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Disposicién
Nimero: DI-2017-12855-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 20 de Diciembre de 2017

Referencia: 1-0047-0000-012825-17-0

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-012825-17-0 del Registro de la Administracién Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciongs la firma MSD ARGENTINA S.R.L., solicitala .
aprobacién de nuevos proyectos de prospectos e informacién para el paciente para la
Especialidad Medicinal denominada EFFIREL / ETORICOXIB, Forma farmacéutica y
concentraciéon: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, ETORICOXIB 30 mg — 60 mg — 90 mg — 120
mg; aprobada por Certificado N° 57.15 8. - '

Que los proyectos presentados s}; encuadran dentro de los alcances de las normativas
vigentes, Ley de Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicion N°: 5904/96 y Circular
N° 4/13. : : ‘ : :

Que los procedimientos para las:modificaciones y/o rectificaciones de los datos
caracteristicos correspondientes a un certificado de Especialidad Medicinal otorgado en los
términos de la Disposicién ANMAT N° 5755/96, se encuentran establecidos en la Disposicién
ANMAT N° 6077/97. P ‘

Que la Direccién de Evaluacién y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencion de
su competencia. o

NO

‘ ‘ , . _ ;
 Que se actiia en virtud de las faqultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y Decret}j
101 de fecha 16 de Diciembre de 2015, 3

.
Por ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE

‘MEDICAMENTOS, ,AUMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA



Digital

_ DISPONE:

ARTICULO 1°. — Autorizase a la firm:; MSD ARGENTINA S.R.L., propietaria de la
Especialidad Medicinal denominada EFFIREL / ETORICOXIB, Forma farmacéutica y
concentracién: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, ETORICOXIB 30 mg — 60 mg — 90 mg - 120
mg, el nuevo proyecto de prospecto obrante en.el documento IF-2017-25497889-APN-
DERM#ANMAT; e informacion para 21 paciente obrante en el documento IF-2017-25498020-
APN-DERM#ANMAT. o : :

ARTICULO 2°. — Practiquese la atesta:i6n correspondiente en el Certificado N° 57.158, cuando el
mismo se presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Dispesicion y prospectos e informacién para el paciente. Girese
a la Direceién de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N° 1-0047-0000-012825-17-0

igi Ilzy signed by LEDE Roberta Luis
Date: 2017.12.20 09:07:25 ART

Location: Ciudad Auténoma de Buenos Aires

Roberto Luis Lede
SubAdministrador ‘ )
Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Meédica

Diglatly signad by GESTION DOCUMENTAL ELECTRONICA -
GDE

DN: cn=GESTION OOCUMENTAL ELECTRONICA - GDE, c=AR,
©aMINISTERIO DE MODERNIZACION, ounSECRETARIA DE - |
MODERNIZACION ADMINISTRATIVA, sarisiNumbar=CUIT i
0715117564
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|__PROYECTO DE PROSPECTO |

INFORMACION PAR_A EL PRESCRIPTOR
_ - EFFIREL®
._Etoricoxib 30 mg - 60 mg-90 mg-120 mg

Comprimidos Recubiertos - Via oral
VENTABAJORECETA

“ORMULA ‘
Cada comprimido recublerto de 30 mg contiene: Etoncomb 30,00 mg. Excipientes: Fosfato dibasico de calcio anhidro 30,00 mg; Celulosa
Microcristalina 37,00 mg; Croscarmelosa’ sodica’ 2,00 mg; Estearato de magnesio 1,00 mg; Opadry Il verde (Lactosa monohidrato,

Hidroxipropiimetilcelulosa, Dioxido de fitanio, Triacetato de glicerol, Laca indigo carmin, Oxido férrico amarillo) 4,00 mg; Cera carnauba 0,01 mg.

Cada comprimido recubierto de 60,00 mg contiene: Etoricoxib 60,00 mg. Excipientes: Fosfato dibasico de calcio anhidro 60,00 mg; Celulosa
ricrocristalina 74,00 mg; Croscarmelosa sodica 4,00 mg; Estearato defmagnesio 2,00 mg, Opadry- Il verde (39K11520) (Lactosa monohidrato,

Hidroxipropilmetilcelulosa, Didxido.de titanio, Triacetato de glicerol, Lacd indigo carmin, Oxido férrico Amarillo) 8,00 mg; Cera carnauba 0,02 mg.

Cada comprimido recubierto de 90,00 mg contiene: Etoricoxib 90 00 mg. Excipientes: Fosfato dibasico de calcio anhidro 90,00 mg; Celulosa
microcristalina 111,00 mg: Croscarmelosa sodica 6 00 mg; Estearato de magnesio 3,00 mg; Opadry Il blanco (39K18305) (Lactosa monohidrato. 1

11drox1prop1lmetlluelulosa Diéxido de titanio, Tnacetato de glicerol, Laca indigo carmin, Oxido férrico. Amarillo) 12,00 mg; Cera camnauba 0,03

mg.

“ate comprimido recubierto de 120,00 mg contiene: Etoricoxib 120 00 mg. Excipientes: Fosfato dibasico de calcio anhidro 120,00 mg
Celulosa microcristalina 148,00 mg: f‘roscarmelosa sodica 8,00 mg; Estearato de magnesio 4,00 mg; Opadry !l verde (39K11529) (Lactosa .
"onohldrato Hidroxipropilmetilcelulosa, Diéxido de titanio, Triacetato de glicerol, Laca indigo carmin, Oxido férrico amarillo) 16,00 mg; Cera
armauba 0,04 mg.

ACCION TERAPEUTICA g : ,
EFFIREL (etoricoxib) es un miembro de una clase. de medicaciones pa_ra la artritis/ analgesia, denominada Coxibs, EFFIREL es un inhibidor
altamente selectivo de la ciclooxigenasa-2 (COX-2).

Grupo farmacoterapéutico: medicamentos antiinflamatorios y anfirreuméticos no esteroides, coxibs, Codigo ATC: M01 AHOS. &

INDICACIONES o ' . i
EFFIREL esta indicado en adultos y adolescentes de 16 afios de edad y mayores para el alivio sintomatico de la osteoartritis (OA), espondilitis

anquilosante, artritis reumatoidea {AR), y para el dolor y los 519nos de inflamacion asociados con la artritis gotosa agud

- cirugia odontologica.

, TF-2017,4f7 N-DERM#ANMAT
e denci Co. Biretor Técnico y Apoderado
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" |__PROYECTO DE PROSPECTO

La decision de prescribir un inhibidor selectivo de la COX-2 debe estar. basada en una evaluacion de los riesgos globales de cadéwﬁgétzviente en

particular (ver Contraindicaciones; Advertencias Y precauciones especiaies de usp).

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
Propiedades farmacodinamicas

iecanismo de accion

Ztoricoxib s un inhibidor selectivo de ia-ciclooxigenasa 2 (COX-2) dentro del intervalo de dosis terapéuticas, de administracion oral,

En estudios clinicos de farmacologia, EFFIREL produjo una inhibicion cosis dependlente de {a COX-2 sin inhibir la COX-1 a dosis de hasta 150
mg al dia. Etoricoxib no inhibi6 la sintesis gastrica de prostaglandinas y no tuvo efecto sobre fa funcién plaquetaria. ,
~a ciclooxigenasa es responsable de la sintesis de prostaglandinas. Se han identificado dos isoformas, la COX-1y la COX-2. Se ha demostrado
que la COX-2 es la iso‘forma de la enzima que resulta inducida por los estimulos proinflamatorios y ha sido propuesta como principal
responsable de la sintesis de los mediadores prostanoides del dolor, la inflamacién y ta fiebre. La COX-2 también interviene en la ovulacién, la
implantacion y el cierre del conduclo arterioso, 1a regulacion de la funcion renal y en las funciones del sistema nervioso central {induccion de la
fiebre, percepcion del dolor y funcién cognoscitiva). También puede intervenir en la cicatrizacion de la dlcera. Se ha identificado la COX-2 en los

igjidos que rodean fas Ulceras gastricas en el hombre, pero no se ha establecido su relevancia en la cicatrizacion de las tlceras.

Eficacia clinica y sequridad

En pacientes con osteoartritis (OA), etoricoxib 60 mg una vez al dia Ibgré mejorias importantes en el dolor y en la percepcion del estado de
enfefmedad por el paciente. Estos efectos beneficiosos se cbservaron ya desde el segundo dia de tratamiento y se mantuvieron hasta 52
semanas. Estudios con étoricoxib 30 mg una vez al dia, demostraron ‘ujna eficacia stperior a placebo durante las 12 semanas de tratamiento’
{empleando evaluaciones similares a las de los estudios anteriores). En un estudio de bisqueda de dosis, etoricoxib 60 mg demostré una
mejoria significativa respecto a la dosis de- 30 mg en los 3 objetivos primarios del estudio tras 6 semanas de tratamiento. No se ha estudiado la

Hosis de 30 mg en osteoartritis de Ia mano.

En pacientes con artritis reumatoidea (AR), tanto la administracion de etoricoxib 60 mg como 90 mg una vez al dia proporciond mejorias
significativas en el dolor, a inflamacion y la movilidad. En los estudios que evaluaron las dosis de 80 mg y 90 mg, estos efectos beneficiosos se
mantuvieron duranfe los periodos de tratamiento de 12 semanas. En un estudio que evalué la dosis de 60 mg en comparacion con la dosis de 90
mg, tanto etoricoxib 60 mg una \;ez al'dia como etoricoxib 90°mg, una vez al dia, fueron mas eficaces que el placebo. La dosis de 90 mg fue
sdperior a la dosis de 60 mg en la Evaluacion Global del Paciente para ¢l Dolor (escala analdgica visual de 0-100 mmy), con una mejoria
promedio de -2.71 mm (IC al 95%: - 4,98 mm; - 0,45 mm).- |

’ . ' Co- B‘ irectof Tecmco y 4 poderado
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I pacientes con crisis de artritis gotosa aguda etmcoub 120 mg una yez al d 2 duranle un periodo de tratamiento de ocho dias; allwé el-dolor
»,.a inflamacion moderados a extre'm,s de fa a'tlculacson de modo cm:paramn a |noomeLaCina 50 mg tres veces ai d|a El alivio deI dolor se

‘ obsewo a fas cuatro horas ue! inicic dnl lra(amzen%o 4 . 5

A i 3 : j
En pacienies con e<powd‘li'is anquitoganie, 90 mg-de eloricoxib unia \"":ra al dia dio lugar a fa mejoria significativa de! dolor, la inflamacion, ",:{
bldez yla funCIonahdad de la columna veftebla I Se observo el i nﬁﬂ(“'o clinico de etoricoxib af segundo dia después de iniciar ef tratamiento
fe mantuvo a lo largo dei periodo de lratamlewtc de 52 semanas. En un segundo esfudio que evalu¢ la dosis de 60 mg en comparacion con |d

_ 'iosls de 90 mg, etoricoxib 80 mg al dia y 90 mg al dia demostraran una efi cacla similar en comparacion con naproxeno 1.006 mg al dia. Entre
'os pacientes que respondieron de forma insuficiente a 60 mg al dia durome 5 semanas, un aumento de la dosis a 90 mg al dia mejord ic
,)untuacuon de I& intensidad del do Gr e%plnal (escala analuglca ~'ssual e 01 00 mm) en comparacion con continuar con 60 mg al dia, con una

mejoria promecic de - 2,70 mm { C &l 95% -4.68 mm 0,52 mrn}

- Zn un ensayo clinict que evatiaba ei delor odortologico post opuratorm 3e adn nlstraron 90 mg de etoricoxib una vez al dia durante un periodo
12 hesta t.es du;s Ed.el subgrupo de pacien tes con dofor basa! mederada, etoricoxib 90 mg demostrd un efecto analgésico smlar al de

¢

ihuprofenc Gu g (16,11 frenfe a 16,39; P=0,722), y superior & de”?j-éracetamg!/cq:deina"600 mg/60 mg (11,00; P<0,001) y piacebo (6,84;
35-;.00. n'lEd’uC conie & alivic de! dolor total durante las primeras: 8 horas (TOPARG); La proporcién de pacientes que comunicaron la
ubhzacion dé medicacion: de rescate centro de las. primeras 24 hor:';s de 'a dosificacion fue de 40,8% para etoricoxib 90 mg, 25,5% pare
“huprefenc 830 mg cada s n v dl 46, 7% para oarac#amol/cor*em( 500 mgfs0 mg cada 6 horas compafado con un 76,2% para placebo. Er.

“sta ensayo, la meédiana dal tomienzo de accion (amo, del dQIOf.:‘gf&u]ﬂQ'G) de 90 mg de etoricoxib fue de 28 minutos después de Iz

wdmirisiracion de fa dosis. : o ‘5 ' \

‘3 2quridad ‘ )
"roqrama mltlnacmal con_storicoxib y dclofer.ac en lg ariritis a lziqo plaze (Multinacional Etoricoxib and Diclofenac Arthritis Lonq-.‘ermi"
MEDAL) - &

El programa MEDAL fue un programa de seguridad cardlovascuiar (C‘\/) prospectivo, de los datos agrupados- de tres ensayos aleatorizados,

doble ciego y controlados con un comparador activo, el estudio. MEDAL EDGE I y EDGE.

