSPECl'O 

PROBENIL 
BESILATO DE BEPOTASTINA loS'" 

Solud6a OIWmlca latid 

100 mi de PROB~ 1OIad6a oftüDlca athII ceatleaea: 
Besilato de bepotastina I,S 80 Cloruro de Benzalconio 0,005 80 filIfiIto de sodio RIOIIObúico 
dilúdrato 0,4 80 cloruro de lOCIio 0,45 80 hidr6xido de sodio 10 % y/o Acicfo CIorbIdrico 10 % 
C:.s.p. para ajustar pH, agua PurifiClda c .•. p. 100 mi 

Praeatad6a: 

PROBENII.e soluc:i6n ofWmic:a estáiIae preMDta ea fiuco gotero de 5m1. 

Aeei6a Terapádia: 
CÓDIGO ATC: SOIGX 

o' Antia1érgico tópico 

IndlcacioDes: 
PROBENILe solución oftilmic:a de bosiIato de bepotutina I,So/. es UD lIIIIgODista del 
receptor de histunina H .. indicada para el tratamiento del prurito nocjado con los signos y 
slntomas de la conjuntivitis alérgica. 

FanaacolotPa Clfaiea: 
Mecanismo de AcciÓII: 
La bepotaatina es UD antIIgOIIista del reoeptOr HI directo, tópicamente ICIivo, y UD inbibidor de 
la liberación de histamiD. de los mastoc:ito •. 

FarrnacochNtico: 
Abson:i6n: las COJICeIItraciODel plasm6ticas de bepor.uIina tienen IU pico aproximedameme 
una a dos horas después de l. inllilaci6n. Luego de 24 horas de la instilación las 
concentraciones 10 etlCUeatraD por debejo del Umite nludificable (2 o,gImI) . 

. .. _--_ ... _---
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IIProbenH., 5oI11Ci6n oftjIrñca Esl6d1. 
de 

Distribuci6n: el alcance de la unión proteica de la bepotISIina es del S5% aproximadamente, y 
es independiente de la coucentJaci6n de bepotutina. 
Metabolismo: estudios metabólicos In viI1'O con mic:rOIlOlllU de bIgado bnlDlM demostraron 
que las iIoemimas del eitocromo P 410 metIboIizul mlnimaJMQte la bepotutina. 
Excreción: la principal via de e1imirlaci6n del besilato de br.pntutinl es lHdiente 1, excreciÓD 
por orina (aproximadamente entre el 75-90% se exenta sin aIterIcionea por la orina). 

POIOIo&fa '1 Ad •• Iatrad6a: 
Instilar UII8 gota de PROUNILe lIOIuciÓD otWmica estéri1 en eIIloa ojota dos veces al dIa. 

Contralndkac:loaes: 
Ninguna. 

Interaccloaes: 
se han llevado , cabo CIIIUdios ele intcnceiones medic:amentosu con PROBENIIAl 

solución oftálmica estéril. 

PncaadoD_1 Adverteadu:. . • 
Para minimizar la c:omaminaei6n de la punta del gotero Y de la so1uci6n, debe tenene la 
precaución ele que 1, punta 110 entre en COIIt8cIO con los púpIdoe ni las zonu periférieu. 
Mantener el ftuco bien eerrado euando no se use. 
Se debe aconsejar a los pacientes que no utilicen lentes de contacto si lU8 ojos están irritados. 
PROBENJLe soIw:i6n oftálmica estéri1 no debe \ISItSC para el tralamiento de la irritac:i6n 
oeu\ar relacionada con el uso ele 1entes de coatacto. PROBENJLe so1uci6n ofWmica estml 
no debe inlltÜlrle con \u 1entea de eonIICtO c:oIocachs Deben quitlne antes de instilar 
PROBENJLe. Las 1eotes de contacto blandas podrIan absorber el cxmservante: eloruro de 
benzalconio. Las lentes pueden volvc:r , coIoc:ane al cabo de 10 minutos de la administraci6n 
de PROBENJlA) so\uci6n oftálmiea estéil. 
PROBENJLe solución oftálmica Cldril_ para uso t6pieo oftálmico únicamente. 

