MHinisternio de Salud

Secretaria de Politicas,

Regutacion e Tnstitutos 0
ANNAT. DISPOSICION N- Q 8 ‘

BUENOS AIRES, 01FER 201

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-004745-09-6 del Registro de
la Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

Y,

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIOS
BERNABO S.A., solicita la aprobacién de los nuevos proyectos de prospectos
del producto denominado ALIDASE FLEX / CARISOPRODOL - NAPROXENO,
Forma farmacéutica: CAPSULAS; autorizado por el Certificado N° 47.394 vy
Disposicion N° 5444/98.

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa aplicable
Ley 16.463, Decreto N° 150/92 y Disposiciones Nros.: 5904/96 y 751/09,
que establece la obligatoriedad de un Plan de Farmacovigilancia Activa para
todos los medicamentos que contengan CARISOPRODOL.

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de
los datos céracteristicos correspondientes a un certificado de Especialidad
Medicinal otorgado en los términos de la Disposicion ANMAT M° 5755/96 se

encuentran establecidos en la Disposicién ANMAT N° 6077/97.
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% pisposicion N0 § 1

MHeniotenis de Salud
Secretaria de Politicas.
Regulacisn ¢ Institutos

AUNH.A7T.

Que a fojas 76 obra el informe técnico favorable del Departamento
de Farmacovigilancia, que informa que el LABORATORIOS BERNABO S.A., no
ha presentado un Plan de Farmacovigilancia Activa dado que el producto no
se comercializa, por lo tanto, antes de volver a comercializar ALIDASE FLEX,
se deberd presentar un Plan de Farmacovigilancia Activa.

Que a fojas 77 obra el Informe técnico favorable de la Direccidn de
Evaluacién de Medicamentos.

Que se actla en virtud de las facultades conferidas por los Decretos

Nros.: 1.490/92 y 425/10.
Por ello;

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL
DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 1°.- Autorizase el cambio de prospectos presentados por la
Especialidad Medicinal denominada ALIDASE FLEX / CARISOPRODOL -
NAPROXENO, Forma farmacéutica: CAPSULAS, aprobada por Certificado N°
47.394 y Disposicidbn N© 5444/98, propiedad de la firma LABORATORIOS

BERNABO S.A., cuyos textos constan de fojas 52 a 59, 60 a 67 y 68 a 75.
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DisPosicion n- () § 0

ARTICULO 2°.- Sustitiyase en el Anexo II de la Disposicion autorizante
ANMAT N° 5444/98 los prospectos autorizados por las fojas 52 a 59, de los
aprobados en el Articulo 1°, los que integrardn el Anexo de Autorizacién de
Modificaciones de la presente.

ARTICULO 3°.- Acéptase el texto del Anexo de Autorizacién de Modificaciones
el cual pasa a formar parte integrante de la presente disposicidn y el que
deberd agregarse al Certificado N° 47.394 en los términos de la Disposicion
ANMAT N° 6077/97.

ARTICULO 4°.- AnGtese, girese a la Coordinacion de Informatica a los efectos
de su inclusién en el legajo electrénico, por Mesa de Entradas notifiquese al
interesado, girese al Departamento de Registro para que efectie la
agregacion del Anexo de Autorizacién de Modificaciones original y hdgase
entrega de la copia autenticada de la presente Disposicion. Cumplido,

archivese PERMANENTE.
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Secnetania de Politicas,
Regulacion ¢ Tustitutos

AN A4.7.

ANEXO DE AUTORIZACION DE MODIFICACIONES

El Interventor de la Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica (ANMAT), autorizd mediante Disposicibn  N°
....... 0.810, a los efectos de ser anexado en el Certificado de
Autorizacion de Especialidad Medicinal N° 47.394, y de acuerdo a lo
solicitado por la firma LABORATORIOS BERNABO S.A., la modificacién de los
datos caracteristicos, que figuran en tabla al pie, del producto inscripto en el
Registro de Especialidades Medicinales (REM) bajo:
Nombre Comercial /Genérico / s: ALIDASE FLEX / CARISOPRODOL -
NAPROXENO, Forma farmacéutica: CAPSULAS.-

Disposicién Autorizante de la Especialidad Medicinal N° 5444/98. Expediente

tramite de autorizacién: 1-47-0000-003350-98-7.-

DATO A | DATO AUTORIZADO | MODIFICACION
MODIFICAR HASTA LA FECHA AUTORIZADA
Prospectos Anexo de Disposicidbn NO | Prospectos de fs. 52 a 59, 60
5444/98.- a 67 y 68 a 75, corresponde
desglosar de fs. 52 a 59.-