%l estudio MEDAL fue un estudio cuvos objetivos primarios variables fueron GV, en 17804 pacientes con osteoartritis y 5700 pacientes con
artritis reumatoidea tratados con etoricoxib 60 (osteoartritis) 0 90 mg (o°teoartr|9|s y arlritis reumatoidea) o diclofenac 150 mg al dia durante un
reriode medio de 20,3 meses {un maximo de 42,3 meses, medjana de 21,o meses). En este ensayo clinico, sblo se registraron las reacciones

2dversas graves y los abandonos detidos a cualquier tipo de evento adverso.

A

Los estudlos EDGE y EDGE ! compararon la tolerabmdad gaslfomte%ma. de etoncoxnb frente a diclofenac. E! estudfo EDGE incluyé a 7114
;o

r.acientes con osteoartntls tratados con und dosis de etoricoxib de 90 g ai dia (1.5 veces la dosis recomendada en 9steoanr| is) o diclofenac

180 mg ai dia duranite un periodo medio de 9,1 meses (maxsmo~16,6 meses, mediana 11,4 meses). El estgdlo ED_/ yo a 4086 p‘ac_ientes

TF-2017-36A§7888APN-DERM#ANMAT
MSD Argentina §.R.L.
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con artritis reumatoidea traiados con etoricoxib 90 mg al dia o diclo?ehac 150 -mg al dia durante un periodo medio de 19.2 meseic'}\"‘(ni Xi
meses, mediana 24 meses). |

B o

tn el programa agrupado MEDAL, 34701 pacientes con osteoartr"txs ¢ artritis reumatotdea fueron tratados durante.un periodo medio de 17,9
rmeses (maximo 42,3 meses, medlana 16,3 meses). De éstos, aproxunadamente 12800 pacientes recibieron tratamiento durante mas de 24
meses. Los pacientes incluidos en este programa presentaban un ampuo rango de factores de riesgo cardiovascular y gastrointestinal basales

Tueren excluidos del estudio los pamentes con historia reciente de |nfarto de miocardio, bypass coronario o intervencion coronaria percutanea en

s 6 meses prewos al reclutamiento. En los estudios se permitio el u‘so de farmacos gastroprotectores y de aspirina a d05|s bajas.
i ‘

»eguridad gicbal: C '

"o hubo diferencias SIgmfcatlvas entre etoncoxnb y diclofenac en ia tasa de eventos cardiovasculares trombéticos. Las reacciones adversas

cardlo renales se observaron con mayor frecuencia con etoncomb qt,e con diclofenac, y este efecto fue dosis dependiente (ver resultados

éspecnr icos mas adelante). Las reacciones adversas gastromtestmales y-hepaticos se observaron con una frecuenCIa significativamente mayor

con diclofenac que con etoricoxib. La incidencia de expenencuas adversas en EDGE y EDGE llyde expenenmas adversas consideradas graves

0:que provocaron la |nterrupc10n deI tratamlento en el estudio MEDAL fue mayor con etoricoxib que con diclofenac.

|
Resultados de sequridad cardiovasculares: 1

la tasa de reacciones adversas graves cardiovasculares trambotlcas confirmadas (eventos cardiacos, cerebrovasculares y vasculares
“izfiféricas), fue comparable entre etoricoxib’ y diclofenac y los datos Se resumen‘en Ia tabla siguiente. No hubo diferencias estadisticamente
significativas en las tasas de eventos trombéticos entre etoricoxib y dzclofenac en todos los subgrupos analizados, inciuyendo categorias de
racienies con distinto riesgo cardiovascular basal. Al analizar los datos separadamente los riesgos relativos: de las reacciones adversas graves

ardlovasculares trombaticas confirmadas fueron similares con etoncoxm 60-mg 0 90 mg, comparados con diclofenac 150 mg.
\

Tabla 2; Tasas de eventos ( V trombéticos confirmados

{Programa lYIEQAL agrupado)

-Etoricoxib i Diclofenac Comparacion entre |
(N=16:319) Y (N=16.483) tratamientos
25.836 Pacientes-Afio 24.766 Pacientes-Afio
: Tasat | Tasat Riesgo Relativo
. (IC al 95%) . (IC al 95%) (IC al 95%)
} Reacciones adversas graves cardiovasculares tromboncas confirmados :
' Por protacolo 1,24 (1,11 1,38) 4,30 (147, 145) 0,95 (0.81;1,11)
’ Intencién de tratar | 1,25 (1,14; 1,36) , | 1,19 (1,08; 1,30) 1,05 (0,93; 1,19) f‘“—;
Eventos cardiacos confirmados ‘ L . »I - L
Por protocolo - [0,71.(0,61; 0,82) ‘ | Q 78 (0,68; 0,90} i 0,90 (7.74; 1 /oV
- : } < " IF-2017 MQQQMN-DERM#ANMAT
‘\/\ _ o ponﬁda?’“:ial ? Co Difeg A’l:::::;oays F;{)t:-derado
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v o

[ Intencion de tratar | 0,69 (0,61; 0,78) 0,70 (0.62; 0,79) 170,99 (0,84, 1.17)
Eventos cerebrovasculares confirmados .
Por-profocold 0,34 (0,28; "0,.42) v (,32 (0,25; 0,40) 1,08 (0,80; 1,46)
C *Intencion de tratar 0,33 (0,28; 0,39) (},29 (0,24, 0,35) ' 1,12 (0.87; 1,44)
Eventos vasculares periféricos confirmados y
Por protocolo 0,20 (0,15; 0,27) | (0,22 (0,17: 0,29) - 1092 (0,63; 1,35)
Intencion de tratar | 0,24 (0,20; 0,30) (}’-,23 {0,18; 0,28) 1,08 (0,81; 1,44)

T Eventos por 100 pacientes-afio; IC=intervalo de confianza.

N=nimeio {otal de pacientes inciuidos en la poblacion por protocolo.

“Por protocolo: todos los eventos - durante el tratamiento de estudio o en:los 14 dias tras su interrupcion
(excluidos: pacientes. que tomaron <75% de la medicacion de estudio o que tomaron AINESs diferentes a los del
- | estudio >10% del tiempo).

| Intencion de tratar: todos los eventos confi rmados hasta el final del estudio (incluyendo a pacientes

potencialmente expuestos a intervenciones que no san del estudio tras la interrupcion del medicamento del

estud'o) Ndmero total de pacientes aleatorizados, n=17412 con etoricoxib y 17289 con diclofenac.

E_a mortaiidad CV, asi como la mortalidad_total, fueron similarés entre los grupos de tratamiento de etoricoxib y diclofenac.

i':ventos cardio-renales:

Aproxmadameme el 50% de los pacientes incluidos en elestudio MEDAL presentaban antecedentes de hlpertenswn en el momento basal. Er

el estudio, la incidencia de abandonos por reacciones adversas relacionadas con Ia hipertension fue estadistica y significativamente mayor con

" storicoxib que con diclofenac. La incidencia de reacciones adversas 'de insuficiencia cardiaca congestlva (abandonos y eventos graves) se

produjo en tasas similares t;on etoricoxib 60 mg comparado con diclofenac 150 mg, pero fue mayor para etoricoxib 90 mg comparado con

diclofenac 150 mg (estadisticamente significativa para etoricoxib 90 mg frente a diclofenac 1'50 mg en la cohorte de osteoartritis del MEDAL). La

méidenoia de reacciones adversas confirmadas de insuf ciencia cardiaca congestiva {eventos que fueron graves y que requirieron hospitalizacion
acud|r al servicio de urgencias) no fue &gmﬁcatuvamente mayor con e:oricoxib que con diclofenac 150 mg, y este efecto fue dosis dependiente.
~a incidencia de abandonos por reacciones adversas relactonadas con =dema fue mayor con etoricoxib que con d|clofenac 150 mg y este efecto

{ue dosis Gependiente (estadlstlcamente signifi catlvo para etoncoxub 90 mg pero no para etoricoxib 60 mg).

L0s resultados cardio-renales para EDGE y EDGE | fueron consistenteé con los descritos para el estudio MEDAL.

: ) N Ccr’ y Apoderado
: d
C: confidencial ‘ &7 MSD Argenta SRL.
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“n ios estudics 'ndIVIdua'es del programa MEDAL, para eforicoxib ( thng ¢ 90 mg), la inc denua absoluta de abandonos en cada grup"‘ de
ratamientc fue dF hasta ei 2,6% para hiperiensién, de hasta ei 1 9/0 Pera edems y de hasta el 1,1% para insuficiencia ¢ardiaca congestiva, con,

tasas superiores de abandono observadas con eforicoxit 50 mg que cor; etoricoxis 60 mg. i

‘éiesultados de tolerabilidad gas tromtesflnal del programa MEDAL:
En cada uno de los tres estudios que componen ei programa MEDAL se observo una tasa significativamente menor de abandonos del
fratamlento por reacciones adversas clinicas gastrointestinales (. ¢;.. dispepsia, dolor abdominal, Ulcera), con etoricoxib comparado con
dtclofenac Las tasas de abandonos por reac\.lones adversas clinicas qas‘romtestmales por 100 pacientes-afio, durante el periodo entero del
estudlo fueron las siguientes; 3,23 con etoruccxro y 4,96 con dlclofenao en el estudio MEDAL,; 8, 12 con etoricoxib y 12,28 con diclofenac en el
estud|o EDGE; y 3,71 con etoricoxib y 4 81 con mclofenac en el estudio EDGE I,

uhados de segurldad gastrointestinal de! prograr‘na MEDAL: i '

.05 eventos totaies del tracto gastlomtestlnal superior se definieron corap perfor: aciones; Ulceras y hemorragias. El subgrupo de eventos totales
el tracto gastrointestinal supeno. considerados como complicados- inciuyd .‘)erforac:ones obstrucciones y hemorragias complicadas; e
~ubgrupo de eventos del tracto gastrointestinal superior considerados como no comphf‘ados incluyd hemorragias y tlceras no complicadas. Se
nbservé una tasa significativamente menor de eventos totales el iracty gasirointestinal superior con etoricoxib comparade con diclofenac. N¢
~ubo diferencias significatives en la tasa de eventos éomp cados entre etericoxib y diclofenac. Para el subgrupo de eventos hemorragicos de:
iacto gastro:ntes.mal superior (complicadas y no complicados combinados}, no hubo diferencies significativas entre etoricoxib y diciofenac. Ei

eneficio para el tracto gastrointestinal superior de etoricoxib comoaradso con o.clofenac no fue estadlatlcamente_ significativo en pacientes que
iamaban en forma concomitante dosis Eajas de-aspirina (aproximadamente el 33% de !os pacientes).
l-as tasas por 100 pac‘ientes‘-aﬁo, de eventds clinicos confirmados de:l‘tracto gastrointestinal -superior (perforaciones, ulceras y hemorragias

{PUHs)), complicados y no complicados, fueron de 0, 07 (lC al §5%: ¢,57; 0.77) con etoricoxib y 0,97 (IC al 95%: 0, 85 1 ,10) con diciofenac, Ic”

e origina un riesgo relativo de 0,69 (IC al 95%; 0 57,083, a

;'Be evalud la tasa de eventos confirmados del tracto gastrbiniestinal sugerior en pacientes de edad avanzada, observandose la mayor reduccion
en los pamentes 275 afos de edad (1,35 [IC al 95%: O, 94; 1,87] frenle a 2, 78 [IC al 95%: 2,14; 3,56] eventos por 100 pacientes-afio con

ptorlcoxxb y diclofenac, respectivamente).

Las tasas de eventos ciinicos confirmados del tracto gastroirtestina§ infericr (perforacion del intestino delgado o grueso, obstruccion ¢

“iemorragia (POHs) no fueron significativamente diferentes entre etonr‘o;ob y d,.,!ofenau

Resultados de seguridad hepaticos del programa MEDAL: s
cloricoxib se asocid a una tasa menor, de manera estadisticament& s!gniﬂcattva‘ de abandonos .por reacciones ag z;réas,,. hepaticas que

fites en tratamienic

Back

diclofenac. En el programa MEDAL agrupado, ei 0.3% de ios pacientes 2n tratamiento con etoricoxib y ei 2, 7% de los
para etoricoxib y de 1,84

2

<on ciclofenac, abandorraron debido a las reacciones: adversas nepaticzs. La tasa por 100 pacientes-afo fu /e de
-IF-2017-2‘[§ SRR PN-DERM#ANMAT

‘ ' , S - : Co- Director Tetnico y'Apoderado
,\/\ o C Confidgiazial : MSD Argentina SRL.

|
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;",ara diclofenac (p<0,001 para etoricoxib frente a diciofenas 2). No obslome {a maycria de fas reacciones adversas hepahcas eriel programa
HEDAL no fueron graves.

datos acicionales de sequndad cardmvascuiar trombo\'ca P

=n estudios clin: oS, ‘excluyendo los estudios del programa MEDAL, s< iratd aprcmmadamente a 3.100 pacientes.con etoricoxib >60 mg al dia
,‘,urame 12 semanas 0 mas. No hubg dlferenciés discernibiés eni iz aaﬁ de gventos cardiovasculares tromboticos graves confirmados entre ios

;acientes tratados con etoricoxib >60 mg. placebo 0 AINEs diferentes r“e naproxeno No obstaﬁte a tasa de estos eventos fue mayor en los
nacientes tratados con etoricoxib en comparacion con los que recibiéron nap'oxeno 500 mg dos veces al dia. La diferencia en la actividad
sriiplaquetaria entre algunos AINEs gue inhiben la COX:1y los mhudor selectivos de-la COX-2 puede tener importancia clinica en Io‘n
~acientes con riesgo de presentar episodios trc’n‘\oﬁmbol'cos Los -n bloores seleciivos de la COX-2 reducen, la formacion de prostacxchna

sistémica (y por tanto, posmlemente la endoielial) sin. afectar i rrommxanc ,Jlaquetarno ‘No se ha establecidc Ia relevancia clinica de estas‘

«.‘baervamones.