Embarazo: 
Categoria C. SE han rea1izado estudios de teratosenicidad en animales. Bepotutina beailato 
DO demoItr6 .... tcntogéIIica en ratas durante 1, orpnop.esis y el desarrollo feta1 a dosis 
orales de aproximadunente 200m¡1k¡1d1a (\o que repr lIarta UII8 c:onccnlnci6n sist6mica de 
aproximadamente 3300 veces 11 prevista para uso oaJlar tópico bnmano), pero si mostró 
cierto poteoeial para causar !III()D!I11as aqueWticas con doIiI de 1000000000000dIa. 
No existen estudios IlllealadOS y bien COIItIOlados del besilato de JM,xlt.OÚoa en mujeres 
embarazadas. Debido 1 que lo. estudios de reprocb:ci6n en animales no siempre pueden 
predecir la respuelltl en ..... 1a!!IJIDOI, PROUNILe solución oftAImica est6ril de besilato 
de bepotutina I,S% podria \ISItSC durante el embarazo únicameDte si el probable beneficio 

¡justifica el posible riesgo para el feto. 

.. ....... _--_ .. _._._- ---- ._ .. _----_ .• - .,,_. _ . 
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IIprobenl., SoIuaI6n Oftanlca Est6rft. 
de 

Lactancia: 
No se sabe aún si el besilato de bepotastiaa se excreta en la leche humana. PRO~ 
solución otwmlea est«iI de besUato de bepotastina l,S% debe administrarse con precaución 
en mujeres en perlodo de lactancia. 

PediaJrla: 
No se ha determinado la seguridad Y eficacia de PROBEND./t solución ofWmiea estéril de 
besilato de bepotastina I,S% en pacientes pediátricol menores de 2 aftos. La eficacia en 
pacientes pediátricoa meo.ores de lO afIos se extrapoI6 de estudios clínicos realizados en 
pacientes pediátricos mayores de 10 aftos Y en adultos. 

Geriatrlu: 
No se ha obBelVldo una diferenc:ia aloba! con respec:to a la se¡puidad o eficacia entre 
pacientes de edad avIIIZIIda Y pacientes mú jóvenes. 

Re.edlla. AcJvenal: 
La reaccióIl adversa mú fi"eaJellle. que se presenta en aproximac!amente 2S% de los 
pacientes, fue una leve aIteraci6n en el leIItido del susto despu6s de la iDstiIaci6n. Otras 
reacciones advenu que se ~ en el 2-S% de los pacientes fueron; irritación ocular, 
cefalea y nasofarinsitis. 

CouervaciCÍD: 
Conservar entre 15"C Y 25"C. 

SobredoólleaclCÍD: 
Ante la eventualidad de una sobredosificaci6n, oonc:unir al hospital mú cereano o 
comunicarse con los aiguient. Ceatroa de Toxicologia: 

I Atención e.s¡!Ieci<'Jlizt;¡lIilpara NIItoB: 
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiá'rez: (O 11) 4962-666612247 
Sanchez de Bu"aml "'" 1399 (C.AS.A.) 

AtBnci6IJ especlQlizada para Atblllos: 
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-m7 
Av. Presidente mla y Man:oni (Ifaedo - Pcia. de Buenos Aires) 

Hospital FCI'IIánda (Unidad TOlÓCOl6gica): (O 11 )4808-2655 
Cervifio 3356 (C.A.B.A.) 

Mantea ... filen del alcalice de loa 0111 .. 

ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MÉDICO YIO FARMACÉUTICO. 

,--_ ......... _---
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IIP~obelnll •• Solución oMImlca Elt6rt1. 
de 

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. 
Certificado N": 

Directora T6cDica: Cecilia E. Gonz'w. Farmacéutica 

Ada Jlarmacewtica s.A. 
Joaquln V. González 2569 (CI417AQI) CAS.A. 
Tel: (011) 4566-8188 
Domldllo LepI: Calle 56 N" 720 (La Plata - Pcia. de Buenos Airea) 

Fecha de última revisión: 

~298 
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ProbenII ., SOlucIón alllllmlca Est6I1I. 
de 

Iadustria Arpetlu 
Ve .... ~o receta 

Conteaiclo neto: S ml 

Compolid6a: 

PROYECI'O DE PROSPECl'O 

PROBJ:NIL 
BESlLATO DE BEl'OTASTINA 1,5% 

SoIuci6D 0tiI1ÜII EIt&iI 

100 mi de PROBENJU) lOIudá otiIIIIlca eR&iI COIItieaeII: 
Besilato de bepotasIina l,S & Cloruro do Dengleonio O,OOS & fosfato de sodio moaobúico 
dihidrato 0,4 & dOJUl'O de sodio 0,45 & hiclróxido de sodio 10 % y/o Ácido CIorhldrico 10 % 
c.s.p. para ajustar pH, agua PurificIda c.l.p. l00ml 

Preseataci6D: 

PRO~ soluci6n otWmica estéril se p¡wenta CID fIuco gotero de Sml. 

