Ministeri de Salud

Secretaria de Politicas, 2 ?
Regulacion e Institutos N N* O 0
ANMAT. DISPOSICIO
BUENOS AIRES, U.6ENE 2014

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-005134-11-1 del Registro de
esta Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), v

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones SAVANT PHARM S.A. solicita se
autorice la inscripcién en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de
esta Administracién Nacional, de una nueva especialidad medicinal, la que sera
elaborada en la Republica Argentina.

Que de la misma existe por lo menos un producto similar registrado
y comercializado en la Repdblica Argentina.

Que las actividades de elaboracién y comercializacién de
especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463 y los
Decretos 9.763/64, 1.820/92, y 150/92 (T.0. Decreto 177/93), y normas
complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 3° Hel Decreto
150/92 (T.O. Decreto 177/93).

Que consta la evaluacidén técnica producida por la Direcciéon de

Gestion de la Informacidn Técnica.
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Que consta la evaluacion técnica producida por el Instituto Nacional
de Medicamentbs, en la que informa que el producto estudiado reune los
requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y que los
establecimientos declarados demuestran aptitud para la elaboracion y el control
de calidad del producto cuya inscripcién en el Registro se solicita.

Que asimismo la mencionada area técnica informa que la indicacién,
posologia, via de administracién, condicion de venta, y los proyectos de rétulos y
de prospectos se consideran aceptables y retnen los requisitos que contempla la
norma legal vigente.

Que por Disposicidén N° 6369/13 se aprobd la Bioequivalencia in
vitro de la especialidad medicinal que se pretende aprobar VIROCAVIR /
ABACAVIR 300 mg, respecto del producto de referencia ZIAGENAVIR® /
ABACAVIR 300 mg aprobado por Certificado N° 47.705.

Que los datos identificatorios caracteristicos a ser transcriptos en
los proyectos de la Disposicién Autorizante y del Certificado correspondiente,
han sido convalidados por las dreas técnicas precedentemente citadas.

Que la Direccion General de Asuntos Juridicos de esta
Administraciéon 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 inscripcion en el REM de la
especialidad medicinal objeto de la solicitud.

Que se actla en virtud de las facultades conferidas por el Decreto
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1490/92 y del Decreto 1271/13.

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

ARTICULO 1°,- Autorizase la inscripcién en el Registro Nacional de
Especialidades Medicinales (REM) de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentos y Técnologia Médica de la especialidad medicinal de
nombre comercial VIROCAVIR y nombre/s genérico/s ABACAVIR, la que serd
elaborada en la Replblica Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de
Tramite N° 1.2.1, por SAVANT PHARM S.A., con los Datos ldentificatorios
Caracteristicos que figuran como Anexo I de la presente Disposiciéon y que
forma parte integrante de la misma.
ARTICULO 29.- Autorizanse los textos de los proyectos de rotulo/s y de
prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposicién y que forma
parte integrante de la misma.
ARTICULO 39,- Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcién en el REM, figurando como Anexo III
de la presente Disposicidon y que forma parte integrante de la misma.
ARTICULO 49°.- En los rétulos y prospectos autorizados deberd figurar ia

leyenda: “ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE
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SALUD CERTIFICADQ N©...”, con exclusion de toda otra leyenda no contemplada
en la norma legal vigente.
ARTICULO 59°.- Con caracter previo a la comercializacion del producto cuya
inscripcidn se autoriza por la presente disposicién, el titular del mismo debera
notificar a esta Administracién Nacioﬁal la fecha de inicio de la elaboracion o
importacién del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion
técnica consistente en la constatacidén de la capacidad de produccién y de control
correspondiente.
ARTICULO 6°.- La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 39 sera por
cinco (5) afios, a partir de la fecha impresa en el mismo.
ARTICULO 79°.- Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposicion,

conjuntamente con sus Anexos I, II, y III. Girese a la Direccién de Gestion de

Informacién Técnica; cumplido, archivese,

EXPEDIENTE N©:1-0047-0000-005134-11-1

PDISPOSICI(’)N NO: O 0 2 7
De. CARLOS CHIALE

Administrador Neaclonsl
AN M.AT,



Secretaria de Politicas,
Regulacion e Institutos
ANMAT.
ANEXO I
DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS DE LA ESPECIALIDAD
MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE DISPOSICION ANMAT NO: 7
002

Nombre comercial: VIROCAVIR.
Nombre/s genérico/s: ABACAVIR.
Industria: ARGENTINA,
Lugar/es de elaboracion: RUTA NACIONAL N° 19, KM 204, LOCALIDAD DEL TIO,
PROVINCIA DE CORDOBA (SAVANT PHARM S.A.).

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicién se

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: VIROCAVIR.

Clasificacién ATC: JO5AF.

Indicacién/es autorizada/s: EL ABACAVIR ES UN ANALOGO DE NUCLEOSIDO
INDICADO EN COMBINACION CON OTROS AGENTES ANTIRRETROVIRALES PARA
EL TRATAMIENTO DE LA INFECCION POR EL VIRUS DE LA INMUNODEFICIENCIA
HUMANA (HIV).

Concentracion/es: 300.00 mg de ABACAVIR (COMO SULFATO).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: ABACAVIR (COMO SULFATO) 300.00 mg.
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Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 16.00 mg, TALCO 4.00 mg, DIOXIDO
DE TITANIO 6.06 mg, POLIETILENGLICOL 2.35 mg,
HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 10.10 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA
414.40 mg, ALMIDON GLICOLATO SODICO 24.00 mg, DIOXIDO DE SILICIO
COLOIDAL 14.00 mg, OXIDO DE HIERRO AMARILLO 0.94 mg.
Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.
Via/s de administracion: ORAL.
Envase/s Primario/s: BLISTER PVC ANACTINICO/ AL
Presentacién: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30, 60, 90, COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS PARA VENTA AL PUBLICO, Y ENVASES CONTENIENDO 320, 400,
500, 800, 1000, 1500 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS PARA USO HOSPITALARIQ.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10, 2_0, 30, 60, 90,
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS PARA VENTA AL PUBLICO, Y ENVASES
CONTENIENDO 320, 400, 500, 800, 1000, 1500 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
PARA USO HOSPITALARIO.
Periodo de vida Gtil: 24 MESES.
Forma de conservacién: PROTEGER DE LA LUZ Y EL CALOR, TEMPERATURA
AMBIENTE HASTA 30°C,

Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

p1sPosICION No: () 0 2 7

Dr. CARLOS CHIALE

Adiiinlstrador Naclonat
A NM.AT
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ANEXO 11
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S

DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE

DISPOSICION ANMAT No O 0 2 7

Dr. CARLOS CHIALE

Adminlstrador Nacional
ANMAT



9. PROYECTO DE ROTULO

VIROCAVIR
ABACAVIR

Comprimidos recubiertos 300 mg
Venta bajo receta archivada . industria Argentina

Cantenldo: 10 comprimidos recubiertos.