Dalc., adicicnales de. sequrldau qastromtestmal

Fr dos estudios endoscoplcos dobie ciego de 12 semanas de duracion, ;a incidencia acumulada de vicera gastroduodenal fue significativamente
menor en pacientes tratados con etoficoxib 120 mg una vez at dia qué: en-los pamentes que recibieron naproxeno 500 mg dos veces al dia o
xoupro.eno 800 mg tres veces al dia. Etoricoxib tuvo una incidencia de Llcera mayor que placebo

¢

Estudio de la funcion renal en personas de edad avanzada I’

I estudio aleatorizado, doble ciego, controlade con placeho.y con grusos paralelos evalud 1os efectos de 15 dias de tratamiento. con etoricoxib
80 mg), celecoxib (200 mg, 2 veces al dia), naproxeno {500 mg, 2 veceﬁ; al dia) y placebo, en la‘sxcrecion urinaria de sodio, la presion‘arterial, y
Mres parametios de la funcion renal, en suietos de 80 a 85 afios de °dad con una, dieta de sodio de 200 mEqg/dia. Etoricoxib, celecoxit y

naproxeno tuvieron efectos simiiares en la excrecion urinaria de sodio. dnspue de 2 semanas de tratemiiento. Todos los comparadores actnvosﬁ

mostraron un aumento en relacion a piacebo en Ias ptesiones art2siales. sistolicas; sin embargo, etoricoxib se asocié con un aumentc.

‘

astadisticamente sigrificative en ei Dia 14 cuande se comoaré ron u‘!=coxm y naproxeno (s.amblo medio desde el valor basal de la presmr

Arterial sistélica: etoricoxib 7, 7 g Hg, celecoxib 2,4 mg Hg, naproxeno 3, 6 mg Hg},

“ropiedades Ffarmacocinéticas:
Absorcion

Administrado por. via oral, eforicoxib tiene una absorcidil aderuada La biodlspombnhdad absoluta es aproximadamente del 100 %. Tras
administrar 120 mg una vez al dia hasta alcanzar el estado eqtauonmrlc ia concentracion plasmatica maxima (medla geometrlca Croax = 3,6
pg/ml) se observo aproximadamente 1 hora despues de Ia adr‘ P|str:c10n a adultos en ayunas (Tmsx). La media geométrica del area bajo la

curva (ABC o.24r) fue de 37,8 fg-hr/ml. La farmacocinética de etoricoxib ss lineal en el rango de dosis clinica. o

i : ) ¢
ﬁ

[

':'(5\“ f'd"#‘- ‘ Direg i
o \f \ ) _cﬁco'” g?cm /" MSD Argenti aSnL
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Horas Eslos datos no se consideran L,llmcamente sugmﬂcatwos En efrsa 08 Slinicos

ingesta de ahmento

P TAL L s

Blstnbumon ‘
Etoncoxnb se-une a pro'e-nas plasmaticas. humanas en aprox1madamen % ur: 92% en el rango de concentraciones de 0,05 & 5 yig/ml. El volumer:

de distribucion (Vdss) en &i estado estacionar Ao es de unos 120 litros en spres Humancs.
_tOr.CCXIb afraviesa la plauenta enratasy cone,Os yla bar'era tiem atopnce“a‘h,a en ratas.

Metabolismo o Biotransforrmacion

Ztoricoxib“es intensamente - metabolizado, de forma que <‘i“’/‘s de un"r; dosis se recupera en orina como farmace original. La principal via
xnetabolica para formar el S’-hidroximetil dérivado es la catalizada pc._r:J,_as enzimas del CYP. La CYP3A4 parece contribuir al metabolismo de
storicoxit in- vivo. Los estudios in vifro indican que fa CYP2D8. CYR2Ce, CYP1A2'y CYP2C19 también pueden catalizar la principal via
metabolica;, parc cuantitativamerte sus funciones.no se han estudiado i vive

Se han identificade cinco metabolitos en el ho'nbre El-principal met. «)oluo es el defivado de etoriccmb acido 6'- carboxilico, formado por ia
pos terior-oxidacién del 6'-hidroximetil derivade. Estos metabolitos prm pa[es no demuestran actividad medible, o son sélo débiimente activos
como inhibidores de la COX-2. Nifiguno de estos metabolitos inhibe la C".)X-

"
¥

Eliminacién v ' : T ’ ;

ras la administracién por via intravenosa de una dosis radiomar ada e 25 mg de etoricoxib a sujetos sanos, se recupero el 70 % de la

Lf adiactividad en orina, y el 20% en heces principalmente .como motabolatos ‘Menos. del 2% se recuperd como farmaco sin metabolizar.

La eliminacion de eforicoxib se prodiice. casi axcluswamente por-el n‘velabo.lsmo seguido por la ehmmamon renal. Las concentraciones de
eloricoxib alcanzan el estado estacionario en un plazo de siete dias t'as la administracion de una dosis tnica diaria de 120 mg, con un cociente
de acu*wulamon de aproximadamente 2, que corresponde a una vida n.edra de-unas 22 horas. Se caicula que e! clearance plasmatico después

de unz dosis intravenosa de 25:mg es de aprox1madamente unos &0 mifmin.

Taracteristicas en los pacientes

acientes de edad avanzada: la farmacocinética en perscnas de edad avanzada (65 aftas o mas) es similar a la de perscnas jovenes.

Sexo; la farmacocinética de etoricoxib es similar en varones y muieres.

Insuficiencia. hepatica: los pacientes conidisfuncién hepatica leve ’pur‘tuacién 5-6-en la clasificacion de Child-Pugh) gue’ recibjerbn una dosis

Jiaria de 60 rg de etoricexib, presentaron un ABC medio aproxmadamente un 16% superlor al de sujetos sanos

misma d051s Los pamentes con drsfuncron hepatica moderada (punruamon 7-9enla "lasmcamon de Child; P ghy qud recibie_ron una dosis de 60
i IF=2017-2 k5880 sPN-DERM#ANMAT
‘ c cc.,r.d.'_»:ia, . Co- DireciprT écnico; Agfgrado

“MSD Argentmar
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gz al dia; no se ha estudiado storicoxib 30 mg ura vez al .dia el esta popraciin. No hay datf‘s cl nicos ni farmacocinéticos en Dacnentes con
disfuncién hepatica grave (puntuacion =10 en {a clasificacién de Chi;q‘-Pugh } (43t Pasclogia ¥ forma de administracion; Contraindicaciones).

.» | - o K

‘jrzsuﬁciencia renal: la farmacocinética de una dosis Unicz de 120 mg 5,e e.oncomb en pacientes con’ ma ﬂc'enc«a renal moderada a grave y
cacientes con en.‘ermedad renal en tase terminal tratados con hemodi uvsm ng fua slgnlncanvamenfe diferente de la correspondiente a sujeios
58N0S. La hemodialisis no contribuyd significativamente a ia efimiracign (clparance con dlansm aproxm‘adamente 50 mi/min) (ver secciones
uon.ralndlcauones Advertericias y precat.cmnes especiales de usa). .",'

:! E . . v

i

% . : i

En un estudio farmacocinético (n=16) reallzado en adolescentes (@dad u 12 a 17), la farmacocinética en adoiescentes que pesan de 40 2 60 kg’

Pamentes pediatricos: no se ha estuduado ia farmacocmenca de enoncox'tx en pacientesiediatricos (<12 afios de edad)-

i
Bi0s que se les adm.m=rraro.. 80 mg de etoricoxib una vez al diay adol escan ‘@5 >60 kg alos que se les administraron 90 mgq de etoricoxib una
wez al dia fueron similares a la farmacecinetica en adultes a los quw $e {es aemlmotraror 90 mg de etoricoxib una vez al dia. No se ha

2siablecido la seguridad y eficasia de eioricoxib en pamentes pedmm o..“w,.. Posglogia y forma,de administracion).

Datos preclinicos sobre seguridad - _

&N sstudios” preclinicos, s& ha de frado que °to. ‘CC-)(Ib NG es gennitice, ntornuomb ng fue ﬂancerlgemv 2n ratones. Las ratas desarroilaron
adenomas hepatocelulares y de las celu.as fohﬂujares del Froides g>2 ‘;ﬂce" 1a dosis dzar a numana [00 mg; basada en ia exposicion sistémica
<uando se administraron diasiameriie ouranle aprox!madamente dos. arios. Los adenomas r*epatocelu!afea y de las céluias follculares del tiroides

wibservados en ratas se consideran una cansecuencna dnl mecanisme e.,p scifico-de Iaa ratas re! acnonado cen ia mduccmn de la enzima hepatica

LYP. No s¢ ha demostrado que eforicoxib cause mduccnon delaenz ima Nepatica YPUA en numarcs

. v n‘

i2n la rata, la toxicidad gastrointestinal de etoricoxib aumentod con ia ao~m yei nempo ds expos:c;op En el estudio de toxicidad de 14 semanas,
sioricoxib causo Ulceras gastreintestinales a exposimonea superiares a las abservadas en el hofr—bre a fa dosis ferapéutica. En el estudio de

ioxicidad de 53 y 108 semanas, también se observaron Uiceras gastrow ‘vslma.ﬂs a exposiciones comparables a las observadas en el hombre a

Ia dosis terapéutica. En perros, se observaron an'\mouas renales Y gastig \,lmesur‘ales a exposmones elevadas.

; oncox1b no fue teratogeno en estudios de toxmdad reproductlva reaizados en ratas a 15 mg/kg/dra {eslo representa aproximadamente 1,5
geces la dosis diaria humana [90 mg] basada en Ia exposm‘On sistémica). En- consjos, a niveles de exposicion inferiores aia exposicién clinica a
la dosis diaria humana {90 mg), se observo un aumento relacionado con e} tratamlento en |as malformaciones cardiovasculares. Sin embargo,
no se observaron mal‘ormacmres fetales externas. o esqueléticas re! ecrmadas con e tratamxento En ratas y conejos, hubo un aumento

P

dependiente de la dosis en la pérdida post implantacidn a exposiziones mayores 0 |guales a 1,5 veces la e;pos;mon humana ({ver
y

Contramdncaonones Fertilidad, embarazoyiactanma) ‘ T ‘ ‘ . / /r“’/

r\/ _ e  IF-2017-8§ Mg&PN-DERM#ANMAT
o : o £  Confide usial ' Co- BirgCtdr Técnice 4 Apaderado
\J : ' _ c  Confide w.i f o // IS0 Argentina SR.L.
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Etoricoxib se excreta enla leche de ratas lactantes 2 concentracionet: aproximadamente dos veces las de} plasma Hubo un descenso en el

.peso de las crias tras la exposicién de las crias ala leche de madres la< lantes alas que se fes admmlstraoa etoricoxib durante la Iactanma

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

2asologia ‘ : ,

vado que los riesgos cardiovasculares de etoricoxib pueden |ncrr=mer;tarse con la dosis y con la duracion de la exposicidn, debe emplearse:
iurante el menor tiempo posible yconla d051s diaria-efectiva minima. uebe re-evaluarse periddicamente la necesidad de alivio sintomatico de

aciente y la respuesta al tratamiento, e_specualmente en pacientes cjon ostecartritis (ver Coniraindicaciones; Adveriencias y precauciones,

aspeciales de uso; Reacciones adversas; Propiedades farmacodinamiciis) : ) k
LY

.‘)steoartntls
!:a dosis recomendada es de. 30 mg una vez por dia. En algunos pamentes con alivio insuficiente de los sintomas, un incremento de la dosis &

30 mg.una vez al dia puede incrementar la-eficacia. En ausencia de ur‘/'ncremento en el beneficio terapéutico, otra terapia alternativa debe ser
considerada, ' '

i
Artritis reumatoidea

o Ja_a dosis recomendada es de 60 mg una vez por dia. En algunos pacieites con insuficiente alivio de los sintomas, incrementar la dosis a 90 mg

una vez al dia puede aumentar la eficacia. Una vez que el paciente se estabilice clinicamente, puede ser adecuado un ajuste descendente de la

5y

dos:s a60mg una vez al dia. En ausencia de un aumento en el benef CIO terapeutlco deben considerarse otras opciones terapéuticas.