Acd6D Tenp6atita: 
CÓDIGO ATC: SOIGX 
AntiaIérgicotópico 

IDdIcadoDa: 
PROBENILe soluci6n otWmica de besilato do bepotutiDa I,S% es UD IIIItI¡Onista del 
receptor de histamina H¡, indicada para el tndamieoto del prurito lMCi'd~ coa los signos Y 
sintomas do la coajuntivitis 1Iá¡ica. 

Fanueololfa ClfDIca: 
MecanllIIIIf) de A.cd6n: 
La bepotastina es UD lIItI¡OIIiata del receptor HI direcfo, tópicameDte activo, Y UD iDhibidor de 
la 1iber8dón de bistaminl de lo. m.stpc:jtol. 

Ftl17IIt1IXJCinética: _ 
Absorción: las conceotraciones plasmáticas do bepotastina lienea ID pico aproxiJnadament 
una a dos horas después do la instilaci6D. Luego de 24 horas de la inshlecióu las 
concentntci~ se eDCIlCIIIIrID por ~ del limite "1enti6<:able (2 Q/ml). 

7298 
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IIPn.banHe.SoIUGl6n oIWrnk:a Elt6lll. 

Distribución: el alcance de la unión proteica de la bepotISIina a del SS% aproximadamente, y 
es independiente de la concenIrIIción de bepotastinL 
MetabolillDO: estudios metabólico. In wtro COII mierosomas de hlgado humano demostraron 
que las isoenzimas del citocrOlllO P4!O metaboIiUD mlnimamente la bepotastina. 
Excreción: la principal vfa de e1jmin"ción del besilato de bepoIIotbll es mediute la excreción 
por orina (aproximadameme entre el 75.90% se eKa'eta IÍII elterIciones por la orina). 

POlO'" Y AdmiDiItnIci6a: 
Instilar 1IJII gota de PROBJ:NJLe solución oftálmica estíril en eIIIos ojota dos veces al dlL 

Contrailldkaciolles: 
Ninguna. 

IDtenc:doDl!l: 
No se han llevado a cabo estudios de interIIcciODll medicameatoass con PROBENII..e 
solución oftálmica estéril. 

l'recaueioDa y Advertellclu: 
Para minimizar la C(I!!IamÍnación de la punta del gotero Y de la solución, debe tenene la 
precaución de que la punta 110 eatre en COIIIIdo COI! los p6rpad0s ni las zonas periféricas. 
Mantener el !tuco bien cerrado CIIIIIdo no se use. .. 
Se debe aconsejar a loa pacientes CJIe 110 utilicen lentes de oontac:to si BUS ojos estú initados. 
PROB~ solución oft.6lmica eatíril 110 debe 11lII'IO para el1ntamieato de la irritación 
ocular relacionada COI! el uso de lentes de contIIltO. PROBENJLe solución ofWmica estéril 
no debe instilane con l. lentes de COIIIIdo coIocIclu. Deben quitarse lIIIes de instilar 
PRO~. Las lenta de oontacto blandu podrfan absorber el coaservute: elotum de 
benzalconio. Las lentes pueden volver a colocane al cabo de 10 lIIÍI11ItOI de la IIlmiDilltnCión 
de PRO~ solución otWmica estmil. 
PROBENJLe solución oft6lmica l!ItíriI " para \110 tópico oft6lmico úni~. 

Embarazo: 
Catogorla C. SE han realizado estudios de tentogenicidad ea animal •. Bepotutina besilato 
no demostró ser tent.ogáúca en ratu dunmte la 0lJJIIII08énesi1 Y el deIIrrollo fetal a doIis 
orales de aproximadamente 2ClOn!Wk11d1a (lo que lepi • .., UDII CODCeIItI'Iei6n IÍst6mica de 
apJ'01Cimadameate 3300 veces la prevista para uso ocular tópico humano). pero si JDOStró 
cierto pcbncial para '*'- IIJIOJIIIIIIas esquelMicas COI! dosis de lOOOm¡IkgIcHa. 
No existen ..... ·diot Mer."doe Y bien coatroIIdos del besilato de bepot,,,¡,,,, en mujeres 
embarazadas. Debido a que lo. estudiOJ de reproducción en animales 1\9 siempre pueden 
predecir la respuesta ea _ hullllllOl, PROBJ:NILe soluci6n o1Wmica eatíril de besilato 
de bepotastina I,S% podrfa usarse durante el embarazo únicamente IÍ el probable beneficio 
justifica el posible ries¡o para el feto. 

