Repiblica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional

Disposicion
Numero: DI-2022-58-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 4 de Enero de 2022

Referencia: 1-0047-2000-000732-20-5

VISTO el Expediente N° 1-0047-2000-000732-20-5 del Registro de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA; y

CONSIDERANDO:

Que por las referidas actuaciones la firma LABORATORIO ELEA PHOENIX S.A. solicita se autorice la
inscripcion en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA de una nueva especialidad medicinal que sera
elaborada en la Republica Argentina.

Que de la mencionada especialidad medicinal existe un producto similar registrado en la Republica Argentina.

Que las actividades de elaboracion y comercializacion de especialidades medicinales se encuentran contempladas
en la Ley 16.463 y en los Decretos Nros. 9.763/64 y 150/92 (t.0. 1993) y sus normas complementarias.

Que la solicitud efectuada encuadra en el Articulo 3° del Decreto N° 150/92 (t.o0. 1993).

Que el INSTITUTO NACIONAL DE MEDICAMENTOS (INAME) emitid los informes técnicos pertinentes en
los que constan los Datos Identificatorios Caracteristicos aprobados por cada una de las referidas areas para la
especialidad medicinal cuya inscripcion se solicita, los que se encuentran transcriptos en el certificado que obra
en el Anexo de la presente disposicidn.

Que asimismo, de acuerdo con lo informado por el INAME, el/los establecimiento/s que realizara/n la
elaboracion y el control de calidad de la especialidad medicinal en cuestion demuestran aptitud a esos efectos.

Que se aprobaron los proyectos de rétulos y prospectos correspondientes.

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



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

Que se actia en ejercicio de las facultades conferidas por el Decreto Nro. 1490/92 y sus modificatorios.

Por ello,

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma LABORATORIO ELEA PHOENIX S.A. la inscripcion en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM) de la ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,
ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA de la especialidad medicinal de nombre comercial SULOS DUO 'y
nombre/s genérico/s SOLIFENACINA - TAMSULOSINA , la que sera elaborada en la Reptblica Argentina de
acuerdo con los datos identificatorios caracteristicos incluidos en el Certificado de Inscripcion, segin lo solicitado
por la firma LABORATORIO ELEA PHOENIX S.A.

ARTICULO 2°.-Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de prospecto/s que obran en los documentos
denominados: INFORMACION PARA EL PACIENTE VERSIONO3.PDF / 0 - 10/12/2021 15:48:50,
PROYECTO DE PROSPECTO_VERSIONO3.PDF / 0 - 10/12/2021 15:48:50, PROYECTO DE ROTULO DE
ENVASE PRIMARIO VERSIONO3.PDF / 0 - 10/12/2021 15:48:50, PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE
SECUNDARIO_VERSIONO3.PDF / 0 - 10/12/2021 15:48:50.

ARTICULO 3°- En los rétulos y prospectos autorizados deberd figurar la leyenda: “ESPECIALIDAD
MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD CERTIFICADO N°”, con exclusion de toda
otra leyenda no contemplada en la norma legal vigente.

ARTICULO 4°.- Con caracter previo a la comercializacion de la especialidad medicinal cuya inscripcién se
autoriza por la presente disposicion, el titular debera notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio
de la elaboracion del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion técnica consistente en la
constatacion de la capacidad de produccién y de control correspondiente.

ARTICULO 5°.- La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 1° de la presente disposicién serd de
cinco (5) afios contados a partir de la fecha impresa en €l.

ARTICULO 6°.- Registrese. Inscribase el nuevo producto en el Registro de Especialidades Medicinales.
Notifiquese electronicamente al interesado la presente disposicion y los proyectos de rotulos y prospectos
aprobados. Girese al Departamento de Registro a los fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido,
archivese.

EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000732-20-5
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Proyecto de informacién para prescribir

Proyecto de rotulo secundario

Sulos DUO®
Tamsulosina clorhidrato 0,4 mg + Solifenacina succinato 6 mg
Comprimidos recubiertos de liberaciéon prolongada.

Venta bajo receta INDUSTRIA ARGENTINA

FORMULA

Cada comprimido recubierto contiene:

Principios activos: Tamsulosina Clorhidrato 0,4 mg (equivalente a 0,37 mg de Tamsulosina
base), Solifenacina Succinato 6,0 mg (equivalente a 4,5 mg de Solifenacina base).

Excipientes:  celulosa  microcristalina, lactosa  monohidrato, hidroxipropilcelulosa,
hidroxipropilmetilcelulosa 4000, hidroxipropilmetilcelulosa 100, cellactose 80, diéxido de silicio
coloidal, estearato de magnesio, hipromelosa, diéxido de titanio, triacetina, colorante rojo Allura
FD&C N° 40 (CI16035), colorante amarillo tartrazina (CI19140), colorante azul FDC N° 2 laca
aluminica.

Este medicamento contiene Lactosa.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION: ver prospecto adjunto.

CONSERVACION
Conservar a temperatura ambiente, hasta 25° C.

PRESENTACION
Envase conteniendo 30 comprimidos recubiertos de liberacion prolongada.

MANTENGASE ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE
LOS NINOS.

MANTENER EN EL ENVASE ORIGINAL

Lote:
Vencimiento:

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°

Directora Técnica: Laura A. B. Hernandez - Farmacéutica.