PR

Espondilitis anquilosante » ,
La dosis recomendada es de 60 mg una vez por dia. En algunos pacietes con insuficiente alivio de los sintomas, incrementar la dosis a 90 mc;
una vez al dia puede aumentar la eficacia. Una vez que e paciente se rlstabih e clinicamente, puede ser adecuado un ajuste descendente de i

fosis 2 60 mg una vez al dia. En ausencia de un aumento en el benefi CIO terapéutico, deben considerarse otras opciones terapéuticas.

Situaciones de dolor agude

£n las situaciones de dolor-agudo, etoricoxib slo debe utilizarse durantfefel periodo sintomatico agudo.

Artritis gotosa aguda

i.a dosis recomendada es de 120-mg una vez por dia. En ensayos clinicos para artritis gotosa aguda, etoricoxib se administré durante 8 dias.

Dolor post-operatorio a la cirugia odontologlca

‘a dosis recomendada es de 90 mg una vez por dia, limitado a un rnaXImo de 3 dlas Algunos pacientes pueden requenr analgesia post-

operatona adicional a EFFIREL durante el periodo de tres dlas de trataruento
t

aron. Por lo tanto:

k IF-2017-26; N-DERM#ANMA"'
C ot Co- Dife  Técnico y Apoderado
. ,c c onfidencial . //MSD Argentlna SRL.

Las dosis superiores a las recomendadas para cada indicacion o bien n3 demostraron eficacia adicional o n
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ha dosus para osteoartritis no debe exceder los 60 mg diarios.

AR}

La dosis para artritis reumatondea y espondilitis anquilosante no debe e ceder los 90 mg diarios.

La dosis para gota aguda no debe exceder los 120 mg diarios, limitacos 4 un maximo de 8 dias de tratamiento.
’La dosis para dolor agudo post-operatorio de cirugia cdontoldgica na‘dfle’_’j‘-qe excedar los 90 mg diarios, iiritados a un maximo de 3 dias.
i

Poblaciones especiales
iEdad aVanzada

W

No es necesario reahzar ningln ajuste posalogico en pacientes de edad’ avanzada. Asi coma con otros medicamentos, se debe tener precaucién
en pacnentes de edad avanzada {ver Advertencias y precauciones espe',lales de usa).

Pacientes con linsuficiencia hepética

A pesar de ias indicaciones, en pacientes con insufi ciehcia'hepética levex (puntuacion de Child-Pugh de 5 a 6), no se debe exceder la dosis de 60
'T:g uUna vez por dia. En pacnewtes con insuficiencia hepatlca moderada {puntuacién de Child-Pugh de 7 a 9), a pesar de las indicaciones, no
debe excederse ia dosis recomendada de 30 mg una vez al dia.

vaa experiancia cliniba resulta limitada, -particulérmeme en pacientes c§@1 insuficiencia hepatica moderada, en quienes se aconseja actuar cor
arecaucion. No existe experiéncia <linica en'paciéntes con insuﬁciencié hepatica severa (puntuacwn de Child-Pugh =10}, per lo tanto, su usc
2sté contraindicado en tales pacientes {ver Contrainds icacipnes; Advertewas y precauciones espeCIales de uso; Propiedades farmacocingticas).
5ac;entes con hnsuf itiencia renal

Para pacientes con un clearance de creatinina 230 ml/rﬁin N0 resultd nncesario realizar ajustes en la dasis (ver Propiedades farmacocinéticas).
=sté contraindicado el uso de etoricoxib en pacientes con un clearsnce de creatm]ra <30 mi/min (ver Contraingicaciones; Advertencias y
brecaucmnes especiales de uso)

;

Uso Pediétrico

Etoncoxnb esta contraindicado en nifios y adolescentes de menos de 16 afios de edad (ver Contramd[cacwnes)

,’: N

Forma de administracién

=FFIREL se administra por-via oral y puede. tomarse con o sin alimefitos. La aparicion del efecto dél medicamento puede ser mas rapida s:

ZFFIREL se administra sin alimentos, Esto se debe tener en cuenta cuzndo se necesita un alivio sintomaticorapida. .

5.

Ty

;:ONTRAINDICACIONES : ‘ m
o Hlperser5|bllldad conccida a etoricoxib 6 a cualquiera de ios excipientes del producto enumerados en l& seccion de Iéjrmula B
s Ulcera péptica activa ¢ hemorraglas gastromtestlnales (Gl ) ‘ Y //
IF- 2013/ SWN-DERM#ANMAT
) i . Go, Bireetor Tecnico y Apoderado
c Confideqcial //KASD Argentina SR.L.
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s Pacientes que hayan experimentado broncoespasmo, rinitis agu '5, Roligas nasales, ndema an gcneurotlco urticaria o reacciones-de-tipt
alérgico fuego de la administracion de aﬁndo acedlisalicifico o de zs orogas anmrﬂamatorlua 10 estercides (AINEs) mcuyendo
inhibidores de la COX-2 (Ciclooxigenasa 2) _ » ' '

' Embarazo’ y lactancia {ver Fertilidad, embarazo y lactencia: Datos P eci!m s sobre seguridad)

»  Disfuncién hepatica severa {albimina senca <25g/¢ pu’\tuacon dt‘ {hild-RPugh 210}

»  Clearance de creatinina estimado <30 ml/min
= Nifos y adolescentes menoresa 16 afios de edad
s Enfermedad inflamatoria intestinal

» - Insuficiencia Cardiaca Congesti‘va {NYHA [i-IV) ‘;

» _ Pacientes con hipertension, cuys plesmn arterial se haya pe; mstenéjnente por encima de los 140/90 mm Hg v ro haya sido adecuadamente;
controlada.

3

Cardiopatia isquémica, enfermedad arterial periférica y/o enfermedat cerebrovascular estabiecidas.

g

ADVERTENCIAS Y PRECAUuIONEa ESPECiALES DE USO »

Efectos gastrointestinales . - o :
Fn pacientes tratados con '-‘-tOHCOXIb han ocurrido cases. de vumphcaclmN en el tracio gastro'ntest,nal superior (perforaciones, ulceras ¢
hemorragias (PUH)), algunos de los. cuales resultaron fatal es ‘ e

Se aconseja precaucién con ef iratamiento de pacienies que se sncusniren en'rissgo de desarroilar una complicacion gastraintestinal con
4iNEss; con los de edac avanzada pacientes ‘que estén utilizando ct'Qa AINEs ¢ acido acetilsa icilico concomitantemente o pacientes con
Hitecedentes pravios de enfermedad gaat'ontesima! tal como ulceracmr.es 0 hemorragla Gi

Z4iste un riesgo incrementado de efectos adversos gastromte.,unale {wceracion gastroouodenal u otras complicaciones | gastromtes*maie&
w

cuando etoricoxib es tomado concom:tanlemente con acido acetiisaliciiit {aun a dosis bajas). N se ha demostrado cGiferencia significativa en ia

sequridad gastrointestiral ente los inhividores seigctivas de la COX2 + dcide acetisaliclico vs. AINEs + acido acsfilsaiicilico en estudios

Zlinicos a !argo plaze (ver Propiedades farmacedinamicas).

Efectos cardiovasculares ‘ ‘

Los estudios clinicos sugieren que la ciase -de ids inhibidores selec‘?‘vos de la COX-2 puede estar asociados con un riesgo de eventos
tromboéticos {especiaimente Infarto de Miccardio (IAM‘ y Acc.den{s \,er:n:ovascuiar (ACV}), en relac.on a placebo y a algunos AINEs. Dado que
Ios nesgos cardiovasculares de etoricoxib- pueden mcremen'arse segu.n la desis v la duracnon de la exposm.on deben emplearse durante el
menor tlempo posible y a la menor dosis efectiva dtarla posmle Devs re- -evaluarse penodlcamente la necesidad de“alzwo sntomanuo del
paaente y la respuesta al tratamiento, especialmente .en pacientes con osteoartntls 'ver Posolegia 'y qumaf de /admlnlstracwn

,ontralndlcacmnes Reaccmnes adversas; Propiedades tarmacodmaml,as, : 4 '

4f/ // ’
IF-2017 SR PN-DERM#ANMAT

" - f‘o-&fector Técnico y Apoderado
: c Gonfidayhal . ~ 7 MSD Argentnna SRL.
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Los pacientes con factores de riesgo signif cativos para sufrlr eventos :,nrdlovasaulares (. htper‘&.".suoi hiperlipidemia, diabetes,

§olo deben ser tratados con elcricoxib despues de una gvaiuacion cu1dadcs= (ver Proo eaaoes farmacodiriamicas).

e

_:7" . -'r

A_os inhibidores selectivos de la COX-2 no consntuyen un sustitutc del émdo aceu{oahcthco para la profilaxis de enfermedades tromboembolicas
»ard:ovasculares debidc a su faita de efecto dnt.agreqame p!aquelarm | Dnr ic tanto.. no deben suspendex se las terap.as antiplaguetarios (ver

Interacciones medlcamentosas y otras formas oe mteracc.on Jramedaces farm%cdmammas) ‘ \

Efectos renales ‘

Las prostaglandinas renéles puedsn desempedar un papel compensatario en el man*.enimlei“.,to de la perfusidn renal. Por lo tanto, bajo
sondicicnes de perfusion renal comprometida, la administracion de etoricoxit pueste provacar una reduccion en ia formaci;')n de prostaglandina.
7, &n forma secundaria, en el flujo s"ng‘uirieo renal y en conse"uencil un deterioro de ia furicion renal. Los- pacientes con un alto riesgo de
zresentar tal respuesta son aque llos con una funcaon uena. D.eewtante ﬂgmnca"vamentc deterlorada insuficiencia cardiaca descompensada, o

S

Sirrosis. En tales pacientes se debe considerar el morltoreo dela funcnm remi
Retencién de liquidos, 'edema e hipertension ‘

7al como- sucede con las demas drogas conocidas por -inhibir ia sirtasis de prostaglandinas. se-observo retencion de liquidos, edema e
iipertension en paclentes que recibieron ‘etoficoxib. Todas las dragas nsntunﬂamatoriasf no esteroides (AINEs), incluyendo el etoricoxib, pueden
astar asociadas con la aparicién de insufi cxenmas cardiacas. congestuvas nuevas o resurrentes. Para informacion sobre la respuesta a etoricoxih
asomada a ia dosis, ver Propiedades farmacodmam]cas Se debe acwuzr cor:_precaucion €n : pacientes con antecedentes de insufi qer‘cuc.

E:ard faca, disfuncion ventricutar | lZC[U ierda, o hiperiension, y en pac;entes cen edema preexistente causado por cualquier otro motivo. Si exister:
» pruebas clinicas de deterioro de ta ccndicion en ‘este tlpo de pacrem,u, se deben ‘tomar ias medidas apropiadas, las cuales incluiran iz

dlscontmuaaon de etoricoxib.

f?toricoxib puede estar asociado con hipertersion mas frecuente y sevnra que con alguros otros AINEs e inhibidores selectivos de ia COX- 2
particularmente 2 altas dosis. Por lo tanto; la hlperteﬂsncn debe ser cortra ada antes del tratamlento con etoricoxib (ver Contraindicaciones) y
debe prestarse especial atencién al. monitoreo' de iz’ presuon arterial. r‘urawte 2! fratamiento con °toncox1b La presion sanguinea debe ser
monitoreada durante dos semanas iuego del inicio del tratarniento, },‘ posteriormente, deforma periodica. Si la prasion arterial se eleva

L

=13mf icativamente, debe considerarse un tratamiento alternative.