----_._ ... ~---_._-_ .. _ ... _ ... - .. 
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IIp,,,b,,,,RtlD SolucIón oUmlce EI*H. 

Lactancta: 
No se libe uín si el besilato ele bepotutioa se excreta en la loche humaoa PROBENlL® 
solución oftélmica estéril de besilato ele bepotastina 1,5% debe adminiatnrse con precaución 
en mujeres en periodo ele lactancia. 

Pedkltrill: 
No se ba determinado la seguridad Y eficacia de PRO~ solución ofWmica estéril de 
besilato de bepotastina 1,5% en pacientes pecliátricos menores ele 2 1IiIos. La eficacia en 
pacientes pecli6tricos menores de 10 aIIos se exbapoló de esludios cIlnicos realizldoa en 
pacientes pecliítricos mayores de 10 aIIos Y en 1lllul1OS. 

Gerlatrla: 
No le ba observado una diferencia global con respecto a la seguridad o eficacia entre 
pacientes ele edad avanzada y pacientes más jóvenes. 

Reaccioaes Advenu: 
La reaeciÓII adveraa más hcuente. que se ¡nsenIa en aproximadamenle 25% ele los 
pacientes, fue una leve alteración en el sentido del gusto despuM de la iDltillCión. Otras 
reacciones adversas que le presentaron en el 2-5% ele los pacientes fueron: Irritaci6n ocular, 
cefilles y nasofarinsilis. 

eo .. ervad6Ja: 
Conservar entre 15"C Y 2S"C. 

Sobred .. lfIudóIa: 
Anle la eventualidad ele una sobredosificaci6n, coacunir al hospital más cercano o 
comunicarse con los siguientes Centrot ele ToxicoIogla: 

Atención especialimda para NiIIo.s: 
Hospital de Pediatrfa Ricardo GutiáTez: (O 11) 496U66612247 
Sanchez de Bustamame 1399 (CA.BA) 

Atención especIolJr.ada para AdIdtas: 
Hospital A. Poeadu: (011) 4654-6648/4658-7777 
Av. Presidente ntia y Marconi (Haedo - Pcia. ele Buenos Aires) 

Hospital Fernández (Unidad Toxicológica): (011) 4808-2655 
CetvifIo 3356 (e.AB.A.) 

Manteaer laera dell11cance de lo. 1111 .. 

ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MÉDICO YIO FARMACÉUTICO. 
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IIPltlben,n •• SoIucICIn oMImIca EsI6Itl. 

Especialidad medic:inaJ autorizada por el Ministerio de Salud. 
Certificado N": 

Directora Técnica: Cecilia E. Gonzá1e1. Flt1IIICéutica 

AtIu FarataeetItiea s.A. 
Joaquln V. González 2569 (C1417AQI) C.A.DA 
Tel: (011) 4566-8188 
DomlelHo Lepl: Calle 56 N" 720 (La Plata - Pcia. de Buenos Aires) 

Fecha de última revisión: 
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IlprotJmle, SoIIICI6n o/YImica Est6d1. 
de 

IDdllltria Ar¡ea"a 
VeatabaJonc:eta 

Contenido neto: S mi 

Co .. poIId6a: 

PROYECTO DI: PROSPECI'O 

PROBJ:NIL 
BESILATO DI: BUOTASTlNA 1,5% 

SoIIIdM OtiIaka láfrl 

100 ... de PROBENILe lOhIci6II otWmlca estfriI eoadeoea: 

1de4 

Besilato de bepotasIiDa I,S & C1oruro de BeIua1cooio O,COS & fosfiIto de sodio monobásico 
dibidrato 0,4 & cloruro de aodio 0,4S & hidróxido de aodio ID % y/o ÁI:ido CIorbIcIñc:o lO % 
C.S.p. pll'lIjustar pH, asua PurifiCldac.a.p. 100m! 

Preseotlld6a: 

PROBENILe soluci6n otWmica est6ri11111 pr-* en ftuco gotero de SmI. 