Laboratorio Elea Phoenix S.A., Av. Gral. Lemos N° 2809, Los Polvorines, Pcia. de Buenos
Aires, Argentina. Para mayor informacién comunicarse con el Centro de Atencién telefénica
0800-333-3532 |elea.com

) LIMERES Manuel Rodolfo

7 / CUIL 20047031932

anMat anMat

HERNANDEZ Laura Andrea Berenice
CUIL 27241292881
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Sulos DUO®

Tamsulosina clorhidrato 0,4 mg + Solifenacina succinato 6 mg
Comprimidos recubiertos de liberacion prolongada

Venta bajo receta INDUSTRIA ARGENTINA

Lea atentamente esta informacion antes de comenzar a utilizar este medicamento.
Conservar este prospecto. Puede necesitar leerlo nuevamente.

Si tiene preguntas adicionales, consulte con su médico de cabecera.

Este medicamento ha sido prescripto para Ud., no lo comparta con otros. Podria perjudicarlos,
aun cuando los sintomas sean los mismos que los suyos.

Si alguno de los efectos adversos se hace importante o si Ud. nota cualquier efecto adverso
que no esté documentado en este prospecto, por favor hacerlo saber a su médico.

Contenido del prospecto

. ¢, Qué es Sulos DUO® y para qué se utiliza?

. Antes de utilizar Sulos DUQ®.

. ¢, Como utilizar Sulos DUO®?

. ¢,Cuales son los posibles efectos adversos de Sulos DUO®?
. Conservacion de Sulos DUQ®,

. Contenido del envase e informacion adicional.

O WN -

1. ¢ Qué es Sulos DUO®. y para que se utiliza?

Sulos DUO® es la combinaciéon de dos sustancias, Tamsulosina perteneciente al grupo de los
medicamentos denominados bloqueantes alfa que reduce la contraccién muscular en la
prostata y en la uretra. Esta accién facilita el flujo de orina a través de la uretra por lo que
ayuda a orinar. Y Solifenacina perteneciente al grupo de los medicamentos denominados
anticolinérgicos que permite aumentar la cantidad de orina contenida en la vejiga.

Sulos DUQO® se utiliza para el tratamiento de los sintomas de la hiperplasia benigna de la
préstata como problemas en el llenado de la vejiga que causan urgencia y aumento de la
cantidad de veces que se emite orina y de vaciado de la vejiga que causan sintomas
obstructivos cuando no hubo una respuesta adecuada al uso de cada una de las sustancias por
separado.

2. Antes de utilizar Sulos DUO®

No debe tomar Sulos DUO® si usted:

- Es alérgico (hipersensible) a Tamsulosina, Solifenacina o a cualquier otro componente del
medicamento.

- Recibe dialisis.

- Padece problemas hepaticos severos.

- Padece problemas renales severos o problemas hepaticos moderados y ademas esta bajo
tratamiento con medicamentos que pueden disminuir la eliminacién de Sulos DUO® del cuerpo
(antimicéticos como ketoconazol, algunos antibiéticos como la claritromicina; antirretrovirales
como ritonavir; otros antibiéticos como rifampicina; hierba de San Juan; antiepilépticos como
fenitoina, carbamazepina).

- Padece algun trastorno gastrointestinal severo (incluyendo megacolon toxico).

- Padece miastenia gravis.

- Tiene glaucoma.

- Ha sufrido hipotensién ortostatica.

- Es menor de 18 afios.

Tenga cuidado especial con Sulos DUO® si padece o ha padecido:
- Problemas renales severos.
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- Riesgo de retencion urinaria.

- Alguna obstruccion en el tracto digestivo.

- Riesgo de transito gastrointestinal disminuido.

- Hernia de hiato/reflujo gastroesofagico y/o se encuentra bajo tratamiento con medicamentos
(como bifosfonatos) que puedan causar o exacerbar una esofagitis.

- Neuropatia auténoma.

- En el caso de que esté programando una cirugia de cataratas o de glaucoma.

Uso de Sulos DUO® con otros medicamentos

Debe informarle todos los medicamentos que estd tomando a su médico, incluyendo aquellos
de venta libre, vitaminas o suplementos dietarios. En especial informele si esta bajo tratamiento
con ciertos medicamentos como:

- anticolinérgicos (como ipratropio, tolterodina).

- colinérgicos (como betanecol, pilocarpina).

- ketoconazol, eritromicina, ritonavir, nelnavir, itraconazol, verapamilo, cimetidina, paroxetina,
rifampicina.

- metoclopramida, cisapride.

- bloqueantes alfa (como terazosina, silodosina).

- bifosfonatos (como alendronato, risedronato, ibandronato).

Conduccion y uso de maquinas

Si bien no se dispone de datos indicativos de que Sulos DUO® afecte desfavorablemente la
capacidad de conducir automoéviles u operar maquinaria, potencialmente pueden aparecer
mareos, visién borrosa, fatiga y con menor frecuencia, somnolencia.

Si se siente mareado mientras toma Sulos DUO® no conduzca o maneje herramientas o
maquinas.

3. ¢,Como utilizar Sulos DUO®?

Siga exactamente las instrucciones de administracién de este medicamento indicadas por su
médico o farmacéutico. En caso de duda, consulte de nuevo a su médico o farmacéutico.

El tratamiento suele ser de 1(un) comprimido recubierto por dia.

Los comprimidos recubiertos de liberacion prolongada, deben tomarse enteros, sin romper o
masticar.

Se puede tomar con o sin comidas.

Si olvido tomar Sulos DUO®

Si Ud. olvidé tomar una dosis, tdbmela tan pronto lo recuerde. En caso de alcanzar el horario de
la siguiente toma, no ingiera una dosis doble.

Si interrumpe el tratamiento con Sulos DUO®
Si Ud. necesita interrumpir el tratamiento debe consultar con su médico. El le indicara como
proceder de manera segura.