C7ectos hepaticos _ ‘
3e informaron elevaciones del nivel de alanina aminotransferasa (ALT‘ ylo de aspartato a'ninotransferasa (AST} (aproximadamente de tres o
mas veces el limite superior normal) en aproxxmadamente 1% de ios padlemes que part'cuparon en ensayos "Imlcos tratados hasta durante un:

x

afo con etoricoxib 30, 60 y 80 mg diarios. . S e“ o i

#
g
%\, A ‘ C ’ IF-20172 Bg.#‘PN—DERM#ANMAT
g Y ¢ idenci : , %im&oﬂecmcoyi\poderado
3 {‘" . : ‘ C conﬁdej ot ] ) MSC Argentina S.R.L
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Todo paciente con sintomas ylo signos que sugieran disiurcion heedcs, o an quien se. haya detectace un anaiisis andrialo de.fg fun

iepatica, debe ser monitoreado. Si se producen signos de in@{;@e‘ﬁ;};‘_,h&; 3 8i se delectan ardfisis andmalos d2 'a funcion hepatica en

forma persistente (tres veces el limite superior normal), etozicoxin dete ser dhsrontinuads.

g"eneralidades : e ) T o ) ; 7

Sl durante el tratamiento, el estado de los pacuertes se aptermn &n “‘)al uizy funcion oi‘gé,ﬁica descnpka anteriormente, deber; tomarse las
medldas apropiadas y considerarse la susper:non det tratamiento con exricoxib. Se debe mantener Llna supervision inédica aptopiada al utllizar
etorlcomb en personas de edad avanzada y en pacientes cori dISld" ionienal, heoatica, 0 card;aca

Se debe actuar con precaucion al iniciar un 1ratam|ento con etoncox*bm Jacxeﬂtes gon desnid'a\acmn Es aconsejable rehidratar al paciente
értes de iniciar el tratamiento con etoricoxib. '

S

Se han reportado mtiy raramente casos de reaccidnes cutineas 's»ﬁve'q

35 de P}as fala|es inclu yendo dermatitis exfofiativa, sindrome de
Stevens-Johinson y necrolisis epidérmica toxica en asociacion eori el xao da Aj qus |nc4uyenao algunos innibidores ge- la £OX-2, durante ef
seguimienic post-comer”tall,.acton (ver ReacCiones adversaC) Los Dr.d qus cme\,ew estar ante mayor r|°sgo de padecer estas reacciones en

.3s elapas iniciales de 1as terapias, ocurrienad:el iniio de eataa JEACT

‘a-mayoria de- os casos dentro de! primer mes de tratamiento. Se
“an reportado cascs de reaccicnes Ge hipersen sisliidad serias (ccrncs snalifaxia y angioed_ema) on pacienies en tratamiento con etoricoxit {ver
Reacciones adversas). Se ha asogiado el :-nc.remen‘:or‘e! nesqs de ré‘arciones en piel con alguncs inkibidores selectivos de-ia COX-2, en
»acientes con antecedentes de alergias a oiras drogac Debe discrtinuaiss e etoricoit aiile la aparicitn inicial de rash, lesiones en las

r:'1_ucosas © ante cualquier ctro signc de hipersensibilidad, . .
:toncoxm puede enmascarar ia fiebre y otros srgrws de ‘nnamac'on

. : P
Debe tenerse precaucion cuando se administra: etoricoxit ccncomltanié;men’n can warfaﬂna u c:fros anticgaguiantes -orales (ver Interacciores

Tnedicamentesas y otras formas de interaccion).

Ex uso de etoricoxib, ai igual que cualquier ofrg: producto ravmaceu x(o oue l"\hlbc la ciclooxigenasa/sintesis de prostaglandinas, no-esta
recomendado en mujeres con intencion de concebir (ver Fertilidad. emuaraz~‘ Sy lactancia; Prepledaues farmacodinémicas; Datos preclinicos de

segurldad)

Los comprimidos de EFFIREL contienen lactosa. Los pacienies con proble: ' r‘:rednanoc de infolerancia a la galactosa deficiencia de Lapp

tactasa o mala absorcion de glucosa-ga'actosa no deben tomar esia medicacion.
interacciones medncamentosas y otras formas de interaccion

Inferacciones farmacodinamicas

; c ‘ Confideasial (“'Jy@.ect or Técnico ¥ Apocerado

AV MSD Argentina S.R.L.
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f«dvertenmaa y prccaucqonﬁs especualeo de uso)

Dfuréticos antagom'stas de la angio‘ensina' Il e inhibidores de la EC j Los AIN S pueaen reducir ¢! efecto de ios diuréticos y ofras drogas
antlhlpertenswas En algunos pacientes con la funcidn renal comprome a {por ejemplo pacientes deshidratados o pacientes de edad a./anzadd
con la funcion renal comprometida), la admlms?ramon concomn ante d(* un inhitidor ce la-ECA o de un antagonista de la angiotensina ! cor
agentes que inhiben las 01c'00x19enasas puede provocar un deterl ro ag ‘cianal de la funcion renal, incluyendo posibles faﬂas renaies agudas, Ic
uGi generalmente resulta reversitle. Se dﬁben consmera ta'es -nterawmeﬁ €n pacienfes Gue reciban etericoxib en forma eoncomitante cor;
wbldores de fa ECA o con antagoms.as de fa.angiotensina Il. Por lo tarte, la c,ombnacmn debe adminis trarse con precaucion, especialmente
e1 pacientes de edad. avanzada. Los paClentes deben estar adecuadamente hidratados y se debe reaiizar el momtoreo de la funcién rena

despueo del inicio de la terapia concomitante, y postenorn‘erte en formg periddica.

,iicido acetisalicilico: En un estudio realizado en su;etos sanos en estao Pstacmnarlo etoncoxm 126 mg una vez po. dia no tuvo ningln efecto
sobre la actividad antiagregante del cido acetilsaliciiico \81 mg una vz por diaj. Etoncox;b puede ser uillizado en forma concomitante con e
"CIdO acetilsalicilico a las dosie utluzadas como profilaxis. cardiovascu,gr {acico acetnsalrmhco a desis bajas). Sin embargo, la administracion
concomitante de acido acetilsalic nhco a dosis bajas con etoricoxib puecs resultar en un aumento dela tasa de ulceracion gastrointestinal, o en
atras complicaciones, 'ecpecto al uso de etoricoxib solo. No se recmuenda la adm nlatramon concomntante de etoricoxib y dosis de acido
acetisalicilico por encima de {as admmlst'adaa comc profilaxis cat“‘ ovaec'-lar 0.5on otres AlNEs .ver Proplecades farmacodlnamlcas

Aﬁvertﬂnmasyprecau |ones especiales de uso) - *'r. ’ S ‘ , _ (
R S : . i

Ciclosporina y facrdiimo: 3i bien esta ?ntef'accién 70 se esludid con etorizoxit, la coadministracion de ciclosporina o tacrélimo con cuaiquier AINE
puede incrementar ei efecto nefrotoxice de 1 ciclogporis A&-Q Je' tacrélimo. Cuando se utiicers en combinacion etoricaxit y cualquiera de dichas

drogas debe monitorearse ia funcion renal.

Interacciones farmacocinéticas

Efecto de eforicoxib sobre la farmacocinética de otras drogas

Litio: Los AINEs disminuyen la secrecion renal de litio y.-por lo fante. & acrementan ics niveles plasmaticos de dich2 droga. De ser necesario,

monitorear estrechamente el nivel de litio en sangre, ajustar ja dosis de e mientras se administre la combinac ion ¥ cuando se retire ef AINE.

,'S|ete dias en pacientes

90 mg nG tuvo nmgur

. ‘ ‘ o IF-20177- AR N—DERM#ANMA':?
' c Conﬁdeg;.cial ’ .

pagmd 15de22




|__PROYECTO DE PROSPECTO |

Pn el ofro estudio, etoncomb 120 mg mcremento las congentracione lplasmatlcas de metotrexato en un 28% y redujo el clearance renal d

'metotrexato en un 13%. Cuando se administren etormova y meto'rexaﬁr en forma congomitante, se rscomienda realizar un adecuado moni oreq

:en busca de toxicidad relacionada con metotrexato. !

"
A

AL

‘xf 1‘

C
. i
Antrconcepnvos orales La administracion de etoricoxib 60 mg con un af:;mconcept'vo oral conternendo 35 g de etinil estradiol (EE) y 0,5 a 1 mt: .

'de noretindrona, durante 21 dias mcremento el ABCo 24 ns. del estado e@tamonar.o EE en un 37 % Etoricoxib 120 mg administradd con el mismo

e

Ve

antlconceptlvo oral, ya sea en forma concomitante o con una separacmn de 12 horas, incremento entre 50 y 60 % &l ABCo.24 1s en estado
3stacionario del EE. El incremento en la concentracion de EE se dobe tener en cuenta al seleccionar cualquier anticonceptivo oral para utilizas
junto con etoricoxib. Un aumento en la exposicion a EE puiede aumennr la (nc;denma de eventos adversos asociados con los anticonceptivos
orales (por ejemplo, eventos tromboembdlicos venosos en mujeres de l-’ng_)

Terapia de reemplazo hormonat: La administracion de etoncoxnb 120 rrc con terapia de reemplazo hormonal basada en estrogenos conjugados
’PREMARIN®0 625 rg) durante 28 dias, incrementd el ABCo.24 hs del ep;ado estacionario medio de la estrona (41 %), equilina (76 %), y el 17-8-
Astradiol (22 %) no conjugados. E! efecto de Ia posologia cronica recorpendada de storicoxib (30, 60 ¥ 90 mg) no fue estudiado. Los efectos de
storicoxib 120 mg en la éxposicic‘m (ABCo.24 ns) a l0s componentes esarogénicos de PREMARIN- fue menor a la mitad del obsefvado cuando
PREMARIN fue administrado solo y Ia dosis se‘increments de 0,625 a 125 mg. La relevancia clinica de estos incrementos es desconocida, y no
fueron estudladas dosis més elevadas de estrégenos- conjugados en. (ombmacmn con etoricoxib. Estos incrementos en las concentracioney

3strogénicas deben considerarse al seieccionar ia terapia de leempiazo hormonal post—me'lop""s'ca a utilizar con etoricoxib, ya que ej
incremeno a la exposicion ante estrégenos puede también increments r el nesgo de reacciones ad_versas asociadas a |a terapia de reemplazcé.:

]
hormonal.
®
i

Predmsona/predmsolona En estudios de interaccion med.camentc');;a‘ etoricoxib- no tuvo efectos clinicamente importantes sobre le
farmacocmetlca de prednisonalprednisolona.

?j,, ‘ [

D/goxma Etoncox1b 120 mg administrado una vez por dia durante 1C dlas a voluntarios sanos no alterd el ABCo.24 ns plasmaticao en estado
astacionario, ni la eliminacion renal de digexina. Se observo un ncremento €en la Cmax de dlgox.na (aproximadamente de 33%). Tal aumento no
resulta generalmente importante para la mayoria de los pacientes. Sin ginbargo, se debe monitorear a los pacientes de alto riesgo de presentar

‘oxicidad por digoxina cuando etoricoxib y digoxina se administren en forma concomitente.

’\

4
=fecto de etoricoxib sobre fas drogas metabolizadas por las sulfotransfe'asas
Ztoricoxib es un inhibidor de la actividad de'la sulfot'ansferasa fiumana, pamcularmente de 'SULTIE1, v demostrd incrementar las
oncentraciones séricas de efinitestr adiol. Si bien el conurlnﬂemo aciyal sobre ios mump'es efectos de las sulfotransferasas es limitado, v

aunque se estan investigando ias consecuenmas clinicas. para Vaflc‘* dragas, puede resultar prudente actuar con. fo dédo al admmlstra‘

lo, salbutamol orat

etoricoxib en forma concurrente con ofras drogas metabohzadas primariamente gor ias sulfotransferasas humanas (por ejer
y minoxidil).

v
i

c Confidencial
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':fecto de etcricoxib sobre las drogas metabolizacas por izs : S0enzimas sCYP
=0 base a os estudios in vitre, no se prevé que etericoxib inhiba los cvocror‘ 0g P450 (C\ £} |A2 2C8, 2C18, 2Do 2E1 ni 3A4. En un estudic
r=al|zado en sujetos sanos, la administracion dlana de eto‘lcoxm $20; mg no altero la act.wdad e CYPJ: \4 hepaiice evaiuada por !a prueba de

aliento de eritromicina. . T _ i

i

£fectos de otras drogas sobre la farmacocmet/ca de eforicoxib
‘avia principal del metabolismo de etcricoxib depende de las enzrmas ( YP. La CYP3A4 paref‘e cormbmr | metabolisme de etoricoxit in vivo.
[os estudios in vitro indican que ia CYP2Ds, CYP2C9 CYP1AZ y UY“2C19 también pueden catalizar la via metabolica principal, si bien sus

contnbucnones cuantiiativas no se han estudiado in. vivo.

.
| ‘

t .
ketoconazo/ Ketoconazol, un inhibidor potente de CYP3A4, admlmst;ado a dosis de 400 mg una vez por dia durante 11 dias a voluntarios

§anos no tuvo ningn efecto clinicamente |mpo'tante sobre la farmacodi? 1f=t|ra de dosis nicas de etoricoxib 60 mg (aumento de 43% en el ABC); s

Yoriconazol y Miconazo!: La coadministracion de voriconazol oral ¢ gel oral de miconazol para uso topico, inhibidores potentes del CYP3A4, cor;
toricoxib causo un ligero aumento en la exposicion a etoricoxib; pero no se cansidera clinicamente significativo segan los datos publicados.

Rifarmpicina: La coadministracion de etoricoxib con rifampicina, un indu¢tor potehté de las enzimas CYP, produjo una disminucion de 65% en las
soncentraciones plasmaticas de etoricoxib. Tal-interaccion puede resuliar en la recurrencia de los sintomas cuando se coadministre etoricoxib
con rifampicina. Si bien esta informacion puede sugerir un incrementc 2n la dosis, no se han estudiado dosis de etoricoxib superiores a las

znumeradas para.cada indicacion en combinacion con rifampicina y, pat fo tanto, no se recomiencian (ver Pesologia y forma de administracion).