Acd6aT~: 
CÓDIGO ATC; SOIGX 
Antialá'gico tópico 

Iadkaciollll: 
PROB~ solución otWmica de besilato ele bepotutina I,S% 11 un uttagonista del 
receptOr de bistamiDa H\, indiClda pera el tratamiento del prurito uocilldo con los signos Y 
sintonw de la conjuntivitis alérgica. 

FarmaealDcfa ClfDIca: 
Mecani8lllO de Acción: 
La bepotutina 11 un antagonista del receptor H\ directo, tópicamente 1Ctivo, y un inbibidor de 
la liberación de bistamina de loa mutocitos. 

FCUItIOCOCInético: 
Absorción: la conceuba.:iones plaamMicu de bepotudna tienen IU pico Ip1'OXimld'J!'ente 
una a dos botas después de la inItiIación. Lue&o de 24 botas de la in.,11Ci6n Iu 
concenInIciones se encuenbU1 por debajo del Umite Q'entiBcable (2 

._ .. _-------_: .. _ .. _._-_. __ ._ •.. _ .. __ .... 
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IIprobenn e, SoIucI6n oft6/mICa Esl611l 
de 

Distribución: el alcance ele la unión proteica ele la bcpotutina es del SS% aproximadamente, y 
es independiente de la conceutrII:ión de bepotastina 
Metabolismo: estudios metab6licos In wtro con microllOlllll de hipdo h"IDIM demostraron 
que las isoeDzimaa del citocromo P 450 motaba\izan mlnjmlmente la bepotastina. 
Excrec:ión: la principal vIa ele etiminm'1 del besilato de bepotastiM es mediante la excreci6n 
por orina (aproximedameute entre el 75-90% ae IIICcreta sin aIteradones por la orbIa). 

POIOIoIla "1 Ad •• iItrad6D: 
Instilar una gota ele PROBEND..e lOIuci6o otWmica eat6riI en ell\os ojolá cIoa veces al dia. 

Contrabldleadous: 
Ninguna. 

IDteraeclo ... : 
No se han llevado a cabo .... lIdios de iDtenecioaes medicameDtosu con PROBENnA> 
solución otWmica estéril. • 

Pl'eeanclo_ "1 Adverteaciu: 
Para minimizar la oonf1 miaaci6D de la punta del gotero Y de la 101ución, debe tenerse la 
precauci6n de que la pwrta DO enIIe en coataeIo con loa púpIdos Di las ZODII perif6ricas. 
Mantener el &uc:o bien cerrado CUIIIdo DO ae use. 
Se debe aconsejar a loa pacientes que DO utilicen lentes de OO!!tecto si sus ojos está irritados. 
PROBENnA> aoluci6n oft6Imica estéril DO debe lIIIIr&e para el tndaIIIÍlQ.O de la irritaci6n 
ocular relacionada con el uso de lentes de c:onIacto. PROaam..e solución ofWmlca estéril 
DO debe iDJtilarse con las lemes de COIItICto colocada. DebeD quitarse antes de instilar 
PROBEND.Al. Las lentes de mntacto blaDda podrfan Ibaorber el ~: c:Ionao de 
benzalcoDio. Las lentes pueden VOMr a colocarse al cabo de 10 miDUtol de la administración 
de PRO&am..e aolucióD ofWmica eat6riI. 
PROBENII..e IOIución oft6lmica eet6ril es para uso tópico ofWmIco únicamente. 

F.mbarrDo: 
Categorfa C. SE han reali7N!o estudio. de te! atoaMicidad en animales. BepotaIIÜII besilato 
DO demosIr6 _ ~ca en ratu cIur8e la 0111' •• ' Y el deurroIin fetal a dosis 
orales de aproximadamente 2OOIJIWIr&Idla (In que ¡¡'pi • dI una coocc'lbllCibD liItáDica de 
aproximadamente 3300 veces la previsra para VIO cx:uIar tbpico h"maDO), pero si mostró 
cierto pcnncial para CIIIIII' lDODIaI1as e&qI.wticas con dosis de 100ClnJ&IksIdfa. 
No existen estudios ldec"'ados y bien CIIIIIIOIIdos del besilato de bepotlltjM en mujeres 
embarazada. Debido a que loa estudios de reproducci6D en animalea DO lliem¡n pueden 
predecir la respuesta en _ bum--., PROBUDLe IOIuci6n oftáImq CIItbil de besilato 
de I,S% podrIa _ durarte el embmzo únicamente si el probable beneficio 

el posible rieeao para el feto. 