Si toma mas Sulos DUO del que debe (sobredosis)

Si ha tomado mas cantidad de Sulos DUO®, o si otra persona ha tomado su medicamento,
consulte a su médico inmediatamente. Puede necesitar atencion médica. Si ha de visitar a
un médico o ir al hospital mas proximo, lleve consigo el envase.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion concurrir al hospital mas cercano o comunicarse
con los centros de Toxicologia.

- Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: Tel. (011) 4962-6666/2247

- Hospital Alejandro Posadas: Tel. (011) 4654-6648 / 4658-7777

- Centro Nacional de Intoxicaciones: Tel. 0800-333-0160

Para otras consultas: Centro de atencion telefénica de Laboratorio Elea: 0800-333-3532
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4. ;Cuales son los posibles efectos adversos de Sulos DUO®?

Al igual que todos los medicamentos, Sulos DUO® puede producir efectos adversos, aunque no
todas las personas los sufran.

Algunos sintomas exigen atencion médica inmediata

Debe dejar de tomar Sulos DUO® y acudir a su médico inmediatamente si experimenta alguno
de los siguientes efectos adversos:

- Sintomas de hipotension ortostatica (como mareos, vértigo, sensacion de debilidad).

- Reaccion anafilactica.

- Angioedema con obstruccion de las vias respiratorias.

Los efectos indeseables observados con la combinacién Tamsulosina - Solifenacina, incluyen:
boca seca, constipacion, dispepsia (incluyendo dolor abdominal), mareos (incluyendo vértigo),
vision borrosa, fatiga, trastornos en la eyaculaciéon y retencién urinaria.

Si usted presenta cualquier otro efecto adverso no mencionado aqui, consulte a su médico.

5. Conservacion de Sulos DUO®
Conservar a temperatura ambiente, hasta 25° C.

6. Contenido del envase e informacion adicional

Composicion de Sulos DUO®

Cada comprimido recubierto contiene:

Principios activos: Tamsulosina Clorhidrato 0,4 mg (equivalente a 0,37 mg de Tamsulosina
base), Solifenacina Succinato 6,0 mg (equivalente a 4,5 mg de Solifenacina base).

Excipientes:  celulosa  microcristalina, lactosa  monohidrato, hidroxipropilcelulosa,
hidroxipropilmetilcelulosa 4000, hidroxipropilmetilcelulosa 100, cellactose 80, diéxido de silicio
coloidal, estearato de magnesio, hipromelosa, didéxido de titanio, triacetina, colorante rojo Allura
FD&C N° 40 (C116035), colorante amarillo tartrazina (C119140), colorante azul FDC N° 2 laca
aluminica.

Este medicamento contiene Lactosa. Los pacientes con problemas hereditarios poco
frecuentes de intolerancia a la galactosa, deficiencia de Lapp Lactasa o mala absorcién de
glucosa o galactosa no deben tomar este medicamento.

Mantener en el envase original. No utilice este medicamento después de la fecha de caducidad
que aparece en la caja. La fecha de caducidad es el ultimo dia del mes que se indica.

MANTENGASE ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS
NINOS.

Este medicamento ha sido prescripto para su problema actual. No lo recomiende a otras
personas.

“Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la Ficha que esta
en la pagina Web de la ANMAT: http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp
6 llamar a ANMAT Responde 0800-333-1234".

Presentaciones de Sulos DUO®
Envase conteniendo 30 comprimidos recubiertos de liberacion prolongada.

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N° -, LIMERES Manuel Rodolfo
Directora Técnica: Laura A.B. Hernandez - Farmacéutica. CUIL 20047031932
Laboratorio Elea Phoenix S.A., Av. Gral. Lemos N° 2809, Los de Buenos
a Aires, Argentina. Para mayor informacion comunicarse con el ’i 6n telefénica
e 0800-333-3532| elea.com
QONMQIFecha de ultima revision: DﬂmO

HERNANDEZ Laura Andrea Berenice
CUIL 27241292881
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Sulos DUO®

Tamsulosina clorhidrato 0,4 mg + Solifenacina succinato 6 mg
Comprimidos recubiertos de liberacion prolongada

Venta bajo receta INDUSTRIA ARGENTINA
FORMULA

Cada comprimido recubierto de liberacion prolongada contiene:

Principios activos: Tamsulosina Clorhidrato 0,4 mg (equivalente a 0,37 mg de Tamsulosina
base), Solifenacina Succinato 6,0 mg (equivalente a 4,5 mg de Solifenacina base).

Excipientes:  celulosa  microcristalina, lactosa  monohidrato, hidroxipropilcelulosa,
hidroxipropilmetilcelulosa 4000, hidroxipropilmetilcelulosa 100, cellactose 80, diéxido de silicio
coloidal, estearato de magnesio, hipromelosa, diéxido de titanio, triacetina, colorante rojo Allura
FD&C N° 40 (CI16035), colorante amarillo tartrazina (CI19140), colorante azul FDC N° 2 laca
aluminica.

Este medicamento contiene Lactosa.

ACCION TERAPEUTICA

La Tamsulosina es un agente bloqueante del adrenorreceptor alfa1, que exhibe selectividad por
los receptores alfa1 de la prostata humana, particularmente por los subtipos alfalA 'y alfa1D, y
en los tejidos del tracto urinario inferior.

La Solifenacina es un antagonista competitivo especifico de los receptores muscarinicos,
presentando mayor afinidad por el subtipo M3, seguidos por los M1 y M2.