El presente sblo tiene valor probatorio anexado al certificado de Autorizacién

antes mencionado.
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Se extiende el presente Anexo de Autorizacién de Modificaciones del REM a

LABORATORIOS BERNABO S.A., Certificado de Autorizacién N° 47.394, en la

Ciudad de Buenos Aires, a los 07FeB 20M dias del mes de

de 2011

Expediente N° 1-0047-0000-004745-09-6
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Proyecto de Prospecto Interno

ALIDASE FLEX
CARISOPRODOL
NAPROXENO
Capsulas
Industria Argentina

Venta Bajo Receta Archivada

Composiciéon:

Cada capsula contiene:

Naproxeno 250 mg
Carisoprodol 200 mg
Croscarmelosa sodica 16 mg
Povidona K30 8 mg
Lauril sulfato de sodio 5mg
Estearato de magnesio 5mg
Lactosa C.S.p. 750 mg

Accion terapéutica: Antiinflamatorio, analgésico, antipirético y miorrelajante.

Indicaciones:
Esta indicado para el corto tratamiento de los trastornos musculoesqueléticos que cursan
con dolor agudo conjuntamente con contractura muscular. La duracion del tratamiento no

debe ser superior a 2 6 3 semanas.

Accion farmacologica:
El naproxeno es un antiinflamatorio no esteroide del grupo de los derivados del acido pro-

pionico que actua inhibiendo la sintesis de prostaglandinas.
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queando la actividad interneuronal en la formacion reticular descendente y en la médula es-

pinal lo cual produce relajacion muscular.

Farmacocinética:

El carisoprodol se absorbe rapidamente por via oral comenzando su accion en 30 minutos.
Se distribuye facilmente y se metaboliza en el higado siendo uno de sus principales metaboli-
tos el meprobamato. Su vida media es de 8 horas y su eliminacion es renal. Pasa a la leche
materna donde su concentracion es hasta 4 veces mayor que la plasmatica materna.

El Naproxeno se absorbe completamente cuando se administra por via oral, el pico plasmati-
co se alcanza de 2 hs a 4 hs. La vida media plasmatica es de 14 hs. Se une en un 99% a las
proteinas plasmaticas. Se elimina fundamentalmente por orina (70% en forma malterada y un

25% como metabolito desmetilado).

Posologia habitual - Modo de Administracion:

ALIDASE FLEX tiene una posologia orientativa de | a 2 capsulas, 2 veces por dia prefe-
rentemente con las comidas. La posologia final sera determinada segiin criterio médico.
Dosis maxima: 4 capsulas por dia.

Duracion del tratamiento: No debera superar las 2 ¢ 3 semanas. El naproxeno no debe

exceder los 1.000 mg/dia (4 capsulas/dia).

Contraindicaciones:

Hipersensibilidad comprobada al naproxeno o al carisoprodol o a sus metabolitos.
Antecedentes de angioedema, broncoespasmos, urticarta o rinitis alérgica frente a la aspirina
u otros antinflamatorios no esteroideos (AINE).

Sindrome de poélipos nasales.

Ulcera gastroduodenal activa.

Insuficiencia hepatica o renal severas.

Insuficiencia cardiaca grave.




Nifios menores de 16 afios.

Embarazo. Lactancia.

Porfiria intermitente aguda.

Advertencias:

Los pacientes deben ser advertidos que el Ingrediente Farmiacéutico Activo {IFA) Carisoprodol po-
see propiedades sedativas v por lo fanto pnede disminuir habilidades mentales v/o fisicas requeridas
para llevar a cabo tareas potencidmente riesgosas o que requieren atencion y alerta como mangjo de

vehiculos v operacion de méiquinas.

Existen experiencias descriptas en cuanto a que el Cansoprodol puede generar casos de abuso v
dependencia. en particular por el uso prolongado del medicamento. por lo que su suspension abrupta
podria desencadenar efectos tales como ansiedad. insomnio. temblores. alucinaciones e ncluso con-

wvulsiones,

También se han observado efectos adictivos con el uso del IFA C arisoprodol conjuntamente con
alcohol. u otros depresores del Sistema Nervioso Centrad (SNC). No se recoinienda el uso de estos

medicamentos en menores de 16 afios.

Este medicamento se encuentra incluido en nn Plan de Farmacovigtlancia Activa.
En Europa no se comercializa este principio activo; en cambio en EEUU se comercializa en dosis de

230 ¥ 350 mg por comprimido.

En muy raras ocasiones la primera dosis de carisoprodol puede producir reacciones idiosin-
crasicas que aparecen en minutos u horas.