Antiacidas: Los antiacidos no afectan {a farmacocinética de etoricaxib €r: un.nivel clinicamente significativo.

o

Fertilidad, embarazo y lactancia’
Embarazo ‘. _ , :
Nb se dispone de datos ciinicos sobre embarazos expestos a etor-boxib Los estudios realizados en animales mostraron toxicidad en Iz
Leproduccmn (ver Datos preciinicos sobre seguridad). Se- desconocer i0s riegos potenvlales en humanos en el embarazo. Etoricoxib, comc:
cualquer otra droga que inhite la sintesis de prostaglandinas, puede provocar inercia uterina y cierre prematuro del conducto arterioso durante
|eI Gltimo  trimestre. Etoricoxib esta contraindicado en embarazo {ver ‘Contraindicaciones). Si una mujer quedara smbarazada durante e

fratamiento, se debe discontinuar la_administracion de etoricoxib.

Factancia .
Se desconace si etoricoxib es excretado en Ieche materna Ctoncoxm s excretado en la leche de ratas lactantes. Las mUJeres qgue utilicen

etoricoxib no deben amamantar a sus bebés (ver Contralndlcacmnes Datos prechmcos sobre segundad)

j,

~ertilidad

‘ ‘ o ‘ Co:- r Técnico y Apode'ado
ial -
\f\ ‘ o c ‘ con'"h_’_‘ ° MSD Argentina §R.L.
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.vo se recomienda el uso de e oru.omb ni el de cualquier farmaco ¢ »i Capaciiad conocida para inhibir la COX-2, ar! mujere: que_inte

g_.‘anceblr. ‘ ‘ ’ ﬁ[

‘ | b
Efectos sobre Ia capacidad de cenducir y operar maquinaria= ‘
os-pacientes que ‘experimenten marecs, vPrtlgc, c somno'nn(‘lu mig n"'zs reg {OTIuC')(lb no deben ccr\dmr ni cperar maqumanac
REACCIONES ADVERSAS - ' , §
Resumen de'benr I de seguridad L y P ‘

cn ensayos ciinicos, etoricoxib fue evaluade en cuango asy spgwlcad en 9295 nerscnas, entre las incluyendo 6757 pacientes con osteoartritis,

Brtritls reumatoidea, lumbalgia c:onn.a 0 es pondllut-s aﬁqmosame (s "e tratgron aproximadamente 60C° pacientes, con osteoariritis o artritis

reumatoidea durante un afio'c més). ’

£n estudios clinicos, e cerf! de efectos mdpseables fue sn.ul &n‘ Fcientes con osteoariritis ¢ artritis reumatoidea Batados con etoricoxit’
durante un afio o mas. ‘

o '

&

N
B

£n un estudio ciinico en pécientes con artritis gotos-a aguda, los pacleyres fueron ‘ragados con eto.ioox:‘ 120 mg una vez al dia durante ocho
dras El perfil de experiencias adversas en este estudio fue generalmen'e simiilar & repartado en los estudios combinado$ d¢ cstecartritis, artritis
Peumato;deaylumbalgla crénica. : B ,i,g‘

:n el conjunto de datos obtenidos” del prograivia de gqr!dad r*a:o;»wsu.};z de tres- safud i0§ \,on’ro 2003 on ce"wparador agtivo, 17412

:vacxentes fueron tratados por osmmﬁrms o artritis femsatoudea SO Fia!lCOX,J HatE

mg o~°“ n hnor L.n erisco 'r.%ea de rommauamente 1¢
g I r'

Meses. Los datos de seguridag y ios detalles Ca e ;’sgrar"a 88 Draseyian wp.eda dnsfa .rT,ﬁ,cUdmrr

En estudios clinicos en dolor odontoidgice aguco pos;—cpe'rz‘toriqw‘ gos GUE B2 |L-yerqr= Sm Smems o3 637 2lesicoxib (3C mg 0 120

ing), el perfil de reacciones adversas en estos esfudios fie genaralmunte aimitar gl (,omu u&Jﬂ 165 estudios oxtbinados do ostecartritis

artritis reumatoidea y lumbalgia cronica.

"abla.de reacciones adversas

.

En estudios clinicos, ‘se informaron las SIgmer‘tEa reabconﬁa agy2rags £on Ly mcrde*.ca super‘or a =hi en gacientes con osteaartritis,

artritis reumatoidea, lumbalgia crénica o espondiiitis anquilcsaits iraiaiids san @ rcw.r *ﬁmg 80 mg o 80 mg, hasta la dosis racomendada,

durante un méximo de 12 semanas, en los estucios. dei P orar. a MEDAL gurgnie ur! penoco dr r»as“a- 785 afos ¥ ..ecno en esludios a corto

rlazo en delor agudo du.ante un periode de ¥ iasia 7 di @3 g onia r;xpes-;anqa eI olerit ....ercx_an,._racscn‘.){er Tabla 1)

PN -DERM#ANMAT
v Apoderado
"Weﬂ*ma R.L
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Tabla 1:

Sistema de Clasificacior: ds

Organos

- Reacciones agver

Gategoria de la

supenores Artecclon 'ie' tracto'urinario

| frecuencia®
Infécciones e infestaciones osteiis alveciar ) Frecuentes
qastroentent;s .nfc— R 4z visg respiratorias - ¢ Poco frecuentes

TraStornos de la sangre y del -

sistema finfatico

anemla'lpr'r'opann 1»e asocm.r_a d hemorragta

_Poca frecuentes

gastromtostlfsal) 'cg,,Open‘-: rombocstopema

I2 nutricién

£demalietens ,o" t,.eil UIOO.,

_-N-
o
¥

Trastornos del sistema hlperser;;srcsu FEEE 7«;'» 1 Pocg frecuentes

inmunolégicc - i ) | '
angi‘oéd,_em a'/rgé'cc;o 1 ahéﬁiéﬁﬁcaé; i Raras
anafilactoides e w!wuhd o-30CkE o

Trastornes del megehaiismo y de Frecuentes

apetity aume: ‘adf- g fha mizide. ganancia de

pesa

Peoco frecuentes

Trastornos ps lqwatncc.-

>

ansiedag, déprésion'- Cinrming

iudnax,ionem

:ion de fa agudeza

Poco frecuentes

esiesia,

sor’molen 248 -

merﬁét ES

-confusiént, nérvioss}s‘?ﬁéf . - ¢ |'Raras
Trastornos delsisiemé nervioso. mareos, o cefalea i Frecuentes

k..sqeus:a ,nsmnlompa;syes. fipo Poce frecuentes

Trastornos oculares

itis

Vo borrose, cdnjujh;f

Focs frecuentes

Trastornos del oido v del

laberintc

tnnitds, vértigo

Poco frecuentes

Trastornos cardiacos

patp.tacmps a*r'..,;,

Frecuentes

: card"!c e onqew

| fibriiacion dtraa. raqw:arca insuficiencia -

*ar, i0I0% ,neapecmcch en e’

avl

EuG A..gma depecho?, infanta de mlO(‘Pfd|0§

Poco frecueniss

Trastornos vascufares

. mpnr‘ter‘s dn.

Frecuentes

rubor, acsidenie Gerarovasculars, atague
isquemico transitoriy. crisis Hipertersiva?,

vasculitist T

. Poco freuu\,ntes f

c . Confideycial

I

D Argentira 'SRL.
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Sistema de Clasificacién de

Reacciones adversys

S
"%

. Categoriz daia

Organos L fracuencia®
Trastornos respiratorios, ‘oron coespasms:. 7 Frecuen es '
- tordcicos y mediastinicos %‘ ‘
tos, d:sne‘a, apistax ot ‘ Poco frecueniss
Trastornos gastrointestinales dolor ubdorrlra, | Muy fr ecunrtes ’

i nauseas Van i s.S &

COnbUpaCIOH ha.u!enwa gaslrils. proals/reﬂulo

amdo dl"rma Jlspc‘,”ﬂcl”l slestar eplga

ficera oral

rrecunntea

movimiento ntestingi, Doca seca

: gas’-’roduodew'f

Buiain ed el patron el
, Ulcera -
Ulcem= papticas incluyends

perforacmn y m,mo. ‘agle gasirointestinal,

: smdrome de! |,".test|rfo "n*snb nancxeatm

Pcco fraguentes

™

Trastornos hepatobiliares ‘ ' CALT elevada 2T g gva::’a : Fré'cuentes .
\ ) hepatiiisi " Raras
_ muﬁm hapatics: | Raras’ ~ |
Trastornos de la piel y da! tejido - Frecuentes N ;

subcutaney

1 equimosis o ,f..;

edema facial, prurits

epidérm 2 tox:(:at

; medxcm'm'\‘osrf’

Poce frecuentes

sing rs»‘“ade rjtnvnn Jof

Trastornos musciifoesqueléticos

y del tejide conjuniivo

' muaculoes U

.,ala""“ﬂlaspasi%;o

E fico

cula, ngidez/dolor -

3

“Poce frecuenies -

Trastornos renales y urinarics

‘ p’eﬁauw\

l prc:C'n.u'ra rea*mm elevgd«, €n SUEero, fario

rer.:./msut PW' a rc r i jver Adver*en ias v

espec I 5 de usy)

Poco frecuentas

Trasfornos generales y -
alteraciones en el lugar de

administracion

astenial i tige: ‘en?ge[ '|édad'§sgudogr§pal
- . | } ! N

Fracuentes

dol r d° pecho

i ‘Poco frecuientes

Pruebas de laborartoric

nitrégenc ureico °i8_w’id0 en sangre,

crea’nfﬁsfo\,amasa:?umr,ntaua hlpamalemai

acnoo lirico. aumenk

Poco, frecuenies -

s

e
/

-/
i

APN-DERMHANMA'
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; Sistema de Clasificacion de Reacciones adverszs . Cateuoria deia
. Co Lo ‘
Organos ‘ ‘ » .‘-;.'f,‘ ‘ | eruenc:a*

. : ' S <od'odxsmn rido gn e\anz,re I Raras

*-Categoria de ia frecuencia: defmlda para Zada Dxp&i;n 13 d»‘eTSq 3e50n la *ﬂC&den"la notificada &n ia base de dalos de

1.000 3 <4400}, Rarss (=1/10.000

«

ensayos ¢iinicos: qu freoueme° (- 1(‘ F‘euu'-mtes\-dmﬁ’*% 1 2, ; ofrecuerteq {=
a<1/1.000), Muy raras (<1/10.000). -~

¥ Se identificé esta reaccisn acverss a Iraves de la vigaancia pstpamasializaciern. Su frecuencia notificada se ha estimado en
base a Ia trecuenca més aita observacd enfe Ids datos ce ios enseyos clinicos’ eomiinados por indicacion y por dosis
aprobada )

TLa calegma de la frecugncia *Raras” s dehmc 5egif iz guia im,'.e el t~’r-‘sume1 ce las Ca.'ac?ensucas def Dr"ducio {RCP) {rev.
2, Sept 2009) eni base a-uri limite uperlcr eslnna’io gl ab “oe nae;vcslo de confianza para-O evenlos dado el nu_mero de

pacientes tratados con EFFIREL en el Andlisié ce Ios datos Fg

1 combinados por'dds'is e iridicacion (n=15470).
8 ri.persenaxb.lxdad incivye fos !ermxnos'aierg!a‘;. “alergia a micamenios”, “hipersensibiiidad a farmace’, “hipersensibilidad”,
*hipeisensibilidac NEOM, “reaccion de hiperseasivilidad” v "gisigia no especiiicada™; -

§ Mediante ef-andlisisde ios estudios chinicos a targo°plazo, com.‘olados con-placebo y con tratamiento active, se ha asctiado'a

“los irhibidores selectivos de i3 COX-2 can un M2yor nesgo ﬂver(os=arteﬁalés-lmmﬁéticos graves, incluyendo infarto de

miocardic y accidenles cardiovascular, Segu datos . mste'\t p, 8 aumeate Abso uto del riesgo para €s103 eventos es poco

probabie que supere ‘x% ! afio {(poco ‘recuenies

" , . o . n .
L.as reacciones. adversas serlas gue se em,merarz commuac.on §8 r!.‘nrma o0 asociadas 2 uso de AINES v .no se-pueden. descartar parg

‘etoncomb: nefrotoxicidad inciuida nefritis |nte Sucla\ y snorcme nefotics.