Cdodigo ATC: GO4CA53.

INDICACIONES

Tratamiento de los sintomas moderados a severos de llenado vesical (urgencia, aumento de la
frecuencia miccional) y del vaciado vesical, asociados con la hipertrofia prostatica benigna
(HPB) en hombres que no hayan respondido adecuadamente a la monoterapia con
Tamsulosina o Solifenacina.

ACCION FARMACOLOGICA

La Tamsulosina incrementa el flujo urinario maximo a través de la relajacién del musculo liso de
la prostata, el cuello de la vejiga y la uretra, aliviando asi la obstruccién. Mejora asimismo el
complejo de sintomas irritativos y obstructivos, en el que la inestabilidad de la vejiga y la
tension del musculo liso del tracto urinario inferior, desempefian un rol importante.

La Solifenacina mejora los problemas de la funcién de llenado vesical relacionados con la
liberacion no neuronal de acetilcolina y la consecuente activacion de los receptores M3 de la
vejiga. La acetilcolina liberada sensibiliza la funcién sensorial urotelial, lo que se manifiesta
como urgencia y frecuencia urinaria.

La eficacia de la combinacién Tamsulosina-Solifenacina se demostré en un estudio de fase 3,
en pacientes con sintomas en el tracto urinario inferior asociados con HPB, con sintomas de
vaciado vesical (obstructivo) y con al menos el siguiente nivel de sintomas de llenado vesical
(irritativo): = 8 micciones/24 hs y = 2 episodios de urgencia/24hs.

Los resultados mostraron que la combinacion de Tamsulosina y Solifenacina proporciona
mejoras estadisticamente significativas en comparacion con placebo, en las dos variables
primarias: la Puntuacién Total del indice Internacional de Sintomas Prostaticos (IPSS) y la
Puntacién Total de Urgencia y Frecuencia, asi como también en las variables secundarias:
urgencia, frecuencia miccional, volumen miccional medio, nocturia, etc.
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FARMACOCINETICA

Tamsulosina:

Absorcién:

Luego de la administracion oral de dosis multiples de 0,4 mg/dia de Tamsulosina, el Tmax se
produce entre 4 - 6 horas. El aumento de la Cmax y el ABC es proporcional a la dosis en un
rango de 0,4 - 1,2 mg. La biodisponibilidad absoluta es del 57%.

Distribucion:

El volumen de distribucion medio aparente en el estado estacionario de Tamsulosina luego de
la administracién intravenosa es de 16 |. La Tamsulosina se liga en alta proporcion
(aproximadamente 94 - 99%) a proteinas plasmaticas, principalmente a la glicoproteina acida
at.

Metabolismo:

La Tamsulosina es extensamente metabolizada por el sistema citocromo P450 en el higado,
principalmente por CYP3A4 y CYP2D6. El clearance sistémico medio de la Tamsulosina es
aproximadamente 2,9 I/h. En el plasma se encuentra presente en su mayoria bajo la forma
inalterada. Ninguno de los metabolitos es mas activo que el compuesto original.

Eliminacion:

Luego de la administracion de una dosis de Tamsulosina radiomarcada, aproximadamente un
76% de la radioactividad administrada se detecta en la orina y un 21% en las heces. Menos del
10% de la dosis se elimina sin cambios por la orina.

Solifenacina:

Absorcion:

Luego de la administracion oral de dosis multiples de Solifenacina, el Tmax es independiente
de la dosis y se produce entre 3 - 8 horas. El aumento de la Cmax y el ABC es proporcional a
la dosis en un rango de 5 — 40 mg. La biodisponibilidad absoluta es del 90%.

Distribucion:

El volumen de distribucién medio aparente en el estado estacionario de Solifenacina luego de
la administraciéon intravenosa es de 600 I|. La Solifenacina se liga en alta proporcion
(aproximadamente 98%) a proteinas plasmaticas, principalmente a la glicoproteina acida a1.
Metabolismo:

La Solifenacina es extensamente metabolizada por el sistema citocromo P450 en el higado,
principalmente por CYP3A4. Sin embargo, existen vias metabdlicas alternativas que pueden
contribuir al metabolismo de la misma. El clearance sistémico medio de la Solifenacina es
aproximadamente 9,5 I/h. En el plasma se encuentra presente un metabolito
farmacolégicamente activo y tres inactivos ademas de la Solifenacina.

Eliminacion:

Luego de la administracion de una dosis de Solifenacina radiomarcada, aproximadamente un
90% de la radioactividad administrada se detecta en la orina y un 26% en las heces. El 11% de
la dosis se elimina sin cambios por la orina y el 8% como metabolito activo.

Asociacion Tamsulosina - Solifenacina:
Absorcion:

Luego de la administracion de dosis multiples de la asociacion Tamsulosina-Solifenacina, los
parametros farmacocinéticos fueron:

Tamsulosina Solifenacina
Tmax 3,47—- 5,65 hs 4,27 — 4,76 hs
Cmax 6,56 — 13,3 ng/ml 26,5 —32,0 ng/ml
ABC 97,1 — 222 ng.h/ml 528 — 601 ng.h/ml
Biodisponibilidad 70 —79% 90%

Efecto de la ingesta con alimentos: la administracién de la asociacion Tamsulosina-Solifenacina
tras un desayuno de alto contenido en grasas/alto contenido calérico mostrd un incremento en

Pagina 2 de 6

1)
,/f, El presente documento electrénico ha sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N° 25.506, el Decreto N° 2628/2002 y el Decreto N° 283/2003.-
)4



Laboratorio ELEA PHOENIX S.A. J—
SULOS DUO - Comprimidos recubiertos de liberacién prolongada p— ea

Proyecto de informacién para prescribir

la biodisponibilidad (ABC) y en la concentracion maxima (Cmax) de Tamsulosina, del 33% y del
54%, respectivamente, en comparacion con los datos obtenidos en ayuno.