Férmula cuali-cuantitativa:
Cada comprimido recubierto contiene:

Abacavir {como sulfato)...........coev i 300 mg
Excipientes: celulosa microcristaling; almidén glicolato de sodio; didxido de silicio
coloidal; estearato de magnesio; hidroxipropilmetilcelulosa; dioxide de Titanio:

talco; polietilenglicol; éxido de hierro émarillo.

Posologia: Ver prospecto adjunto.

Conservacién: Mantener a una temperatura entre 15°C y 30°C, lejos de la luz

directa v el calor,

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS ALEJADOS DEL
ALCANCE DE LOS NINOS.

Este madicamanio debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia

médica y no puede repetirse sin nueva receta medica.

Elaborade por SAVANT PHARM S.A.
Ruta Nacional N® 18, Km 204 — Cordoba — CP. X2432XAB.
Director Técnico: Cristian Dal Poggetto, Farmacéutico

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°.
Revisidn:
Lote: Vencimiento:

Nota: Este mismo rotulo se utitizara para las presentaciones de 20, 30, 60, 80

comprimidos recubiertos.
/) SIBTKERM .
DR IA L SARTOB CRISTIANTAL P Gut110

APODIRLLD Digclor Tecniee



VIROCAVIR
ABACAVIR

Comprimidos recubiertos 300 myg
Vanta bajo receta archivada Industria Argentina

Contenldo: 320 comprimidos recubiertos, siendo de Uso Hosbitalario Exclusivo.

Férmula cuali-cuantitativa:

Cada comprimido recubierlo contiene:

Abacavir (como sulfato)...............ociviieenn 300 mg
Excipientes: celulosa microcristaling; almidon glicolato de sodio; didxido de silicio
coloidal; estearato de magnesio; hidroxipropiimetilcelulosa; dioxide de Titanio;

talco; polletilanglicol; éxido de hierro amarille.

Posologia: Ver prospacto adjunto.

Conservacion: Mantener a una temperatura entre 15°C y 30°C, lgjos de la luz

directa y el calor.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS ALEJADOS DEL
ALCANCE DE LOS NINOS.

Este madicamento debe ser usado exclusivaments bajo prescripcidn y vigilancia

médica y no pueds repetirse sin nueva receta médica,

Elaborado por SAVANT PHARM S.A.
Ruta Nacional N° 19, Km 204 — Cordoba ~ CP. X2432XAB.
Director Tecnico: Cristian Dal Poggetto, Farmacéutico

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°:
Revisidn:
Lote: : Vencimiento:

Nota: Este mismo rotulo se utilizara para las presentaciones de 400, 500, 800,

1000 y 1500 comprimidos recubiertos.

AT
CRISTIAN

Directar Tecnise



8. PROYECTO DE PROSPECTO Y/O INFORMACION PARA EL PACIENTE

VIROCAVIR
ABACAVIR

Comprimidos recublertos

Venta bajo receta archivada Industria Argentina

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA:

Cada comprimido recubierio contiene:

Abacavir (como sulfato)............................ 300 mg

Exciplentes: celulosa microcristalina 414,40 mg; aimidén glicolato de sodio 24 mg:
didxido de silicio coloidai 14 mg; estearato de magnesio 16 mg; hidroxipropilmetilcelulosa
10,10 mg; diéxido de Titanio 6,06 mg; talco 4 mg; polietilenglical 2,35 mg; 6xido de hierro
amarille 0,94 mg.

ACCION TERAPEUTICA:
Antirretroviraf,

INDICACIONES:
El abacavir, es un analogo de nucledsido, indicado en combinacion con otros agentes

antirretrovirales  para el tratamiento de infeccién por virus de la inmunodeficiencia
humana {HIV).

PROPIEDADES: :
E! abacavir es un andlogo de nucledsido de 1a transcriptasa inversa. Es un agente
antiviral selective frente al HIV-1 y HIV-2, incluyando aislados de HIV-1 resistentes a
zidavudina, lamivudina, zalcitabina, didanosina y navirapina

Farmacologia:

Los estudios in vitro han demastrado qus su mecanismo de accidn en relacion con el HIV
consiste en la inhibicion de la enzima transcriptasa de HIV, lo cual da lugar a fa
terminacién de la cadena del acido nucleico y a fa interrupcion del ciclo de la replicacién
viral. VIROCAVIR muestra sinergia in vitro en combinacién con zidovudina y nevirapina.
Ha demostrado ser aditivo en combinacién con lamivudina, didanosina, zalcltabina y
stavudina. Se han seleccionado in vitro aislados de HIV-1 resistentes a abacavir y se han
relacionado con cambios genotipicos especificos en los codones M184V, KB65R, L74V y
Y115F de la transcriptasa inversa. La resistencia a abacavir se desarrolla relativamente
despacio in vitro e in vivo, precisando mulliples mutaciones para alcanzar un incrementd
de oche veces en la C150 sobre €l virus de tipo salvaje, el cual puede ser un nivel
clinicamente importante. Los aislados resistantes a abacavir puedan mostrar también una
sensibilidad reducida a lamivudina, zalcitabina o didancsing, pero permanecen sensibles
a zidovudina y stavudina. No es probable la aparicion de resistencias cruzadas entre
abacavir e inhibidores de la proteasa, o Inhibidores de la transcriptasa inversa
nucledsidos. En los estudios clinicos, el fratamiento con abacavir en combinacién con
zidovudina y lemivudina se relaciont con importantes y sostenidas reducciones de la
carga viral, con los correspondisntes incremsentos en el recuento de células CD4 en
adultos y nifios. En pacientes que reciben iratamientc antirretroviral por primera vez,
abacavir, an combinacidn, representa la opcidén a una compacta terapia inicial altamente
eficaz, En pacientes tratados previamente, datos limitados demuestran que la adicion de
abacavir a inhibidores de la transcriptasa inversa andlogos de nucledsidos propeorciona
un beneficio adicional en la reduccién de la carga viral y en el tratamiento det recuento de
célufas CDC4. El grado de beneficio dependera de la naturaleza del tratamiento anterior
que puede haber seleccionado la resistencia cruzada a abacavir. Abacavir penetra en el
liquido cefaloraquideo y ha demostrado reducir Jos niveles da ARN de HIV-1 en e! LCR.
En combinacién con otros antirretrovirales puade desempefiar un papel en [a prevencidn
de complicaciones neuroldgicas relacionadas con el HIV y pueds refrasar el desarrollo de
resistancias en este santuario.