SOBREDOSIFICACION ) _ o I
£n los estudios ciinico‘v, la-adminisiracion de dosis dnicas de eio*r‘orlt de r'ma"oOO"mﬂ y.de doSis" m(l'tipi’éa de hastz 150 mgfdia durante 21

dias nc mostrd efectos de foxicidad algmfcatlvas hubo repoites ?eps,u oalfca cion agudcf ton eforicoxib. aunque no se informaron

experiencias adversas en :a mayoria de los 2808 Las reattionas aive m mas frecheniements nbserv das fueron consistentes con e perfil de

seguridad del eforicoxib {Ej. evenics gastointestinales, :—ventos cardin-
En caso de sobredosis, resulia razonabie emplear | as ma ida_, da sop dl’ic, nq‘wltuae eorhé por- gemplo. exirser ef material no absorbido del

‘racto gastrointestingl, hacer monitored ciinico, e msntunr tratamlen e po*e de sar ﬂecpsf;n

f

-3‘.'diél?éisbérit}oneéi. o

o,
A

s

Ante la eventualidad de una sobredqsiﬁqaéiéh,i conéu_u g :*los"‘f';s:'ta!‘ MAs cercann o comunicarse ton EosAgyiéntes'pentros de
Toxicologia: '
Hospital de pediatria Ricardo Gutlerrez o1 )4951-6"66/2,,4 . 304 MA- 694

Hospital A, Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777 o

1

W
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' . St L ' tarTecmoayApode'ado
. : - g Tenfidencial Lo
k\ : . C enfidencia o | &7 48D Argentina SR L.
RN,

pégina 21 de 22




[ PROVECTO DE PROSPECTO |

CONDICIONES DE CONSERVACIGN Y ALMACENAMIENTO
Conservar a temperatura por debajo de los 30°C.

PRESENTACIONES | | |
EFFIREL 30, 60 y 90‘mg: envases conteniendo 7,__14 y 28 comprimidos :
'EFFIREL120 mg: envases conteniendo 4, 7, 14 y 28 comprimidos 3

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

)
b

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCLUaI\AMENTE BAJO PRESCRIPCION Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE
REPETIRSE SIN NUEVA RECETA,

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
ertificado N° £7.158

“abricado por: Frosst |bérica S.A., Vln Complutense 140, 28805 Alcala de Herares, Madnd Es ana .
‘NDUSTRIA ESPANOLA ‘

importado y comercializado en Argentina por: MSD Argentin_a SR.L. . Cazadores de Coguimbo 2841/57 piso 4, Munro (B1605AZE), Vicente
Lopez, Prov. de Buenos Aires. Tel.: 6090-7200. www.msd.com.ar ' ‘
Directora Técnica: Cristina B.. Wiege, Farmacéutica.

Umma Revision ANMAT ......................... o i

B/IK0663-ARG-2017-015885 | | .
UK 29136 - Jul 2016

kN
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\ L : c conﬁdagmal : MSD Argentina S. Rf
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[ PROYECTO DE PROSPECTO |

INFORMACION PARA EL PACIENTE
EFFiREL®
Etoncoxnb 30 mg - 6G mg - 90 mg - 120 mg

Compr1m|dos Recubiertos - Via oral
VENTABAJORECETA

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar seste med|camento porque contiene informacién importante para:
usted _

* Conserveeste prospecto, ya que puede tener que volver a feerlo.

. Si tiene alguna duda consulte a su médico-o farmacéutico.

o Este medlcamento se le ha recetado solamente a usted y no debe darselo a otras personas aunque tengan los mismos sintomas que usted,

‘ ya que. puede: per]udlcarles ’

* Si experimenta efectos adversos, conéulte a su meédico o farmacéutico, incluso si se trata de efectos adversos que no aparecen en este

prospecto. Ver Posibles efectos adversos.

Contenido del prospecto :

1. Qué es EFFIREL y para qué se utiliza

2. Qué necesita saber antes de empezar a tomar EFFIREL

3. Como tomar EFFIREL

4. Posibles efectos adversos .
5. Conservacion de EFFIREL i !
6

. Contenido del envase e informacion adicional

1. Qué es EFFIREL y para qué se utiliza -
¢Quées EFFIREL? ‘ » ‘
- EFFIREL contiene el principio activo etoricoxib. EFFIREL pertenece aun. grupo de med|camentos denominados inhibidores selectivos de ia

' COX-2: Estos-pertenecen a una familia'de medlcamentos llamados farmacos antiinflamatorios no esteroideos (AINES).

¢Para qué se utiliza EFFIREL?

s EFFIREL ayuda a reducir el dolor y la hinchiazon (inflamacion) en las articulaciones y misculos de personas de 16 afios de edad y mayores
con osteoartritis, artritis reumatoidea, espondllms anqunosante y gota.

s EFFIREL también se utiliza para el tratamlemo a corto plazo de!-dolor- moderado tras CIrugla dental €N personas. de 16 afnos.de edad y-

mayores. - ' ’ ‘ ‘

nAPN-DERM#ANMAT
ecniad y Apoderado:
)dz%oggentha SRL

A : :
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ESVEETE

5 Qué es'la osteoartritis?

1.a osteoartritis es una enfermedad de fas artisulacionss, Fro cvega [ar

Esto provoca hinchazon (inflamacion), dolor, sensibilidac, rigidez % m&&, ucidgu‘

.Qué es la artritis reumatoidea?

L2 artitis reumatoidea ¢s une: enférmeaaa mﬂama‘c. C

_ bt de las anlculac'ones Caisa dof 105, rigidez, hinchazon y pérdida
nrogresiva de movilidad en las articulaciones afectadas Tae.;bm causa ﬁmwwn en otras reas del drganismo.

;Qué es la gota? . : ‘
La gola es una enfermedad de ataques repentinos y 'e\.urren.c= de ‘1?1%";3(:!0:. mby dolorosa y enrojecimiento de las articulaciones. Esta

usada per depdsitos de cristales minerales en la artieutacién. oo v

¢Qué es la espondilitis anquniosante" R -

+

2 espondilitis anqunlOsan'e es una enfermedad |r*‘1arnanor:a de Ia sojumna varistral'y de fas drticulaciones largas.

2 Qué necesita saber antes dé empezar a tomar EFFIREL.

No tome EFFIREL: L |

» Sies alérgico. (hipersensible) a etoricaxib 0 a aiguno de Ios demas tompunenies-de este medlcamento {incluidos en Contenido del envase e
mformacnén adicional)

e Si es alérgico a'los farmacos antnnﬂamatcrios no estero:deos (AN tS) incluyendo la aspirina y fos inhibidores de la COX-2 (ver Posibles
gfectos adversos) : _ o

o § actuaimente tiene una tlcera o hemorragia de estomago o iniestiral wi

» . Sitiene una enfermedad grave de h|gaoo

o Sifiene-una enfermedad grave de ifion _ h

»  Siesté o puede estar embarazada, o esta amaimantaide a su fjo {var "'Em“bara‘zo, tctancia y fertilidad")

«  Sifiene menos de 16 afios de edad ‘

o Sitiene enfermedad inflamatoria intestinal, como Ia enfermedad de Ciohn, colitis ulcerosa o colitis

= Si tiene tension arterial alta que no ha sido controlada ‘con’ <! tratarniento (consulte con su médico o enfermera si no esta seguro de si su
tension arterial esté controlada adecuadamente) o

e Sisumédico le ha dlagnostlcado problemas cardiacos mcluyendo irsuficiencia cardiaca (de tipo moderado © grave) angma de pecho (dolor
toracico) ’ : ’

» Si ha tenido un mfarto de miocardio, revasculanzamon quirargica, enfermedad artenal periférica (poca cnrculacuon en Ias piernas o los pies

s

debido a arterias estrechas o blogueadas) : R ‘s

/ y

» Si ha tenido cualquier tipo de infario’ cerebral (incluyendo un. acciderte cerebral transitorio o. un-accidente lsque,mico/tra )tono) Etoricoxib

puede aumentar ligeramente su riesgo de infarto de 'n;ocardno y de snifarto cerebral, y por-esto no debe isarse gp-aguetios pacientes que ya

hayan tenido problemas de corazén o un mfano cerebral.

. Fidam=i CoxDiregor ecmcoly Apoderado
‘ c Confidess:ial 7 S0 Argentind SR L.
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)x cree nalla seen alguno de estos casos, no tome los ¢
3
4

. 'A'dvonencias y precaucicnes

: ‘ : 5. i
; nsultp as tmed!CO o farmaceuti ico antes de emcezar 2 o ; filk e
j' Tiene ar‘*ecedeutesde flceras o bemomg 8. ﬁe e
;? Esté deshidratado, por éiempeo comd 201 acuer SERTENU
; Tiene trinchazon debs;}o 3 xe’Ef’IC.L,r et waw . - '

o Tiene antecodentes de hisuficiencia carc

» Tiene antetedentes de teasior arerial e té,. &= e pamanak, ee_:;c':/ﬂréerﬁe en cosis altas.

iy su madico QUerTa ceriprobze sy ferisitr gHerm e v

e Tiene antecedentes de enfesmédad de mt.alid'a de ]

= Esta siendo tratade por L:.‘au..ecvxorf tH:E ;

58 diace.

o Esmayor de 05 ano.s.
Si,no- ssta segufo de sia o dE '*"a'*’" "w?x‘él;para comprobat
s( osie medicamento es zpropiade para Lgtad,

0
)

5 FIREL runc:ona 1gual de biza ed padt C.’uﬁ i U 'controtadecuado de

I'n.ed No es necesariyajustar i dosis en ms m., _‘ **

Nifios y adoiéscenies

Nev adminictre esie medicarienic a nifins y ada ES..enreé‘ e N
Toma de EFFIREL con stros medicarmentos B e

lnrorme a su médico-o farmaceutico st esta a?‘i?&",.m r*' b R 8E s2zr cuBlazier oiro medicamento, incluso

125 adquiridos sin recei:a

En particular si esté atlizandc ziguno de qt:'c snu»er"u-‘s_ med M que sus

Tedicamentos .’uncnonan ’"‘n”nauarnsn,ve una vz Gue

*  Medicamenits gua hacen su no wafdlne /.(‘ K
»  Ritampigina {un antibistico} I /’ S
kg

Metotrexato (un medicaniento utiizad

‘b-r—:a[ \n"' " [ .
g // ) -

IO ﬂﬁé@k%ﬂ-ﬂﬁﬁPN-DERM#ANl\/IAT
G tatto- oon ‘cnonoderédo

-

sl Argmi,‘rra SRL.

N




By Sy,

[__PROYECTO DE PROSPECTO | -

= Ciclosporina o tacrollmus (med:camento= utilizados para suorum.r el s,stema mmune)

» Lifio (un medlcamnnto utilizado para tratar alguqos tipos de d°p.'eswr~) _ .
° Medicamentos utilizados para ayudar a controlar 14 tens-or arterial aita y ia |n5df iciencia cardlaca denominados inhibidores de la ECA ¥
n'agonlstas del receptor de angiotensina, por Pjel"’lplo enaiap'" y ;.am.pn!, y losarian y valsartan

> Dluret.ccs (compnm'dos para orinar) ‘ ) . o o S / '

.'-  Digoxina (un medicamento para la msuﬂmenma cardlaca yel ritmo |r”°gu|ar den ‘corazon)

0 Minoxidil {un medicamento utilizado plara tratar la tension arteral alt!

«.- Comprimidos o solucion oral de salbutamol {un medicamento para ei'asm,a)

Antibonceptivos orales (la combinacion puede aumentar su riesgo dz 2 efectos adver"os)

e - -

:Terapia hormonal de suslitucion (la combinacion puede aumentar sn, ,,|esqo de efectos adversos)‘

Aspirin, el riesgo de dlceras en el estémago es rr.ayor 3l toma EFF: F‘EL cor aspirina,

- Aspirina para la prevencion de infartos de mlocardlc o do xnfa:*c cerebral:
EFFIREL puede tomarse con dosis bajas de’ aspmna Si act-'almente esta- bmand’o dosis bajas de aspirina para prevenir infartos de
miocardio o un infarto cersbral, no dr-‘be dejar de tomar aspiring hasta que habie con su médico . : )
- Aspirina y otros farmacos antiinflamatorios no-esteroideos (AllZs):

No tome dosis altas de aspirina u ofros medicamentos antiinflamatorios mieniras esté tornando EFFIREL.

Toma de EFFIREL con alimentos y bebidas

E! comienzo del efecto de EFFIREL puede ser mas rapido sj se tzma sin alimeritos.

Embarazo, lactancia y fertiiidad

Embarazo : v o : . o

e

.58 comprimidos de EFFIREL no deben tomarse duranm el ombdrazo *\io tarne los compnmldos 5| esta embarazaca si cree que puede estar

k.l
tmberazada 0 si liene previsio. quedarse emba: razada. Q» se queda embarazada deje de tomar los comomdos y consulte a su médico.

,onsulte a su médico si tlene dudas 0 s! necesita mas mformacmr-

3k
54

Lactancia

e

Ko se sabe si EFFIREL se elimina por !a leche humann Sl esta amar“antanao o tiere prev,sto hacerlo, consulte a su medlco antes de toma-
EFFIREL Si esta utilizando EFFIREL, no debe amamantar.

Fertiiidad - ‘
f}lo se recomienda utilizar EFFIREL en mujeres que estén intentanan quedarse embarazadas.

i
kS

Condiccion y uso de maquinas

En algunos pacientes que toman EFFIREL, se han comunicado mareos v semnslencia. .