Luego de un desayuno de bajo contenido en grasas/bajo contenido calérico no afectd la
farmacocinética de Tamsulosina. La farmacocinética de Solifenacina no se vio afectada ni por
el desayuno de alto contenido en grasa/alto contenido calérico ni por el desayuno de bajo
contenido en grasas/bajo contenido calérico.

Eliminacion:

Luego de una dosis Unica de la asociacion Tamsulosina-Solifenacina, el t/2 de Solifenacina
oscil6 entre 49,5 - 53 hs y el de Tamsulosina entre 12,8 - 14 hs.

Insuficiencia renal: la farmacocinética de la asociacion Tamsulosina-Solifenacina no ha sido
estudiada en pacientes con insuficiencia renal. Por lo tanto, en pacientes con insuficiencia renal
severa, Sulos DUO® debe ser administrado con precaucion.

Insuficiencia hepatica: la farmacocinética de la asociacién Tamsulosina-Solifenacina no ha
sido estudiada en pacientes con insuficiencia hepatica. En pacientes con insuficiencia hepatica
severa, Sulos DUQO® esta contraindicado.

Poblacién geronte: Sulos DUO® puede ser utilizado en este grupo etario.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION
Dosis habitual: 1 comprimido recubierto de liberaciéon controlada, por dia. Los comprimidos
deben ingerirse enteros, sin romper ni masticar, con o sin alimentos.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad a cualquiera de sus componentes.

Pacientes sometidos a hemodidlisis. Insuficiencia hepatica severa.

Pacientes con insuficiencia renal severa o con insuficiencia hepatica moderada y tratados con
un inhibidor potente del CYP3A4 (como ketoconazol).

Pacientes con trastornos gastrointestinales severos (incluyendo megacolon tdxico), miastenia
gravis o glaucoma de angulo estrecho y pacientes con riesgo de padecerlos. Antecedentes de
hipotensién ortostatica.

ADVERTENCIAS

Al igual que con ofros alfa bloqueantes, en casos particulares, puede producirse una
disminucién de la presion arterial durante el tratamiento con Tamsulosina, lo que,
excepcionalmente, podria conducir a un sincope. Ante los primeros sintomas de hipotension
ortostatica (mareos, vértigo, sensacion de debilidad) el paciente debera sentarse o recostarse
hasta su desaparicion.

Se han observado casos de prolongacion del intervalo QT y torsades de pointes, en pacientes
tratados con Solifenacina y con factores de riesgo como sindrome del intervalo QT largo
preexistente e hipocalemia.

Se han reportado casos de reaccién anafilactica en algunos pacientes tratados con
Solifenacina, por lo tanto, se debe interrumpir el tratamiento e instaurar medidas adecuadas, en
aquellos pacientes que desarrollen reacciones anafilacticas.

Se han reportado casos de angioedema con obstruccion de las vias respiratorias en algunos
pacientes tratados con Solifenacina y Tamsulosina, por lo tanto, se debe interrumpir el
tratamiento e instaurar medidas adecuadas si esto ocurriese.

PRECAUCIONES

Sulos DUQO® debe ser usado con precaucién en pacientes con: insuficiencia renal severa,
riesgo de retencion urinaria, trastornos obstructivos gastrointestinales, riesgo de motilidad
gastrointestinal disminuida, hernia de hiato/reflujo gastroesofagico y/o que estén con
tratamiento conjunto con otros medicamentos (como bifosfonatos) que puedan causar o
exacerbar la esofagitis y neuropatia autbnoma.
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Antes de iniciar el tratamiento con Sulos DUO® se deben evaluar otras causas que provoquen
miccion frecuente (como insuficiencia cardiaca o enfermedad renal). En caso de presentar una
infeccion en el tracto urinario, se debe iniciar un tratamiento con un antibacteriano apropiado.

El carcinoma de prostata y la hipertrofia prostatica benigna cursan con sintomas similares.
Debido a una potencial coexistencia de estas dos enfermedades, antes de comenzar el
tratamiento los pacientes deben ser evaluados para descartar la presencia de carcinoma de
préstata.

El Sindrome de Iris Flacido Intraoperatorio (IFIS, Intraoperative Floppy Iris Syndrome) ha sido
observado durante cirugias de cataratas y de glaucoma en pacientes tratados con antagonistas
alfa1, debido a esto, el oftalmélogo debe estar preparado para modificar la técnica quirurgica.
No se han establecido los beneficios de suspender el tratamiento con alfal bloqueantes
previamente a la cirugia de cataratas.

No se recomienda iniciar el tratamiento con Sulos DUO® en pacientes con cirugia de cataratas
o de glaucoma programada.

En pacientes con alergia a las sulfamidas, en raras ocasiones se han reportado reacciones
alérgicas a la Tamsulosina. Se recomienda administrar con precaucion en estos pacientes.

Embarazo y lactancia: Sulos DUO® es un medicamento indicado exclusivamente en el
hombre.

Empleo pediatrico: Sulos DUO® no esta indicado para uso pediatrico.

Pacientes con antecedentes de sincope miccional: se desaconseja la administracién de
Tamsulosina en estos pacientes.