Farmacocinética:
Fammacocinética en adultos: Las propiedades farmacocinéticas de VIROCAVIR han sido
estudiade en sujetos asintomatices, sujetos adultos infectados con HIV - 1 después de la
administracion de una sola dosis intravenosa {IV) de 150 mg y después da dosis orales

Gnicas y multiples.

. SAvENTEERAS A )
CRISTIAN DAFOGGE

Ptpesr Térming



Absorcian y biodispenibilidad

Abacavir se absorbe bien y rdpidamente tras la administracién oral.

La biodisponibilidad absoluta de abacavir oral en adultos es de un 83 % tras Ia
administracion oral, luego de la administracién de 300 mg, dos vecas al dia, la Cmax en
el estado de equilibrio de abacavir es de aproximadamente 3g/ml y el AUC es de
aproximadamente & g/hora/ml.

Después de la administracidn oral de una dosis Onica de 600 mg de abacavir la Cmax fue
4.26meg/ml v el AUG fue 11,95,

Distribucion:

El volumen aparente de distribucidn después de la administracion [V de abacavir fue 0,86
L/kg, lo que sugiere que abacavir se distribuye en el espacio extravascular.

La relacién de abacavir en plasma, ton una razdén LCR con respecto al AUC plasmatica
vario de 27 % a 33 %.

La unién de abacavir a las proteinas plasmaticas es aproximadamente del 50 %. Esta es
independiente de la concentracion.

Metabolisma:

Abacavir no es significativamente metabolizado por enzimas det citocreme P450.

Las principales vias metabdlicas en el hombre son la del alcoholdeshidrogenasa y por
glucurenizacién para producir el Acido §'- carboxdlico y el 5'-glucuronido

Los experimentos in vilro revelaren que abacavir no inhibe la actividad de CYP3A4,
CYP2D6, CYP2C9 a concentraciones clinicamente relevante.

Eliminacién:

La eliminacion de abacavir tiene lugar a travas del metabolito hepdtico con la posterior
excrecidn de metabolitos principalmente en [a orina,

Efecto de los alimentos scbre la absorcion oral:

VIROCAVIR comprimidos puede administrarse con ¢ sin alimentos

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION:

Puade ingerirsa con o sin los alimentos.

Aduftos y mayores de 12 afios: 300 mg dos veces al dia o 600 una vez al dia, en
combinacién con oiros agentes antirretrovirales,

Niflos mayores de 3 meses: 8 mg/kg dos vecss al dia, (hasta un maximo de 300mg 2
veces al dia) En combinacidn con otros agentes antirretrovirales.

VIROCAVIR esté disponible en forma de comprimidos para los pacientes pediatricos con
infactados con VIH-1, con un peso mayor o igual a 14 kg, a quienes se pueda administrar
una dosis sélida oral,

Antes da prescribir VIROCAVIR comprimides, los nifios deben ser evaluados por su
capacidad para tragar los mismos.

Si un nifo no es capaz ds tragar los comprimidos de VIROCAVIR, se debe prescriblr la
formulacién de sotucion oral.

La dosis pediatrica oral recomendada de VIROCAVIR comprimidos para pacientes
infectados con VIH-1 se presenta en 1a Tabla 1.

Tabla 1. Dosificacidn Recomendacionss para VIROCAVIR comprimidos en pacientes
pedidtricos

Peso Régimen de dosis Toltal de dosis
(kg) usado diaria
Dosis matinal Dosis nocturna
14 a 21 | 1/2 comp (150mg} 1/2 comp (150mg) | 300mg
>21
<30 Y 112 comp (150mg) 1 comp {300mg} 450mg
>30 1 comp (300mg) 1 comp {300mqa) 600mg

Alteracion hepstica: Abacavir se metaboliza principalmente en el higado. La dosis
recomendada de VIROCAVIR en pacientas con insuficiencia hepética leve (puntuacién
Child-Pugh 5-6) es de 200 mg dos veces a! dia.

VIRQCAVIR est4 contraindicado en pacientes con insuficiencia hepéatica moderada grave,
ya que no se ha estudiado la farmacocingtica en este grupo de pacientes. (Ver
Farmacocinética).

CONTRAINDICACIONES:

Abacavir esta contraindicado en pacientes:
. Que han demostrado previamente hipersensibilidad a abacavir o cualquier ofro
componente del producto, NUNCA reiniciar tratamiento con abacavir o cuaqui_er otro
producto que contenga abacavir después de una reaccion de hipersensibilidad a
abacavir,

CRISTIAN DAL POGGETTO

Dhractor Tecmsy



» Insuficiencia hepatica moderada o grave [ver Dosificacién y administracion].