Los sintomas informados incluyen: debilidad extrema, cuadriplejia transitoria, mareos, ata-
xia, pérdida temporaria de la vision, diplopia, midriasis, disartria, agitacion, euforia, confu-
sion y desorientacién. Los sintomas ceden por lo general en el transcurso de algunas horas.
Se debe suspender la droga ¢ iniciar terapia sintomatica (antihistaminicos, corticoides).

Se aconseja no ingerir alcohol conjuntamente pues potencia los efectos sedativos.

Dr.
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con carisoprodol.

El naproxeno puede inhibir la agregacion plaquetaria y prolongar el tiempo de sangria au-
mentando el riesgo de hemorragias.

Puede presentar fenomenos de hipersensiblidad similares a otros antiinflamatorios no este-
roides (angioedema, broncoespasmo).

En enfermos sometidos a tratamientos anticoagulantes, es conveniente vigilar particularmen-
te la aparicion de sintomatologia digestiva; en caso de hemorragia gastrointestinal o ulcera
péptica, interrumpir el tratamiento.

Debe ser usado con precaucion en las enfermedades de origen infeccioso o con riesgo de
infeccion, atin bien controlado.

Durante el tratamiento prolongado se recomienda vigilar la formula sanguinea y las funcio-

nes hepatica y renal.

Precauciones:

ALIDASE FLEX se administrara con prudencia en enfermos que presentan afecciones gas-
trointestinales, antecedentes de (lcera gastroduodenal, colitis ulcerosa, enfermedad de
Crohn, antecedentes de trastornos hematoldgicos o de la coagulacion y en pacientes con
funcion hepatica muy limitada.

Asimismo es necesario controlar cuidadosamente el volumen de la diuresis y la funcion renal
en pacientes con insuficiencia cardiaca, insuficiencia renal cronica, cirrosis hepatica o nefro-
ticos, particularmente en aquellos de edad avanzada.

En pacientes portadoras de dispositivos intrauterinos, se ha descripto una posibilidad de
disminucion de la eficacia contraceptiva por el uso de naproxeno.

Los pacientes que presentan mareos y otras alteraciones del sistema nervioso central no de-
ben conducir vehiculos ni operar maguinarias riesgosas.

También se debe administrar con cuidado en pacientes con hipersensibilidad a otros antiin-

flamatorios no esteroides.




Interacciones medicamentosas:

Carisoprodol puede presentar sensibilidad cruzada con meprobamato (dermatitis aguda).
Los farmacos depresores del SNC se potencian con el uso concomitante con carisoprodol:
alprazolam, biperideno, carbetapentano, flurazepam, inhibidores de la MAO, oxicodona,
procarbazina, tietilperazina, tiopental, triflupromazina.

El uso con clindomicina aumenta el bioqueo neuromuscular y puede afectar la funcion respi-
ratoria.

La administracion simultanea de naproxeno con alguno de los siguientes medicamentos re-
quiere de una vigilancia médica mas estrecha del estado clinico y biologico del paciente:
Metotrexato: aumento de la toxicidad hematologica del metotrexato cuando se asocia con
ciertos AINE.

Ciclosporina: puede aumentar la nefrotoxicidad de la misma al asociarse con Naproxeno.
Antihipertensivos (beta bloqueantes, inhibidores de la enzima de conversion, diuréticos):
reduccion del efecto hipotensor.

Interferon alfa: riesgo de inhibicion de su accién.

Naproxeno puede aumentar los efectos de los anticoagulantes orales y de la heparina.
Cuando la asociacion es indispensable, controlar el valor de protrombina.

Naproxeno puede aumentar el efecto de las sutfamidas hipoglucemiantes.

La toma simultanea de naproxeno y litio o digoxina puede aumentar los niveles plasmaticos
de esta droga, aunque no se describen signos clinicos de sobredosificacion.

Naproxeno puede disminuir la actividad de los diuréticos y reforzar la accion de los que aho-
rran potasio, lo cual obliga a determinar los valores de potasio en sangre.

La administracién conjunta con corticoides, otros antiinflamatorios no esteroideos antirreu-

maticos y/o aspirina puede favorecer la aparicion de efectos indeseables gastrointestinales.

Interaccion e influencia sobre las pruebas de laboratorio:
El Naproxeno puede interferir en los resultados de las siguientes pruebas diagnosticas:
determinacion de 5-HIAA (acido 5-hidroxi-indolacético) en orina, esteroides en orina, tiem-

po de sangria, uremia, creatininemia y potasemia, transaminasas hepaticas,
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El carisoprodol no interfiere con ninguna prueba de laboratorio.
Se recomienda efectuar los estudios de laboratorio 48 horas después de finalizado el trata-

miento con ALIDASE FLEX.

Carcinogénesis, mutagénesis, trastornos de la fertilidad:
No se han registrado efectos carcinogénicos ni mutagénicos. No afecta la funcién reproduc-

tiva.