"'---'--- --_._--- -- -"". __ ... ,-_ ..... 
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SoIucI6n oftlllmlca EIl6dI. 

Lactoncill: 
No se sabe aún si el besilato de bepotastina se exc:.reta en la leche bumaDa. PROBENII.e 
solución ofWmica estéril de besilato de bepotastina 1,5% debe administrane con precaución 
en mujeres en periodo de lactancia. 

PediaITla: 
se ha cIetenninado la seguridad Y eficacia de PROBENII.e soluci6n ofWmica estéril de 

besilato de bepotastina 1,5% en pacientea pediátricos JIIOQOIeI de 2 alIos. La eficacia en 
pacientes pedütricos meoorea de 10 aIIol se extrapoló de estudios c1inicos realizados en 
pacientes pediátricos mayores de 10 alIos Y en Idu1to&. 

ae,iatrla: 
No se ha observado una diferencia global con respecto a la seguridad o eficacia entre 
pacientes de edad avanzada Y pecieates más j6venes. 

Reacdo_Advcnu: 
La reacción adversa más ftecueate, que se preeenta en eproxilll&damalte 25% de los 
pacientes, fue una leve aItención en el seOOdo del pIlO deapuél de la instillción. Otras 
reacciones adversas que se presentIrOD en el 2-5% de loa pecientes fueron: irritación ocular, 
cefalea y nasoliuiDgitis. 

Conlervad6a: 
Conservar entre 1 5"C Y 2S"C. 

Sobndlllitleaeiú: 
Ante 1, eveutuaIidad de una sobredosificaci coneurrir al hospital más oen:ano o 
comunicarae con loa siguientes CenI1'OI de Toxico1ogfa: 

Atención upec!p1jrqdp [XII'Q NiItoB.: 
Hospital de Pediatria Ricardo GutMmz: (011) 496:U66612247 
Sancho de Bvetamant., 1399 (C.AB.A) 

Atención upectoJtzada [XII'Q AdMJto.r: 
Hospital A Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777 
Av. Preaidente mla y Marconi (Haedo - Pela. de Buenos Airea) 

Hospital FenWIdez (Unidad Toxicológica): (011)4808-2655 
CervifIo 3356 (C.AB.A) 

Manteaer fUenI del alcalice de 101 alllDl 

ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MÉDICO Y/O FARMACÉUI'ICO. 
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I/Prclbenll •. SolucIón oUImIca Est6tII. 

Especialidad medicinal autorizada por el Minillterio de Salud. 
Certificado N": 

Directora TécDlca: Cecilia E. GorlzAIez, Farmacéutica 

AtIu , ...... ceutica s.A. 
loaquin V. Gonz6Iez 2569 (CI417AQI) C.AB.A 
Tel: (011) 4S~188 
Domidllo Lepl: Calle 56 N" 720 (La Plata - Pcia. de Buenos Airea) 

Fecha de última revisión: 
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IlIdustria Argentina 
Venta bajo reata 

Contenido neto: 5 mI 

Compolicl6n: 

PROYECTO DE PROSPECTO 

PROBENn. 
BESlLATO DE BEPOTASTINA 1,5% 

SOlllci611 OIWmfea Estéril 

100 mi de PROBENIL® loJuei6n ofWmica estérllCOlltieueu: . 

Pé .1de4 

Besilato de bcpotastina 1,5 g, Cloruro de Benzalconio 0,005 g, fosfiúo de sodio monobásico 
dihidrato 0,4 g, cloruro de sodio 0,45 g, hidróxido de sodio 10 % y/o Ácido Clorlúdrico 10 % 
c.s.p. para ajustar pH, agua Purificada c.s.p. lOO mi 

Preselltaei6l1: 

PROBENIL® solución ofWmica estéril se presenta en ftasco gotero de SmI. 

Aee1611 Tenpéutlca: 
CÓDlOOATC: SOIGX 
Antialérgico tópico 

IlIdicaclolles: 
PROBENIL® solución oftálmica de besilato de bcpotastina 1,5% es un antagonista del 
receptor de histamina H¡, indicada para el tratamienlD del prurilD asociado con los signos y 
smlDmas de la conjuntivitis alérgica. 

Farmacolopa CIú1ica: 
Mecanismo de Acción: 
La bcpotastina es un antagonista del receptor HI directD,tópicamente activo, y lID inhibidor de 
la liberación de histamina de los mastocitos. 