No conduzca si experimenta mareos o somnolencia. ) ]
P ) : AR i IF2 g -z@aﬁé&m&w DERMZANMAT
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|__PROYECTO DEPROSPECTO |

No utifice herramientas o maquinas si experimenta mareos o somndiencia,”

EFFIREL contiene lactosa o _ “ , _
Si su médico le ha indicade que padece una intolerancia  siertos ézuca‘;gs, consalte con & antes de tomar este medicamento.
3. Como tomar EFFIREL . ‘ :
’ blga exactamente las insfrucciones de admmrstracuon de aste medmar'uentc 'nd'r*adas por su médico. En caso de duda, consulte de nuevo a su
médico o farmacéutico_.

! . : ‘ i
N¢ tome mas de la dosis recomendada para su enfermedad Su medlcimuerrs hablar de su fratamiente de v;az en cuando. Es importante que
utilice la d03|s mas baja que controla su dolor y no debe tomar. EFF IRE-&, mas fiempe dei necesarjo. Esto se debe a que el riesgo de infartos de

miocardio e infartos cerebrales podria aumentar despu_es de un tratamignta sratongado, especialmente con dosis altas.

r-lay diferentes dosxs d|spon|bles para este. mﬂdlcamento y dependlendo de su enfermadad, su médico le prescribira el comprimido con la dosis
que sea adecuada para usted.

ka dosis recomendada es:

3.

Osteoartritis . i
La dosis recomendada s de 30 mg una vez.al dia, aumentéhdose hasté un maximo de 60 mg una vez al dia si es necesario.
Artritis reumatoidea -

La dosis recomendada es de 60 mg una vez al dia, aumentandose hastzun méxime de 90 mg una vez al dia si es necesario.

1 . . ol
R v

Espond/Ims anquilosante

_a dosis recomendada es de 60 mg Lna vez a' dia, au'nemandose hastﬁ un maxime de 90 mg una vez al dia si es necesario.

Situaciones de dolor agudo

Etoricoxib solo debe utilizarse durante el periodo de dolor agudo.

Gota
La dosis recomendada €5 de 120 mg una vez al dia que sdic debe utilizarse durante el periodo de dolor agudo, limitada a un maximo de

8 dias de tratamiento.

Oolor post-operatorio tras cirugia dentai

La dosis recomendada es de 90 mg-una vez al dia, limitada a un maximo de 3 dias de tratamiento.

A : o . IF20 -DERM#ANMAT
WIS . el : Cg- DireClor Tecnico y poderado
; {\ . oL 'c_i‘;;._if:.°“"d°"ﬁ°'a' . - MSD Argentina S,
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Pacientes con problemas de higado

o Sitiene una enfermedad leve de hlgado no debe tomar mas de 60 mg al dia.

- . 3i tiene una enfermedad moderada de higado, no debe tomar mas d° 30mg al dla

S !
i : .

Uso en nifios y adolescentes e - , ;

Nifios 0 adolescentes menores de 16 afios de edad no deben tomar los ?ompr!rnidos de EFFIREL.

il i
I

I ! ;
I

Pacnentes mayores

No es necesario un ajuste de dOuIS en pamentes mayores. Como COfl otros: medicamentos, se debe tener precaucion en pacientes de edad’
avanzada ‘

Forma de administracion

EFFIREL se administra por via oral,,ﬁome los comprimidos una vez al diz. EFFIREL se puede fomar con o sin alimentos.

Si toma mas EFFIREL del que debe
Nunca debe tomar méas comprlmndos que los que. su médico Ic recom=nda Si toma demasiados comprimidos de EFFIREL, busque atencion
médica inmediatamente. i .

Ante la eventualidad de una sobredosmcaclon {:oncurrlr al Hosmtai mas cercano o comunicarse con los siguientes Centros de
TOXICOIOgIa 1 - :
Hospital de ped:atna Ricardo Gutlerrez (011) 4962 6666/2247 0800-444-8694

Hospltal A, Posadas: (011) 4654- 6048[4658 7777

S| olvidé tomar EFFIREL
Es importante que tome EFFIREL como su-médico le haya indicado. Si olwda una doss, limitese a reanudar el régimen habitual al dia siguiente.

No fome una dosis doble para compensar las dosis olwdadas
Si tiene cualquier otra duda sobre el uso-de este medicamento, pregunt: a su médico o farmacéutico.

4, Posibles efectos adversos , _ :
"Aligual que todos los medicamentos, ?ste medicamento puede produci_rv;efectos adversos, aunque no todas las personas los sufran.

Si desarrolla alguno de estos signds, deje de tomar EFFIREL y halie con su médico inmediatamente (ver 2,/}(/1ﬁé necesita saber antes
de empezar a tomar EFFIREL): ‘

»  Dificultad para respirar, dolor torécico o hinchazdn de tobillo, o si éstos empeoran

»  Color amarillento de la plel y 10s ojos (|cter|0|a) éstos son signos de problemas de higado
. e 1F-2017
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[ PROYECTO DE PROSPECTO |

= Dolor de estémago intenso-o continuo o sus heces ad*me en un cola. negro

v Una reaccwn alérgica - que puede incldir problemas en la piel corno ficeras o formamon de ampollas, o kinchazén de la cara, Iabnosw!endua
0 garganta que puede causar dificultad al resplrar

La frecuencia de los posibles efectos adversos mclmdos a "ontmuacmn 58 def rie segun.la sngmente convencion:
Muy frecuentes (pueden afectar a mas de 1 de cada 10 personas)

Frecuentes {pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas)

Poco‘ frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas) -

Raros {pueden afectafhasta 1 de cada 1000.p‘erson.as)

Mﬁy raros (pueden afectar hasta 1 de cada 10000 personas)

i ‘ | ‘ i

Los siguientes efectos adversos pueden producirse durante el tratarmentc) con EFFIREL:

Muy frecuentes: Iy
. Dolor de estomago

Frecuentes: ; »

¢ Osteitis alveolar-(inflamacion y dolor tras la-extraccion de un diente) .-

* Hinchazon de las piernas y/o los pies debido a la retencion de liquides (edema)

» . Mareo, dolor de cabeza v

. ’Palpltamones (iatido del corazon rapido o irregular), ritmo cardiaco ity ‘ogular (arntmla)

« Tension arterial elevada ‘

» Jadeo o dificultad pera respirar {broncoespasmo) _

» Estrefiimiento, gases (gas en exceso); gastritis (inflamacién e ia ¢2pa interna-del estémago), ardor, diarrea, indigestion (dispepsia)/molestia
de estomago, nauseas, vomitos, inflamacion del eséfago, tlceras bt‘éales

* Cambios en los andlisis de sangre relacionados con su higado :

= Hematomas

» Debiliddd y fatiga; enfermedad tipo gripe

g’océ frecuentes:

. Gastroen!entxs (inflamacion del tracto gastrointestinal que-afecta tanto al estomago como al intestino deigadolcatarro gastrico), infeccion
resplratona alta;infeccion urinaria »

; Cambios en.los resuitados de laboratoric (numero disminuido de Jldbulos rojos, numero dlsmmwdo de globulos. blancos descenso de

plaquetas) : ’ . C

* Hipersensibilidad (reaccion alérgica inciuyendo urticaria que puede sier lo suficientemente grave para requerir atéfcion médica inmediata)

*  Aumentos o descensos del apetito, ganancia de peso

F Técnico y Apoderado
ISD Argentina S.R.L.
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"Ritmo cardiaco anomalo {fibrilacion atriai), frecuencia cardiaca rapi ,.a

B IPRovEcTo DE PROSPECTO ]

Ansiedad, depresnon disminucion de.la agudeza mental; ver, senhr n o,r £0sas Jue no existen (aucmacaones)

Alteracion del gusto, incapacidad para dormlr entumecnmlen tou hormlgueo somnoiencia
Visién borrosa, irritacién 'y enro;et:lmlento ocular

Ruidos en los oidos, vertlgo (sensacion de gire estando parado)

msuf iciencia cardlaca sensacron de tenswn presmn 0 pesadez en el
pecho (angina de pecho) infarto de miocardio '

Enrojecimiento, infarto cerebral, mini infarto cerebral (atague isquérice trar:.aitofio), aumento grave de la tensidn arterial, inflamacién de los

vasos sanguineos

Tos, falta de respiracion, nemorragia nasal _
Hinchazén de estomago, cambios er los habitos de! movi‘r‘r\iento de su intestino, sequedad de boca, Gicera de estdmago, inflamacion de Ia
capa interna del estémage Gue puede llegar a ser grave y puede produmr nemorragi ias, alndrome de colon irritable, inflamacion del pancreas
Hinchazén de la cara, erupcién o p|cazon cutaneo, enrojecimiento dela piel

Calambre:espasmo muscular, dolorfrigidez muscular ‘

Niveles elevados de potasio en su sangre cambios en los anallals d“ sangre 0 de orina re}agionados con su rifign, problemas renales graves

Dolor toracico

Raros

Angloedema (reaccion alérgica con hinchazén de la cara, labios; lergua ylo ga’gahfa que puede causar dificultad para respirar o tragar, que
puede ser lo suficientemente grave para requerir atencion medrca mmednata)/reaccnones anaf' lacticas/anafilactoides incluyendo shock
{reaccion alergica grave que requiere atencion médica mmedx_ata)

Confusién, nerviosismo

Problemas de higado (hepatitis)

* Niveles bajos de sodio en sangre

Alteracién de! higado, color amariltento de la p(el y/a los ojos (ictericia)

Reacciones cutaneas graves :

- 5. Conservacion de EFFIREL

Conservar.a:temperatura por débajo delos30°C.

6. Contenido del envase e informacién adicional

Composicion de EFFIREL
EJ principio activo-es etoricoxib. Cada comprimido recubierto contiene 30.-_'60, 80 6 120 mg de etoricoxib. //,
‘ o~
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|__PROYECTO DE PROSPECTO |

=os demas componentes son: , b _ v
EFFIREL 30 mg: Fosfato dibasicc de calcio anhidrO' Celuiosa Tucrq«,rc'a"nﬂ proecarmelosa soma hs'ea'ato de 'naqnesm Opadry ii verde

Nactosa monachidrato, deroxxproplrmetllcelu.osa Didxido de 8 amo Triacsiaia de glicerd, laCQ indigo carmin. Oxido férrico amarillo); Cera
_carnauba I ' Lo i '

LFFIREL 60 mg: Fosfato dibasico de caisic anhidro; vel o082 jrporocrstaina; Croscarmelosa sodica cs\ea rato de magnesio; Opacry ) verde
(39K11520) (Lactosa monohidrato, Hld'c,x'p.'opnmehlce ulose, .JifJXi_uu ‘de titanio, Triacetato de gIlCercI Lace indigo carmin, Oxido férrico
amanllo) Cera carauba,

EFFIREL 9C mg: Fosfato dilbésico de caicio anhidro; Celulgsa mioroari%f’aiina, Lroscarmelosa é()d'ba; Estearato de magnesio; Opadry Il blance
(39K18305) (Lactasa monohidsato, Hidroxipropilmeticeiulosa, Dioxide: de titanis, , Triacetato de giicerol, Laca indigo carmin, Oxido ferrico

amarillo); Cera carnauba.

EFFIREL 120 mg: Fosfato dibasico de caicio anhidro;,.CéIuiosa micmc;:%ta!ina; Croscaa;rn‘[elésa sodica; Estearato de magnesio; Opadry Il verde
(39K11529) {Lactosa monohidrato, Hidroxig propilmetiicelulosz, Diaxidd de titapio, Triacetato de giicerol, Laca indigo Carmin, Oxido férriccf
amarilio}; Cera-carnauba. ‘

SFFIREL 30, 60 y 90 g se presantan enenvases contaniendo 7, 14 y 23 comprinides

EFFIREL120 mg se presenta en envases conteniendc 4, 7, 14 y 2& comprimides

SﬂANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS,

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCLUSIVAM:NT . BAJO PRES"RIP"‘ION Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE
REPETIRSE SIN NUEVA RECETA. !

Especialidad Medicinal autorizada por € Ministeri cie ,S'a!ud:
Certificado N° 57.158

Fabncado por: Frosst Ibenca S.A, V|a Complutense 140, 28805 Alcaié Je Henares, Méd.rid ~ Espafia
Ir\DUSTRIA ESPANOLA ‘ o

Impcrtado.y comercializado en 4rgentra por; MoD Arger'ma SR.L. uazauc'es de Coquimbe 284%/57 piso 4, Munro (B1605AZE), Vicente

Sopez Prov. de Buenos Aires. Tel.: 5090-7200. wwwmsd com.ar - ' - _ /,-
.ﬁ!rectora.Tecmca. Cristina B. Wiege, Farmacéuytica. . _ ‘ . / )
. , S
J/f
;Cuando se reviso este prospecto por titima vez? o /
O 1F-2017-264 N-DERM#ANMAT
/ ) e ‘ . . . Coe Dire"t crico y Apocerado .
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