Efectos sobre la capacidad de conducir y utilizar maquinaria

Si bien no se dispone de datos indicativos de que Sulos DUO® afecte desfavorablemente la
capacidad de conducir automoviles u operar maquinaria, debera advertirse a los pacientes
sobre la potencial aparicion de mareos, visiébn borrosa, fatiga y con menor frecuencia,
somnolencia.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

Anticolinérgicos/Colinérgicos: la administracion conjunta de Sulos DUO® con
anticolinérgicos puede potenciar el efecto terapéutico y las reacciones adversas. Por lo tanto,
se aconseja dejar pasar una semana entre la discontinuacién de Sulos DUO® y el comienzo del
tratamiento anticolinérgico. El efecto terapéutico de la Solifenacina puede disminuir cuando se
la administra concomitantemente con agonistas de los receptores colinérgicos.

Interacciones con inhibidores del CYP3A4 y CYP2D6: Ketoconazol (inhibidor potente del
CYP3A4): en la administracion concomitante de ketoconazol (400 mg/dia) con Solifenacina se
observ6 un aumento de 1,5y 2,8 veces la Cmax y el ABC de Solifenacina, respectivamente;
mientras que en la administracion concomitante de tamsulosina con ketoconazol se observéd un
aumento de 2,2 y 2,8 veces la Cmax y el ABC de Tamsulosina, respectivamente. Sulos DUO®
debe administrarse con precaucién con inhibidores potentes del CYP3A4 (como ketoconazol,
ritonavir e itraconazol) debido a que éstos pueden incrementar tanto la exposicion de
Solifenacina como de Tamsulosina.

Se desaconseja administrar Sulos DUO® en combinacion con inhibidores potentes del CYP3A4
en pacientes con fenotipo metabolizador lento del CYP2D6 o en pacientes que ya estén
utilizando inhibidores potentes del CYP2D6 (como paroxetina).

Verapamilo: en la administraciéon conjunta de Sulos DUO® con inhibidores moderados del
CYP3A4 (como verapamilo) se observé un aumento de 2,2 veces la Cmax y el ABC de
tamsulosina y de 1,6 veces la Cmax y el ABC de Solifenacina, por lo tanto, se recomienda
administrar con precaucién en combinacién con inhibidores moderados del CYP3AA4.
Cimetidina: en la administracién concomitante de Sulos DUO® con inhibidores débiles del
CYP3A4 (como cimetidina) se observé un aumento de 1,44 veces el ABC de Tamsulosina
mientras que la Cmax no cambid significativamente. Por lo tanto, Sulos DUO® puede ser
administrado junto con inhibidores débiles del CYP3A4.
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Rifampicina: dado que Tamsulosina y Solifenacina son metabolizadas por el CYP3A4, la
administraciéon conjunta de Sulos DUO® con inductores del CYP3A4 (como rifampicina) puede
reducir las concentraciones plasmaticas de las mismas.

Tamsulosina:

Antagonistas a1 adrenérgicos: se desaconseja la administracibn concomitante con otros
antagonistas de los receptores a1, ya que pueden conducir a efectos hipotensores.

Drogas con uniéon elevada a proteinas plasmaticas: en estudios in vitro, la fraccion libre de
Tamsulosina en el plasma humano no es afectada por diazepam, propranolol, triclorometiazida,
clormadinona, amitriptilina, diclofenac, glibenclamida, simvastatina o warfarina.

Tamsulosina tampoco modifica las fracciones libres de diazepam, propranolol, triclorometiazida
o clormadinona.

Diclofenac / warfarina: pueden aumentar la velocidad de eliminacion de tamsulosina.
Furosemida: la administracion concomitante con furosemida da lugar al descenso de los
niveles plasmaticos de Tamsulosina, pero dado que estas variaciones carecen de significado
clinico, no es preciso modificar la posologia.

Atenolol, enalapril o nifedipina: no se han descripto interacciones durante la administracion
concomitante de estas drogas con Tamsulosina. Estudios in vitro han demostrado que
Tamsulosina a concentraciones terapéuticas, no inhibe a los CYP 1A2, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 ni
3A4.

Solifenacina:

Metoclopramida / cisaprida: Solifenacina puede reducir el efecto de los medicamentos que
estimulan la motilidad del tracto gastrointestinal, como metoclopramida y cisaprida.

Warfarina: la administraciéon conjunta con warfarina, no afecta la farmacocinética de la misma ni
su efecto sobre el tiempo de protrombina.

Digoxina: no se observaron cambios en los parametros farmacocinéticos de la Digoxina cuando
se la administré conjuntamente con Solifenacina.

Estudios in vitro han demostrado que Solifenacina a concentraciones terapéuticas, no inhibe a
los CYP 1A2, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 ni 3A4.

REACCIONES ADVERSAS

En general, el tratamiento con Sulos DUO® es bien tolerado y no se ha asociado ninguna
reaccion adversa especifica con su uso a largo plazo. Sulos DUO® puede causar reacciones
adversas anticolinérgicas, generalmente de gravedad leve a moderada.

Las reacciones adversas mas frecuentemente reportadas en estudios clinicos asociadas al
tratamiento con Tamsulosina - Solifenacina, fueron: boca seca (9,5%), constipaciéon (3,2%),
dispepsia (incluyendo dolor abdominal; 2,4%).

Otras reacciones adversas frecuentes fueron: mareos (incluyendo vértigo; 1,4%), vision borrosa
(1,2%), fatiga (1,2%) y trastornos en la eyaculacion (incluyendo eyaculacion retrograda; 1,5%).
La reaccion adversa mas grave reportada durante el tratamiento fue: retencién urinaria aguda
(0,3%).