FarmococlnéticD: 
Absorción: las concentraciones plasmáticas de bepotastiDa tienen S1l pico apro~imadamente 
una a dos horas después de la instilación. Luego de 24 horas de la instilación las 
concentraciones se encuentran por debajo dell!mite cuantificable (2 ngImI). 

729 8 
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/-.... ,.. 
ProbenO •• SoIucl6n oftélmJca Estéril. 
P de Proepecto P .2de4 

Distribución: el alcance de la unión proteica de la bepotastina es del 55% aproximadamente, y 
es independiente de la concentración de bepotastina. 
Metabolismo: estudios metabólicos /n v/tro con microsomas de hfgado humano demostraron 
que las isoenzitnas del citocrom.o P 450 metabolizan mlnimamente la bepotastina. 
Excreción: la principal vía de c1imilw:ión del besilato de bepotastina es mediante la excreción 
por orina (aproximadamente entre el 75-9<JO,4, se excma sin alteraciones por la orina). 

POIolocfa y Adminiltraci6n: 
Instilar una gota de PROBENIL® solución oMImica estéril en elllos ojols dos veces al día. 

Contraindicaciones: 
Hipersensibilidad a algunols de los compoocntes de la fórmula. 

Interacciones: 
No se han llevado a cabo estudios de interacciones medicamentosas con PROBENILe 
solución oftálmica estéril. 

Precauciones y Advertencia: 
Para minimizar la contaminación de la punta del gotero Y de la solución, debe teoCISe la 
precaución de que la punta no entre en contacto coa los púpados ni las ZOD8S periféricas. 
Mantener el frasco bien cerrado cuando no se use. 
Se debe aconsejar a los pacientes que no utilicen lentes de contacto si sus ojos estj¡¡ irritados. 
PROBENIL® solución oftálmica estéril no debe usarse para el tratamiento de la irritación 
oeuIar relacionada con el uso de lentes de contacto. PROBENlL® solución oMImica estéri1 
no debe instilarse con las lentes de CODtacto colocadas. Deben quitarse antes de instilar 
PROBENIlAI. Las lentes de contacto blandas podrIan absorber el conservante: cloruro de 
benzalconio. Las lentes pueden volver a colocarse al cabo de 10 minutos de la administración 
de PROBENILlI solución otwmica estéril. 
PROBENIL® solución oftélmica estéril es para uso tópico oftálmico únicamente. 

Embarazo: 
Categoría C. SE han realizado estudios de teratogenicidad en animales. Bepotastina besilato 
no demostró ser teratogénica en ratas durante la organogénesis y el desarrollo fetal a dosis 
orales de aproximadamente 200mglkgldla (lo que repreSCll1a una concenlrllCiÓD sistémica de 
aproximadamente 3300 veces la prevista para uso ocular tópico humano), pero sí mostró 
cierto potencial para causar anomaIias esqueléticas coa dosis de lOOOmgIkgIdlL 
No existen estudios adecuados y bien controlados del besiIato de bepotastina en mujeres 
embsrazadas. Debido a que los estudios de reproducción en animales no siempre pueden 
predecir la respuesta en seres humanos, PROBENlLII solución ofbllmica estéril de besllato 
de bepotastina 1.5% podría usarse durante el embarazo únicamente si el probable beneficio 
justifica el posible riesgo para el feto. 



.. -.• -. ' ...... ----~ ... . 

probenue. Solucl6n oftilmlca e.t6rft. 
Proyecto de Prospec;lo 

Lactancia: 
No se sabe aún si el besilato de bepotastina se excreta en la leche hwnana. PROBENIL® 
solución oft:álmica estéril de besilato de bepotastina 1,5% debe administrarse con precaución 
en mujeres en período de lactancia. 

Pediatr/a: 
No se ha determinado la seguridad y eficacia de PROBENJIAI) solución oftálmica estéril de 
besiIato de bcpotastina 1,5% en pacientes pedi4tricos menores de 2 aIIos. La eficacia en 
pacientes pedi4tricos menores de 10 alios se eldlapoló de estudios cUnicos realizados en 
pacientes pediáUicos mayores de 10 aII.os y en adultos. 

GeriaIT/a: 
No se ha observado una diferencia global con respecto a la seguridad o eficacia entre 
pacientes de edad avanzada y pacientes más jóvenes. 

Reacciones Adversas: 
La reacción adversa más frecuente, que se presenta en aproximadamente 25% de los 
pacientes, fue una leve alteración en el sentido del gusto después de la instilación. Otras 
reacciones adversas que se presentaron en el 2-5% de los pacientes fueron: irritación ocular, 
cefalea y nasofarlngitis. 