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

-Reaccién de Hipersensibilidag

Reacciones de hipersensibilidad graves y en ocasiones fatales se han asociado con
abacavir,

Los pacientes que portan el alelo HLA-B *S701 son en alto riesgo de experimentar una
reaccion de hipersensibilidad al abacavir. Antes de iniciar el tratamiento con abacavir, se
recomienda la deteccién det alelo HiLA-B *5701, Este enfoque ha sido encontrado para
disminuir et riesgo de una reaccién de hipersensibilidad. También se recomienda la
deteccién sistematica antes de reinicio de abacavir en pacientes de origen desconocido
HLA-B *5701, que tiene previamente tolerado abacavir. Para pacientes con HLA-B 5701
positivos, el tratamiento con abacavir no se recomienda y se debe considerar solamente
con estrecha supervision médica vy en cfrcunstancias excepcionales en las que el
beneficio potencial supere el riesgo.

Los pacientes HLA-B *5701 negativo pusden desarrollar una reaccién de hipersensibilidad
aj abacavir, sin embargo, esto se produce una frecuencia significativamente menor que
en HLA-B *5701-positivos en los pacientas.

independientemente de HLA-B “5701, la interrupcién por hipersensibilidad de abacavir no
puede ser descartado, incluso cuando ofros diagnédsticos son posibles,

Informacién adicional sobre los signos y sintomas de hipersensibilidad, asf como
asistencia clinica se presenta a continuacian:

Signos y sintomas de la Hipersensibilidad: Hipersensibilidad a abacavir es un sindrome
clinico de multiples drganos y se caracleriza genaralmente por un signo o sintoma en 2 o
mas de los siguisntes grupos;

Grupo 1 Fiebre

Grupo 2; Erupcidn

Grupo 3; Tracto gastrointestinal (incluyendo nduseas, vdmitos, diarrea, o dolor
abdominal).

Grupo 4: Constitucional {(incluyendo malestar generallzado, fatiga o dolores musculares).
Grupo 5. Respiratoria (incluyendo disnea, tes o faringitis).

Hiparsensibilidad a abacavir después ds la presentacion de un nico signe b sintoma han
sido repariadas con poca frecuencia:

-Acidosis tdctlica / hepatomegalia severa con esteatosis

Acidosis Jactica y hepatomegalia severa con esteatosis, incluyendo casos fatalas, han
sido reportados con el ust de andlogos de nucleosidos solos o en combinacion,
incluyendo abacavir y otros antirretrovirales, La mayorla de astos casos han sido en
mujeres,

La obesidad y la exposicién protongada a nucleosidos pueden ser factores de riesgo.

Se debe tener especial precaucion cuando se administra abacavir a pacienies con
factores de riesgo conocidos de enfenmedad hepatica, sin embargo, los casos también
han sido reportados en pacientes sin factores de riesgo conocidos.

El tratamiento con abacavir debe suspenderse en cualquier paciente que desarrolle
hallazgos clinicos o de laboratoric que sugieran acidosis Victica o hepatotoxicidad
pronunciada {que pueds Inclulr hepatomegalia y esteatosis incluso en la ausencia de
elevaciones marcadas de transaminasas).

-Sindrome de Reconstitucién Inmune

El sindrome de reconstitucion inmune se ha observado en los pacientes tratados con
terapia de combinacién de antirretrovirales, incluyendo abacavir. Durante la fase inlcial del
tratamiente de combinacidon antiretroviral, los pacientes cuyos sistemas inmunes
responden pueden desarrollar una respuesta inflamatoria a infecciones oportunistas
indolentes o residuales (tales como infeccidén por Mycobactarium avium, citomegalovirus,
naumonia por Pneumaocystis jirovecii (PCP), o tuberculosis), que puede requerir
evaluacion y tratamiento.

Los trastomos autsinmunes (como la enfarmedad de Graves, la polimiositis, y sindrome
de Guillan-Bairé) también se ha informado que se producen en la configuracidon de la
reconstitucion inmune, sin embargo, el tiempo de inicio es mas variable y puede ocurrir
muchos meases después de la iniciacion del tratamiento,

TR Lo A I TRt SAVAT PHL
RFOLE W CRISTIAN CAL POSTETTO
dagtier Tegimcn



-Redistribucion de la grasa

La redistribucién / acumutacion de la grasa corporal, incluida la obesidad central, la
ampliacion de la grasa dorsocervical {joroba de bufalo), emaciacidn periférica, emaciacion
facial, agrandamiento de los pechos y "Apariencia cushingoide" se han observado en
pacientes que reciben terapia antirretroviral. El mecanismo y las consecuencias a largo
plazo de estos eventos no se conccen actualments o no se ha establecido ta ralacién
causal.

-Infario de miosardio

En un ensayo publicado, prospectivo, observacional y epidemicldgico disefiado para
investigar la tasa de infarto de miccardio en pacientes bajo terapia de combinacitn
antirretroviral, e uso de absacavir en los 6 meses anteriores se comelacioné con un
aumenta del riesgo de infarto de miocardlo {(MI).

Como precaucitn, el riesgo subyacente de enfermedad coronaria se debe considerar gl
prescribir, en terapias antirretrovirales, incluyendo abacavir, y las medidas adoptadas para
minimizar tedos Jos factores de riesgo modificables (por ejemplo  hipertension,
hiperlipidemiz, diabetes mellitus, tabaquismo).

INTERACCIONES:

En funcion de los resultades de las pruebas in vitro y de las principales vias metabdlicas
conacidas de abacavir, la posibilidad de interacciones con otros medicamantos en las
que esté implicado abacavir es baja. Abacavir tiene capacidad para inhibir ¢l metabofismo
mediado per el citecromo P450 3A4. También se han demostrado in vitro que no
interacciona con farmacos que son metabolizados por las enzimas CYP3A4, CYP2CS o
CYP2D6. En los estudios clinicos no se ha observado induccidén del metabolismo
hepatico. Por lo tanto, ia posibilidad de que existan interacciones con inhibidores de la
proteasas y oiros farmacos metabolizados por las principales enzimas P450 es escasa.
Los estudios clinicos han demostrade que no se dan interacciones clinicamente
significativas entre abacavir, lamivudina y zidovudina,

El metabolismo de abacavir se ve alterade por ta administracion simultanea de stanol
criginandose un incremento de alrededor de un 41 % en el AUC de zbacavir. Dado el
perfl de seguridad de abacavir, estos hallazgos no se consideran clinicamente
slgnificativos. Abacavir carece de efecto sobre el metabolismo de etanol,