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion.
Ello permite una supervision continuada de la relacién beneficio/riesgo del medicamento. Se
invita a los profesionales de la salud a notificar las sospechas de reacciones adversas al
Departamento de Farmacovigilancia del Laboratorio ELEA, enviando un correo electrénico a
farmacovigilancia@elea.com o telefénicamente al 0800-333-3532.

SOBREDOSIFICACION

La sobredosificacion con la combinacion Tamsulosina-Solifenacina podria producir efectos
colinérgicos severos mas hipotension aguda. Debido a la administracion accidental de una
dosis de 5,6 mg de tamsulosina y 126 mg de solifenacina sélo se notific6 como reaccién
adversa sequedad bucal leve durante 16 dias.

En caso de sobredosis con Tamsulosina y Solifenacina, se debe tratar al paciente con carbon
activado. El lavado gastrico, se puede realizar en el plazo de 1 hora después de la ingesta. No
se debe inducir el vomito. Al igual que otros anticolinérgicos, los sintomas de una sobredosis
con Solifenacina se pueden tratar de la siguiente manera: para los efectos colinérgicos
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centrales severos (como alucinaciones o excitacion pronunciada) con fisostigmina o carbacol.
Para las convulsiones o excitacion pronunciada, con benzodiacepinas. Si sucede insuficiencia
respiratoria, con asistencia respiratoria mecanica. Para la taquicardia: con tratamiento
sintomatico. Los betabloqueantes se deben utilizar con precaucién, debido a que la sobredosis
concomitante con tamsulosina puede inducir una hipotensién grave. En cuanto a retencion
urinaria puede ameritar cateterizacion.

Al igual que otros antimuscarinicos, en caso de sobredosis, se debe prestar atencion especial a
pacientes con riesgo conocido de prolongacion del intervalo QT (como hipopotasemia,
bradicardia, administracién conjunta con medicamentos que se sabe prolongan el intervalo QT)
y con enfermedades cardiacas relevantes preexistentes (como isquemia miocardica, arritmia,
insuficiencia cardiaca congestiva). La hipotension aguda que puede producirse tras la
sobredosis de Tamsulosina se puede tratar sintomaticamente.

Es poco probable que la didlisis sea de utilidad, ya que la Tamsulosina presenta un alto grado
de union a proteinas.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas cercano o consultar a
los centros toxicolégicos de:

- Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: Tel. (011) 4962-6666/2247
- Hospital Alejandro Posadas: Tel. (011) 4654-6648 / 4658-7777
- Centro Nacional de Intoxicaciones: Tel. 0800-333-0160

Para otras consultas:
Centro de atencion telefénica de Laboratorio Elea: 0800-333-3532.

CONSERVACION
Conservar a temperatura ambiente, hasta 25° C.

INFORMACION ADICIONAL

Este medicamento contiene Lactosa. Los pacientes con problemas hereditarios poco
frecuentes de intolerancia a la galactosa, deficiencia de Lapp Lactasa o mala absorcion de
glucosa o galactosa no deben tomar este medicamento.

PRESENTACION
Envase conteniendo 30 comprimidos recubiertos de liberacion prolongada.

MANTENGASE ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE
LOS NINOS.

MANTENER EN EL ENVASE ORIGINAL

No utilice este medicamento si la etiqueta o el envase esta dafado.
No utilice este medicamento después de la fecha de caducidad que aparece en el estuche.
La fecha de caducidad es el ultimo dia del mes que se indica.

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°

Directora Técnica: Laura A. B. Hernandez - Farmacéutica.

Laboratorio Elea Phoenix S.A., Av. Gral. Lemos N° 2809, Los Polvorines, Pcia. de Buenos

Aires, Argentina. Para mayor informacion comunicarse con ."‘:/I C O UeneeEREtei9nisael Rodolfo

0800-333-3532 |elea.com CUIL 20047031932
7 Fecha de ultima revision: /&

anMat anMat

HERNANDEZ Laura Andrea Berenice
CUIL 27241292881
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Proyecto de rotulo primario

Sulos DUO®
Tamsulosina clorhidrato 0,4 mg + Solifenacina succinato 6 mg

Venta bajo receta

Lote:
Vencimiento:

Laboratorio Elea Phoenix S.A.

-, LIMERES Manuel Rodolfo

7 / CUIL 20047031932

anMat anMat
HERNANDEZ Laura Andrea Berenice
CUIL 27241292881
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DISPOSICION N° 58

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

CERTIFICADO N° 59580

TROQUELES
EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000732-20-5

Datos Identificatorios Caracteristicos de la Forma Farmacéutica Troquel
SOLIFENACINA 4,5 mg COMO SOLIFENACINA SUCCINATO 6 mg- TAMSULOSINA 0,37 mg 668739
COMO TAMSULOSINA CLORHIDRATO 0,4 mg - COMPRIMIDO RECUBIERTO DE LIBERACION

PROLONGADA

SIERRAS Roberto Daniel
CUIL 20182858685
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Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Republica Argentina

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central
Av. Belgrano 1480 Av. Caseros 2161 Estados Unidos 25 Alsina 665/671 Av. de Mayo 869
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Buenos Aires, 11 DE ENERO DE 2022.-

DISPOSICION N° 58

ANEXO

CERTIFICADO DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO

DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM)
CERTIFICADO N° 59580

El Administrador Nacional de la Administracion Nacional de Medicamentos,
Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que se autorizd la
inscripcién en el Registro de Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo

producto con los siguientes datos identificatorios caracteristicos:
1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO
Razoén Social: LABORATORIO ELEA PHOENIX S.A.