Conlervael6n: 
Conservar entre 15·C y 25·C. 

SobrecJolifieación: 
Ante la eventualidad de una sobredosificaciÓD, concurrir al hospital más cercaao o 
comunicarse con los siguientes Centros de Toxicologia: 

Atenci6n especializada para Niños: 
Hospital de Pediatrfa Ricardo Outiémz: (011) 4962-666612247 
Sancbez de Bustamaate 1399 (C.A.B.A.) 

Atenci6n especializada para Adultos: 
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777 
Av. Presidente lila y Marconi (Haedo - Pcia. de Buenos Aires) 

Hospital FernáIIdez (Unidad Toxicológica): (011) 4808-2655 
Cervido 3356 (C.A.B.A.) 

Mantener fuera del aleaaee de 101 Diios 

ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MÉDICO Y/O FARMACÉUTICO 
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Solución o1Wmlca Estéril. 

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. 
Certificado N°: 

Directora Técnica: Cecilia E. González, Fannacéutica 

Atlas Farmaeeutica S.A. 
Ioaqu/n V. Oonzá1ez 2569 (CI417AQI) CABA 
Tel: (011) 4566-8188 
Domlclllo Legal: Calle 56 N° 720 (La Plata - Pcia. de Buenos Aires) 

Fecha de óltima revisión: 
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• Ministerio de Salud 
Secretaría de Políticas, 
Regulación e Institutos 

A.N.M.A.T. 

ANEXO 1II 

CERTIFICADO 

Expediente NO: 1-0047-0000-004171-12-2 

El Interventor de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y 

Tecnología Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposición NO 

1 2 9 8 , y de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Trámite NO 1.2.1. , 

por ATLAS FARMACEUTICA S.A., se autorizó la Inscripción en el Registro de 

Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes datos 

identificatorios caracterrsticos: 

Nombre comercial: PROBENIL 

Nombre/s genérico/s: BESILATO DE BEPOTASTINA 

Industria: ARGENTINA. 

Ü Lugar/es de elaboración: JOAQUIN V. GONZALEZ N° 2569, CIUDAD AUTO NOMA 

DE BUENOS AIRES. 

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente dispOSición se 

detallan a continuación: 

Forma farmacéutica: SOLUCION OFTALMICA ESTERIL. 

Nombre Comercial: PROBENIL. 

Clasificación ATC: S01GX. 

Indicación/es autorizada/s: es un antagonista del receptor de histamina H1, 

t 



• Ministerio de Salud 
Secretaría de Políticas, 
Regulación e Institutos 

A.N. M. A.T. 

indicada para el tratamiento del prurito asociado con los signos y síntomas de la 

conjuntivitis alérgica. 

Concentración/es: 1.5 g/lOO mi DE BEPOTASTINA BESILATO. 

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: 

Genérico/s: BEPOTASTINA BESILATO 1.5 g/lOO mi. 

Excipientes: CLORURO DE SODIO 0.45 g, CLORURO DE BENZALCONIO 0.005 g, 

AGUA PURIFICADA C.S.P. 100 mi, FOSFATO DE SODIO MONOBASICO 

DIHIDRATO 0.4 g, ACIDO CLORHIDRICO Y/O HIDROXIDO DE SODIO PARA 

AJUSTE DE pH. 

Origen del producto: Sintético o Semi sintético. 

Vía/s de administración: TOPICA-OFTALMICA. 

Envase/s Primario/s: FRASCO DE PEBD BLANCO, CON TAPA DE SEGURIDAD E 

INSERTO GOTERO. 

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 5 mi DE SOLUCIÓN. 

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 5 mi DE SOLUCIÓN. 

Período de vida Útil: 24 meses. 

Forma de conservación: Temperatura controlada desde 150C hasta 25°C. 

Condición de expendio: BAJO RECETA. 

Se extiende a ATLAS FARMACEUTICA S.A. el Certificado NO 

5 6 9 5 5 , en la Ciudad de Buenos Aires, a los ___ días del mes 

de 1 3 O I e 2012 de ___ , siendo su vigencia por cinco (5) años a partir de 

la fecha impresa en el mismo. 

DISPOSICIÓN (ANMAT) NO: 

r 729 8 ~1Jl"''\~ 
Dr. OTTO A. ORSINGHER 
sue-INTE RVENTQR 

A.N.M.A.'.I:'. 