Metadona: En terapias de mantenimiento con metadona (40 mg y 90 mg al dia), con 600
mg de abacavir dos veces al dia (dos veces la dosis recomendada en la actualidad), el
clearance de metadona aumentt 22%. Esta alteracion no dard lugar a una modificacidn
de la dosis de metadona en la mayoria de los pacientes, sin embargo, un aumento de la
dosis da metadona pueden ser necesarics en un pequefc nimero de pacientes,
La adicién de metadona no tiene ningln efecto clinico significative sobre las propiedades
farmacocinéticas gde abacavir,

Carcinogénesis, mutagénesis:

Carcinogenicidad:

Los resultados de estudios con abacavir en animales, demostraron un aumento en la

incidencia de tumores malignos y no malignos. Estas observaciones se hicieron con

axposiciones sistémicas en &l rango de 8 a 32 vaces la exposicién humana a la dosis

recomendada, No se sabe aun, a partir de los resuitados obtenidos en animales, como

pueda ser en los seras humanos.

Mutagenicidad:

Abacavir mostrd actividad in vitra en el ansayo de aberracion cromosdmica de linfocito

humano, en el ensayo de linfoma del ratdén v en la prueba del micronteloo in vitro, Esto

concuerda con la aclividad conocida de olros analogos de nucledsido. Estos resultados

indican que abacavir es débilmente clastogénico tanto in vitro como in vivo a

concentraciones de estudios elevadas. Todavia no se dispone de informacién sobre el

riesgo de aparicién de tumores en enimales, por o que cualquier riesge potencial para el

hombre debe sopesarse frente a los beneficios esperados del tratamiento,

Abacavir no fue mutagénico en ensayos de mutagenicidad bacteriana en presencia y

ausencia de activacion metabdlica.

Deterioro de Ia fertilidad:

Abacavir no tuvo efectos adversos scbre el rendimiento de acoplamiento o la fertilidad en

anlmales, a dosis de aproximadameante 8 veces |a dosis recomandada en hurnanos.

Toxicologla y / o farmacologia

Se encontrd degeneracién miocérdica en animales después de la administracién de

abacavir durante 2 afios. Las exposiciones sistdmicas resultaron equivalentes a las

correspondlentes de 7 a 24 veces la exposiclon en los seres humanos.

La relevancia clinica de este hallazgo no ha sido determinada.

Poblaciones Especiales: ﬁ
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Insuficiencia hepética: La farmacocinética de abacavir se ha estudiado en pacientes con \ \ 8 ;

m—

instficiencia hepatica leve {Child-Pugh de 5 a 6). Los resultados mostraron un aumente N, - /

de 88 % en el AUC de abacavir y un aumento det 58 % en la vida media de abacavir
después de una dosis Unica de 600 mg de abacavir.

Los valores de AUC de los metabolitos no fueron modificados en una enfermedad
hepética leve, sin embargo, las tasas de formacién y eliminacidn de los metabolitos se
redujeron.

La dosis de 200 mg, administrado dos veces al dia es recomendado para los pacientes
con enfermedad hepatica lave.

La seguridad, la eficacia, y la farmacocinética de abacavir no se han estudiade en
pacientes con insuficiencia hepatica moderada o grave, por lo tanto abacavir esta
contraindicado en estos pacientes.

Insuficiencia renal: No se dispone de datos farmacoginéticos en pacientes ¢on alteracién
ranal. La excrecién renal de abacavir es la via de menor eliminacion en los seres
humanos.

Pacientes pediatricos: La farmacocinélica de abacavir ha sido astudiada después de una
dosis dnica o repetida.

Después de dosis multiples de administracién de abacavir 8 mg/kg dos veces al dia,
AUC en estado sstacionario (0-12 hr) y Cmax, fueron 9,8h /mL y 3,71 mceg/mi {media),
respectivamente,

La dosis recomendable de VIROCAVIR comprimidos para pacientes pediatricos con un
paso de 14 kg hasta 30 kg, es de 300 mg.

Embarazo Categoria C: Los astudios reallzados en ratas embarazadas muestran que
abacavir se fransfiere al feto a través de la placenta.

Malformaciones fetales (mayor incidencia de anasarca fetal y malformaciones
esqueléticas) y toxicidad en el desarrollo (depresion peso corporal fetal y se  observaron
reduccion de la longitud craneocaudal) en ratas a dosis equivalente a 32-35 veces la
exposicidn terapéutica en seres humanos en funcién del AUC. Toxicidades embrionarias
y fetales (aumento de rasorciones, disminucion del peso corporal fatal) y toxicidad en las
crias (aumento de la incidencia de muerte fetal y menores pesos corporales) se
produjeron en la mitad de la dosis mencionada en los estudios de fertitidad realizados en
distintos ratas,

En conejos, no ocumrié toxicidad en el desarrollo ni aumento de las  malformacionses
fetales a dosis equivalente a 8,5 veces la exposicién terapéutica en seres humanos en
funcion del AUC.

Lactancia: abacavir y sus metabolitos se excretan en la leche en ratas en periodo de
lactancia. Es de esperar que éstos también se excreten en la leche humana aungue esto
no ha sido confirmado, Algunos profesionales sanitarios recomiendan que las mujeres
infectadas por el HIV no amamanten a sus hijos bajo ninguna circunstancia con el fin de
evitar la transmigion del HIV. Por lo tanto, se recomienda que las madres que estén en
tratamiento con abacavir no amamanten a sus hijos. .

Uso geridtrico: La farmacocinética de VIROCAVIR no se ha estudiado en pacientes
mayores de 65 afios de edad.