NO de Legajo de la empresa: 6465

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: SULOS DUO
Nombre Genérico (IFA/s): SOLIFENACINA - TAMSULOSINA
Concentracion: 4,5 mg - 0,37 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO DE LIBERACION
PROLONGADA

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Republica Argentina

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central

Av. Belgrano 1480 Av. Caseros 2161 Estados Unidos 25 Alsina 665/671 Av. de Mayo 869

(C1093AAP), CABA (C1264AAD), CABA (C1101AAA), CABA (C1087AAI), CABA (C1084AAD), CABA
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Férmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual

Ingrediente (s) Farmacéutico (s) Activo (s) (IFA)
SOLIFENACINA 4,5 mg COMO SOLIFENACINA SUCCINATO 6 mg - TAMSULOSINA 0,37
mg COMO TAMSULOSINA CLORHIDRATO 0,4 mg

Excipiente (s)

CELULOSA MICROCRISTALINA 95 mg,NUCLEO 1

LACTOSA MONOHIDRATO 92,5 mg NUCLEO 1
HIDROXIPROPILCELULOSA 5 mg NUCLEO 1 .
HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 4000 121 mg NUCLEO 1
HIDROXIPROPILMETILCELUITOSA 100 142 mg NUCLEO 1

CELLACTOSE 80 31,6 mg NUCLEO 1

DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 1 mg NUCLEO 1

ESTEARATO DE MAGNESIO 5,5 mg NUCLEO 1

HIPROMELOSA 5,85 mg CUBIERTA 1

LACTOSA MONOHIDRATO 4,2 mg CUBIERTA 1

DIOXIDO DE TITANIO 2,238 mg CUBIERTA 1

TRIACETINA 1,2 mg CUBIERTA 1

COLORANTE ROJO ALLURA FD&C N° 40 (CI 16035) 0,9 mg CUBIERTA 1
COLORANTE AMARILLO TARTRAZINA (CI 19140) 0,552 mg CUBIERTA 1
COLORANTE AZUL FDC NRO 2 LACA ALUMINICA 0,06 mg CUBIERTA 1

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

Envase Primario: BLISTER ALU/PVC-ALU-OPA
Contenido por envase primario: BLISTER DE 10 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
Accesorios: No corresponde

Contenido por envase secundario: 1 ENVASE CONTENIENDO 3 BLISTERS X 10
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Presentaciones: 30

Periodo de vida util: 24 MESES

Conservacién a temperatura ambiente: Hasta 25° C
Otras condiciones de conservacion: No corresponde

FORMA RECONSTITUIDA

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Republica Argentina

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina Sede Central

Av. Belgrano 1480 Av. Caseros 2161 Estados Unidos 25 Alsina 665/671 Av. de Mayo 869

(C1093AAP), CABA (C1264AAD), CABA (C1101AAA), CABA (C1087AAI), CABA (C1084AAD), CABA
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Tiempo de conservacién: No corresponde

Forma de conservacién, desde: No corresponde Hasta: No corresponde

Otras condiciones de conservacion: No corresponde
Condicion de expendio: BAJO RECETA

Cédigo ATC: GO4CA53
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Accidn terapéutica: La Tamsulosina es un agente bloqueante del adrenorreceptor

alfal, que exhibe selectividad por los receptores alfal
de la préstata humana, particularmente por los subtipos
alfalA y alfalD, y en los tejidos del tracto urinario inferior.

La Solifenacina es un antagonista competitivo especifco

de los receptores muscarinicos, presentando mayor afinidad por el subtipo M3,

seguidos por los M1 y M2.

Via/s de administracion: ORAL

Indicaciones: Tratamiento de los sintomas moderados a severos de llenado vesical
(urgencia, aumento de la frecuencia miccional) y de vaciado vesical, asociados con
la Hipertrofia Prostatica Benigna (HPB) en hombres que no hayan respondido
adecuadamente a la monoterapia con Tamsulosina o Solifenacina.

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

a)Elaboracion hasta el granel y/o semielaborado:

Razén Social Numero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais
autorizante y/o BPF planta
LABORATORIO ELEA 2959/2018 AVENIDA GENERAL LOS REPUBLICA
PHOENIX LEMOS N° 2809 POLVORINES - | ARGENTINA
BUENOS
AIRES

Tel. (+54-11) 4340-0800 - http://www.anmat.gov.ar - Republica Argentina

Productos Médicos INAME INAL Sede Alsina

Av. Belgrano 1480 Av. Caseros 2161 Estados Unidos 25 Alsina 665/671

(C1093AAP), CABA (C1264AAD), CABA (C1101AAA), CABA (C1087AAI), CABA
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b)Acondicionamiento primario:

Razén Social Numero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais

autorizante y/o BPF planta

LABORATORIO ELEA 2959/2018 AVENIDA GENERAL LOS REPUBLICA
PHOENIX S.A. LEMOS N° 2809 POLVORINES - | ARGENTINA
BUENOS
AIRES

c)Acondicionamiento secundario:

Razoén Social Numero de Disposicion Domicilio de la Localidad Pais

autorizante y/o BPF planta

LABORATORIO ELEA 2959/2018 AVENIDA GENERAL LOS REPUBLICA
PHOENIX S.A. LEMOS N° 2809 POLVORINES - | ARGENTINA
BUENOS
AIRES

El presente Certificado tendra una validez de 5 afios a partir de la fecha del

mismo.

Expediente N°: 1-0047-2000-000732-20-5

LIMERES Manuel Rodolfo
CUIL 20047031932
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