Embarazo - Efectos teratogénicos:

ALIDASE FLEX esta contraindicado en el embarazo. Presenta riesgo de fetotoxicidad y
teratogenicidad.

Por el conocido efecto de las drogas que inhiben la sintesis y liberacion de prostanglandinas
(aumentan la incidencia de cierre precoz del conducto arterioso persistente) no se recomien-
da su uso. Dado que no hay datos sobre el uso de carisoprodol durante el embarazo en

humanos, esta contraindicado en este periodo.

Lactancia:
El naproxeno pasa a través de la leche materna en una cantidad muy pequefia y el carisopro-
dol se excreta por leche materna a altas dosis. El uso de ALIDASE FLEX esta contraindica-

do en {a lactancia.

Pediatria:

Esta contraindicado en menores de 16 afios.

Reacciones adversas:

Naproxeno:

Las reacciones adversas se presentan con mayor frecuencia en tratamientos prolongados y se
relacionan mas frecuentemente al aparato gastrointestinal.

Gastrointestinales: ocasionalmente dolor abdominal, nauseas, pirosis, constjpacion, diarrea,

estomatitis.




Rara vez vomitos, hematemesis, hemorragia gastrointestinal.

S.N.C.: Cefaleas, vertigos, mareos, somnolencia.

Rara vez depresion, trastoros del suefio, mialgias, malestar general, falta de concentracion,
Dermatologicos: ocasionalmente eritema, prurito, sudoracion, purpura.

Rara vez: fotosensibilidad, alopecia, urticaria, rash.

Hematolégicos: rara vez agranulocitosis, eosinofilia, leucopenia, agranulocitopenia, trombo-
citopenia.

Cardiovascular: ocasionalmente edema, disnea, palpitaciones.

Rara vez insuficiencia cardiaca congestiva.

Sensoriales: ocasionalmente: trastornos de la vision o audicion.

Generales. sed.

Carisoprodol:

S.N.C.: Somnolencia, mareos, ataxia, temblor, cefaleas, iritabilidad, insomnio, depresion.
Reacciones alérgicas o idiosincrdsicas: son muy rfaras e incluyen rash dérmico, eritema,
prurito, eosinofilia.

Rara vez pueden presentarse reacciones mas severas con crisis de asma, fiebre, debilidad
muscular, mareos, edema angioneurotico, hipotension y shock anafilictico que ceden al inte-
rrumpir la medicacion y que requieren eventualmente tratamiento con antihistaminicos o
epinefrina.

Cardiovascular: vara vez taquicardia, hipotension postural, y rubefaccion facial,
Gastrointestinales: rara vez nauseas, vomitos, hipo y epigastralgia.

Sobredosificacion:

En caso de sobredosis el naproxeno puede producir nauseas, vomitos, diarrea, dolor abdo-
minal, mareos y excepcionalmente convulsiones. La sobredosis de carisoprodol produjo es-
tupor, shock, coma, depresion respiratoria y rara vez muerte. En estos casos el tratamiento
incluira diuréticos, dilisis peritoneal o hemodialisis.

Cuando la sobredosificacion no se produzca por asociaciones, debida a la rapida absorcion

del Naproxeno, se puede utilizar carbon activado e implementar medidas de soporte sinto-

matico,
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“Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al hospital mas cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatria Dr. Ricardo Gutierrez: (011) 4962 - 6666/ 2247
Hospital A. Posadas: (011) 4654 - 6648 / 4658 - 7777
“Todo medicamento debe permanecer alejado del alcance de los niios”
Conservar en lugar seco a temperatura ambiente entre 15° y30°C

“Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia médica
¥ no puede repetirse sin nueva receta médica”

Este farmaco se encuentra bajo un Plan de Farmacovigilancia Activa. Ante cualquier
duda comunicarse con Laboratorios Bernabo, 4501-3278/79 Int.279 y/o con el Dto. de
Farmacovigilancia ANMAT snfvg@anmat.gov.ar o al teléfono: 4340-0866.

Presentacion: Envases con 10, 20, 30 y 40 capsulas.
Especialidad medicinal autorizada por e! Ministerio de Salud.

Certificado N° 47.394

Director Técnico: Rogelio J. Calleja. Farmacéutico. Licenciado en Industrias Bioquimico-

Farmacéuticas.

LABORATORIOS BERNABO S.A.
Terrada 2346

C 1416 ARZ - CABA

Tel 4501- 3278/3279

v b ratgneshernabo.anm

Encapsulado: Santa Rosa 3695 B 1644 BUF Victoria, Pcia. de Buenos Aires.

Fecha altima revision: ../ /..