REACCIONES ADVERSAS:

Reacciones de hipersensibilidad

Las reacciones fatales de hipersensibilidad hen sido asociadas con el tratamiento de
Abacavir. Este tratamiento no debe reiniciarse luego de dicha reaccion ya que pueden
aparecer sintomas mas graves en pocas horas causando hipotension y muerte. Los
pacientes que manifiestan signos o sintomas de hipersensibilidad deben discontinuar el
tratamiento tan pronlc como se presente el primer inicio de reaccion da hipersensibilidad
y deben acudir inmadiataments al médico. Con el fin de evitar un atraso en ¢l diagnéstico
y reducir el riego de una reaccion de hipersensibilidad que pueda poner en peligro la vida
humana, se deberd suspender abacavir d& manera permanente si Ia hipersensibilidad no
se pudiera erradicar. Inclusc cuando se pueden hacer diagnésticos {ej.: enfermedades
respiratorias de cormienzo agudo, gastroenteritis o reaccionas a otros medicamentos).
Puaden ocurrir reacciones de hipersensibilidad graves o fatales dentro de un rango de
pocas horas después de la re-administracién de abacavir a pacientes que no tengan una
historia identificada o sintomas imeconocibles de hipersensibilidad al tratamiento con
abacavir,

Cuando el tratamiento con abacavir se discontinde por cualquier ofra razon que no sea
por sintomas de reaccidn de hipersensibilidad y si se considera volver a iniciar e!
tratamiento, la razon para discentinuar deberd ser evaluada para asegurar que el
paciente no haya tenido sintomnas de reaccién de hipersensibilidad. Si no se puede
identificar 1os sintomas consecuantes con la hipersensibilidad, la re-administracion se
puede realizar con un constante monitoree de los sintomas de rear_;cion de
hipersensibilidad. Los pacientes deben estar al tanto de que las reacciones de
hipersensibilidad pueden valver a darse con la re-.administracién de abacavir y que ésta
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debe Hlevarse a cabo (nicamente si existe acceso de inmediate al profasional médico de
parte del paciente u otras persenas.

Pacientes adultos y padidtricos que racibiaron abacavir pueden manifestar reacciones de
hipersensibilidad. Esta reaccion se caracteriza por la aparicién de sintomas que indican |a
participacién del sistema rultiorganico. Los sintomas normalmente aparacen dentro de
las primeras 6 semanas de tratamiento con abacavir, aunque estas reacciones también
puedan aparecer en cualquier otro momento del tratamiento.

Los signos vy sintomas observados mas frecuentes incluyen: fiebre, rash cutdneo, fatiga y
simtomas gastroirtestinales tales como néuseas, vomilos, diarrea o dolor abdominal.
Otros signos y slntomas incluyen malestar, letargo, mialgia, midlisis, artralgia, edema,
faringitis, tos disnea, cefaiea y parestesia. Se debe considerar seriamente un diagnéstico
de reacciones de hipersensibilidad en los pacientes que manifiesta sintomas de
enfermedades respiratorias de comienzo agudo, incluse si es posible un diagnéstico
raspiratorio alternativo {neumonia, bronquitis, faringitis © enfermedades con sintomas
parecidos a los de la gripe).

Las descubrimientos fisicos incluyen: linfadenopatias, lesiones en las membranas
mucosas (conjuntivitis y ulceraciones en la boca) y rash,

Normalmente, el rash tisne una apariencia maculopapular o urticarial pero puede variar
en apariencia. Se han dado reacciones de hipersensibilidad sin presencia de rash,

Las ancrmalidades de laboratoric incluyen ensayos de funcidn hepdtica elevada,
aumentos en la creatinina fosfoquinasa ¢ creatinina y linfopenia. En relacidn a las
reaccionas de hipersensibilidad, han ocurrido anafilaxia, insuficiencia renal y hepatica,
hipotensién y muerte.

Los sintomas empeocran con un tratamiento prolongado perc generalmente se resuelven
al discontinuar la administracién. No se han identificado factores de riesgo que puadan
predecir la manifastacién o gravedad da la hiparsensibilidad al abacavir.

Otros efeclos adversos pueden presentarse en programas de acceso prolongado tales
como pancreatitis y un aumento da GGT.

Evenlos observadoes en précticas clfnicas

Se han identificado los siguientes eventos durante la utilizacidn de abacavir en practicas
clinicas. Las estimaciones de las frecuencias no pueden realizarse debido a que se
informan da manea involuntaria por una poblacién de pacientes indefinida.

Estos eventos se han seleccionado por inclusién ya sea por su gravedad, frecuencia de
informes, la conexitn de potencial causal del abacavir o una combinacién de estes
factores,

Cuerpo en general: Redistribucién / acumulacion de la grasa corporal.

Se ha infermade una sospecha del Sindrome Stevens-Johnsen (SJS) an pacientes que
recibisron abacavir en combinacion con medicamentos asociados cen SJS, Debido a la
superposicion de signos clinicos y sintomas entre hipersensibilidad a abacaviry SJSy a
la posibilidad de miitiples sensibilidades a |la droga en algunos pacientes, sa debe
discontinuar la administracion de abacavir y no se deberd velver a administrar en estos
Cas0s.

SOBREDOSIFICACION

No existe antidoto conocido para abacavir. Se desconoce si abacavir puede eliminarse
por didlisis peritoneal o hemeodialisis.

Ante ta eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al Hospital méas cercano o
comunicarse con los centros de Toxicologla:

Unldad Toxicolégica del Hospital de Nifios Dr. Ricardo Gutiérrez

Tel.: (011) 4962 6666 / 2247
Centro Nacional de Intoxicaciones Pollclinlco Prof. A. Posadas

Tel.: (011) 4654 G648
Centre Toxicolégico de la Facultad de Medicina (UBA)
Tel.: (011) 4961 8447

CONSERVACION: _
Mantener a una tamperatura entre 20 y 25 °C, NO CONGELAR. Pueden ser refrigerados.

Presentacion: o
Envases conteniende 10, 20, 30, 60, 90, 320, 400, 500, 800, 1000 y 1500 comprimidos
recubiertos, sisndo las 6 (ltimas presentaciones de USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

MANTENER ESTE Y TODOS L.OS MEDICAMENTO ALEJADOS DEL ALCANCE DE
LOS NINOS.
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Este medicamento debe ser usado exclusivaments bajo preseripsidn y vigilancia médica
¥ no puede repetirse sin una nueva receta médica.

Elaborado por SAVANT PHARM S.A,
Ruta Nacional N° 18, Km 204 — Cérdoba - CP, X2432XAB
Director Técnico: Cristian Dal Poggetto, Farmacéutico

Especialidad Medicinal autorizada por ef Ministeric de Salud.
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

VIROCAVIR
ABACAVIR

Comprimidos recubiertos

Antes de usar este medicamento lea detenidamente todo este prospecto

+ Conserve este prospacto, ya gue tal vez necesite volver a consultarlo,

¢ Sitiene alguna duda adicional, cansulte ¢on su médico o farmacéutica.

« Este medicamento se le ha recetado a usted. No se o de a otros. Puede dafiarlos, atin
si sus sintomas son iguales a los suyos.

¢ Si alguno de ios efectos secundarios empeora, o si apareciera cualquier efecto
secundario no listado en este prospecto, por favor infarme a su médice o farmacéutico.

En aste prospecto:

1. Qué es “VIROCAVIR" y para qué se usa
2. Antes de usar “VIRQCAVIR"

3. CGéma usar “VIRDCAVIR"

4. Pasibles efactos secundarios

5. Coma conservar “VIRQCAVIR®

6. Mas informacion

1. Qué os “VIROCAVIR" y para qué se usa

VIROCAVIR es un medicamento da venta bajo receta utilizado para tratar la infeceién del
VIH,

VIROCAVIR es un madicamento lamado inhibidor de la transcriptasa inversa anélogo de
los nucledsidos (NRTI). Siempre se utiliza junto con otros medicamentos anti-VIH.
Cuando se usa an combinacién con estos a otros medicamentos, VIROCAVIR ayuda a
disminuir la cantidad de VIH en su sangre,

* VIROCAVIR no cura ia infaccidn par ViH o el SIDA.

» No se sabe si VIROCAVIR le ayudara a vivir mas tiempo y si tendra menos problemas
médicos que tiene 1a gente con VIH o el SIDA.

* Es muy impartante que consulte a su médico con regularidad mientras esté tomando
VIROCAVIR.

Antes de usar “VIROCAVIR”
Antes de tomar VIRQCAVIR, digale a su profesional médico si:

* S8e ha realizado algin estudio y sabe si tiene 0 no una variacién genética particular
lamada HLA -B *5701.

= Tiene infeccidn por virus de hepaltitis B u otros problemas hepéticas.

« Tiene problemas de corazon, fuma, o tiene enfermedades que aumentan el riesgo de
enfermedad cardiaca como, presidn arterial alta, colesterol alto, o diabetes.

= Estd embarazada o planea quedar embarazada.

No se sabe si VIROCCAVIR puede perjudicar a su bebé antes de nacer.

Hable con su médico si usted estd embarazada o planea guedar embarazada, esta
amamantandeo o planea amamantar. No amamante.

No podemos asegurar si VIROCAVIR puede pasar a su bebé en la leche materna y si
podria dafiarlo. Ademads, las madres con VIH-1 no deben amamantar porque el virus VIH-
1 se puede pasar al bebé en la leche materna.

Digale a su médico acerca de todos los medicamentos que toma, incluidos los con y sin
receta médica, las vitaminas y los suplementos & base de hiethas.

Especialmente, informe a su médico si toma:
» Alcohol
* Meladona -
= Sulfato de sbacavir, lamivuding y zidovudina ’
e
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+ Sulfato de abacavir y Jamivudina

Pregunte a su médico si no esta seguro si es que toma uno de los medicamentos
enumerados anteriormente.

VIROCAVIR puede afectar a la accién de otros medicamentos y otros medicamentos
puaden afectar la accion de VIRQCAVIR.

Conozca los medicamentos que toma., Mantenga una lista de sus medicamentos con
usted para mostrar a4 su médico y farmacéutico cuande reciba un nuevo medicamento,

3. Cémo usar “VIROCAVIR"

* Tomar VIROCAVIR exactamente come su médico se lo indica.

* VIRCCAVIR se toma por via oral en forma de comprimidos

* VIROCAVIR puede tomarse con o sin alimentos.

* No se saltee ninguna dosis.

* Los nifies con un pese mayor o igual a 14 kg y con capacidad para tragar un comprimido
pueden tomar VIROCAVIR, E! médico decidird la dosls correcta del niflo. La dosis no
deba ser mayor que la dosis racomendada para adulios.

*+ Aseglrese de contar con la cantidad de dosis necesarias para no interrumpir et
tratamiento,

Si interrumpa e! medicamento contra el VIH, aunque sea por un corto periodo de tiempo,
{a cantidad de virus en la sangre puede aumentar y el virus puede volverse mas dificil de
tratar.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién, tontacte a su médico, al centro de
toxicologia o acérquess a la sala de emergencias del hospital m&s cercano.

4. Posibles efectos secundarios

* VIROCAVIR puede causar efectos secundarios graves, como reacciones alérgicas,
acldosis lactica, y problemas hepaticos.

* Cambios en el sistema inmunolagico (sindrome de reconstitucion inmune).

Su sistema inmunitario puede fortalecerse y empaezar a combatir las infecciones que ha
tenido en su cuerpo por un fargo tiempo. Digale a su: médico si comienza a tener nuevos
o peores sintomas de la Infeccion despuds de iniclar el tratamiento con VIROGAVIR

* Los cambios en fa grasa corpora! {redistribucién de la grasa),

Los cambigs en |a grasa comoral (lipoatrofia o lipodistrofia) pueden ocurrir en algunas
pearscnas que toman medicamentos antirretrovirales incluyendo VIROCAVIR

Estos cambios pueden incluir:

+ Mas grasa en o alrededor de su tranco, espalda superior y cuelio {joroba de bufalo),
mama © el pecho

« La pérdida de grasa en las piernas, los brazos o ia cara

» Ataque al corazén (infarto de miccardio). Algunos medicamentos contra el VIH,
incluyende VIROCAVIR puede aumentar el rissgo de atague al corazon.

Los efectos secundarios mas comunes de VIROCAVIR en adultes incluyan:
» Pesadillas ¢ problemas para dermir

» Nauseas

+ Dolor de cabeza

» Cansancio

» Vomitos

Los efectos secundaros mas comunes de VIROCAVIR en nifios incluyen:
* Fiebre y escalofrios

* Nauseas

*Vomitos

* Erupcion

* Infecciones de oidos, nariz o garganta

Digale a su médico si tiene cualquier efecto secundario que le molesta o que no
desaparece.

Estos no son todos los efectos secundarios posibles de VIRQCAVIR.

Para obtener mas informacién, consulte a su médico o farmacéutico,

ree ToO0




5. Como consarvar “WIRQCAVIR”

* Conserve VIROCAVIR a temperatura ambiente, entre 20°C a 25°C
* No congele VIROCAVIR,
* Mantenga VIROCAVIR y todos los medicamentos fuera de! alcance de los nifios.

6. Mas informaclon

Informacién general para el uso seguro y eficaz de VIROCAVIR
Evite hacer cosas que pusden propagar la infeccién por VIH a olras personas:

* No comparta agujas u ofros equipos da inyeccitn.

» No comparta articulos personales que puedan tener sangre o fluidos corporales en ellos,
como cepillos de dientes y hojas de afeitar.

« No tener ningun tipo de relaclones sexuales sin proteccion. Siempre practiqus el sexo
seguro mediante el uso de un preservative de latex o poliuretano para reducir el riesgo de
contacto sexual con el seman, las secreciones vaginales o sangre,

Los medicamenios a veces se recefan para fines distintos a los mencionados en Ia
“Informacidn para el paciente”.

No utilice VIROCAVIR para una enfermedad para la cual no fue prescrito,

No le de VIRQCAVIR a ofras personas, aunque tengan los mismos sintomas que usted
tiene. Puede perjudicarias,

Esta “Informacién para el paciente” resume la informacién mas importante acerca de
VIROCAVIR.

Si desea mas informacién hable con su médico.

Usted puede pedir a su médico o farmacéutico la informacién que se ha escrito para
profasionalas de |a salud.

Composicién VIRQCAVIR

Comprimidos

Ingrediente activo: Abacavir suifato

Excipiantes: cefulosa microcristalina; almidén glicolato de sodio: didxido de siticio coloidal;
estearatd de magnesio; hidroxipropilmetilcelulosa; didxide de Titanio; taico;
polietitenglicol, éxido de hierro amarillo,

PRESENTACIGN

Envases conteniende 10, 20, 30, 80, 90, 320, 400, 500, 800, 1000 y 1500 comprimidos
recubiertos, siendo las 6 (limas presentacionss de USO HOSPITALARID EXCLUSIVO.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTO ALEJADOS DEL ALCANCE DE
LOS NINOS,

Este madicamenta debe ser usado exclusivamenie bajo prescripcion y vigilancia médica
y no puede repefirss sin una nueva receta médica.

Elaborado por SAVANT PHARM S.A
Ruta Nacional N° 18, Km 204 —~ Cérdoba - CP, X2432XAB
Director Técnico: Cristian Dal Poggetto, Farmacéutico

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Cortificado N

Revision:
Lota: Venclmisnto:
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Secretaria de Politicas,
Regulacion e Institutos
ANMA.T.

ANEXO IiI

CERTIFICADO

Expediente N°: 1-0047-0000-005134-11-1
El Administrador Nacional de la Administracion Nacional de Medicamentos,
Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposicién
No ! ’ ‘ , ;g ,?de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N° 1.2.1.,
por SAVANT PHARM S.A., se autorizd fa inscripcibn en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes datos
identificatorios caracteristicos:
Nombre comercial: VIROCAVIR.
Nombre/s genérico/s: ABACAVIR.
Industria: ARGENTINA.
Lugar/es de elaboracién: RUTA NACIONAL N° 19, KM 204, LOCALIDAD DEL TIO,
PROVINCIA DE CORDOBA (SAVANT PHARM S.A,).
Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicién se

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica; COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.
Nombre Comercial: VIROCAVIR.
Clasificacion ATC: JO5AF.

Indicacién/es autorizada/s: EL ABACAVIR ES UN ANALOGO DE NUCLEOSIDO
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Ministerio de Salud

Secretaria de Politicas,

Regulacién e Institutos

ANMAT.

INDICADO EN COMBINACION CON OTROS AGENTES ANTIRRETROVIRALES PARA
EL TRATAMIENTO DE LA INFECCION POR EL VIRUS DE LA INMUNODEFICIENCIA
HUMANA (HIV).
Concentracion/es: 300.00 mg de ABACAVIR (COMO SULFATO).
Férmula completa por unidad de forma farmaceéutica 6 porcentual:
Genérico/s: ABACAVIR (COMO SULFATOQ) 300.00 mg.
Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 16.00 mg, TALCO 4.00 mg, DIOXIDO
DE TITANIO 6.06 mg, POLIETILENGLICOL 2.35 mg,
HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 10.10 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA
414.40 mg, ALMIDON GLICOLATO SODICO 24.00 mg, DIOXIDO DE SILICIO
COLOIDAL 14.00 mg, OXIDO DE HIERRO AMARILLO 0.94 mg.
Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.
Via/s de administracion: ORAL.
Envase/s Primario/s: BLISTER PVC ANACTINICO/ AL
Presentacién: ENVASES CONTENIENDQ 10, 20, 30, 60, 90, COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS PARA VENTA AL PUBLICO, Y ENVASES CONTENIENDO 320, 400,
500, 800, 1000, 1500 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS PARA USO HOSPITALARIO.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30, 60, 90,
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS PARA VENTA AL PUBLICO, Y ENVASES
CONTENIENDO 320, 400, 500, 800, 1000, 1500 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
PARA USO HOSPITALARIO.

Periodo de vida util: 24 MESES.

A



Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,
Regulacion e Institutos
ANMAT.
Forma de conservacion: PROTEGER DE LA LUZ Y EL CALOR, TEMPERATURA
AMBIENTE HASTA 30°C.

Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

Se extiende a SAVANT PHARM S.A. el Certificado N‘s 7 3 3 an la

BEENE U 4o

Ciudad de Buenos Aires, a los dias del mes de

, siendo su vigencia por cinco (5) afios a partir de la fecha impresa en €l

mismo.

DISPOSICION (ANMAT) Ne: O 0 2

Dr/CARLOS CHIALE

Adminlatradar Naclopal
ANM.A T
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