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BUENOSAIRES, 2 1 FEB 2014

VISTO el Expediente NO 1-0047-0000-006482-04-0 del Registro

de esta Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología

Médica (ANMAT). Y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones LABORATORIODOSA S.A.

solicita se autorice la inscripción en el Registro de Especialidades Medicinales

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

la que será elaborada en la República Argentina,

Que de [a misma existe por lo menos un producto similar

registrado y comercializado en la República Argentina.

Que las actividades de elaboración y comercialización de

especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463 y

los Decretos 9.763/64, 1.890/92, Y 150/92 (T.O. Decreto 177/93), y normas

complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 3° del Decreto

150/92 (T.O. Decreto 177/93).
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Que consta la evaluación técnica producida por el Departamento

de Registro,

Que consta la evaluación técnica producida por el Instituto

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

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

establecimientos declarados demuestran aptitud para la elaboración y el

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

Que consta la evaluación técnica producida por el Departamento

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

posología, vía de administración, condición de venta, y los proyectos de rótulos

y de prospectos se consideran aceptables y reúnen los requisitos que

contempla la norma legal vigente,

Que los datos identificatorlos. característicos a ser transcriptos en

los proyectos de la Disposición Autorizante y del Certificado correspondiente,

han sido convalidados por las áreas técnicas precedentemente citadas.

Que la Dirección General de Asuntos Jurídicos de esta

Administración Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los

requisitos legales y formales que contempla la normativa vigente en la

materia.
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Que corresponde autorizar la inscripción en el REM de la

especialidad medicinal objeto de la solicitud.

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

1490/92 Y del Decreto 1271/13.

Por ello;

ELADMINISTRADOR NACIONAL DE LAADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

MEOICAMENTOS,ALIMENTOS y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:

ARTICULO 10- Autorízase la inscripción en el Registro Nacional de

Especialidades Medicinales ( REM) de la Administración Nacional de

Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica de la especialidad medicinal de

nombre comercial EFAVIRENZ DOSA y nombre/s genérico/s EFAVIRENZ, la que

será elaborada en la República Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo

de Trámite N° 1.2.1 , por LABORATORIO DOSA S.A., con los Datos

Identificatorios Característicos que figuran como Anexo 1 de la presente

Disposición y que forma parte integrante de la misma.
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ARTICULO 20 - Autorízanse los textos de los proyectos de rótulo/s y de

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

parte integrante de la misma.

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

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

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

ARTICULO 4° - En los rótulos y prospectos autorizados deberá figurar la

leyenda: ESPECIALIOAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE

SALUD CERTIFICADONO, con exclusión de toda otra leyenda no contemplada

en la norma legal vigente.

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

, inscripción se autoriza por la presente d¡sposición, el titular del mismo deberá

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

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

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

control correspondiente.

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

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

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

Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notiffquese al
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interesado, haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente

Disposición, conjuntamente con sus Anexos J, Ir, Y 111. Gírese a la Dirección de

Gestión de Información Técnica a Jos fines de confeccionar el legajo

correspondiente. Cumplido, archívese.

EXPEDIENTE NO:1-0047-0000-006482-04-0

DISPOSICIÓN NO:

~)Ñl~'l-h
Dr. ono A. ORSINGHER
Sub Admlnlstradllf NacIonal

A.N,Jli(.A.T.
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ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERÍSTICOS De la ESPECIALIDAD

MEDICINAL inscripta en el REM mediante DISPOSICiÓN ANMAT NO:

1 3 O' 5
Nombre comercial: EFAVIRENZ DOSA

Nombre/s genérico/s: EFAVIRENZ

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboración: VIRGILIO 844/55 CABA - GIRARDOT 1369 CABA

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposición se

detallan a continuación:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: EFAVIRENZ DOSA.

Clasificación ATC: JOSA.
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Indicación/es autorizada/s: INDICADO, EN COMBINACION CON OTROS

AGENTES ANTIRRETROVIRALES, PARA EL TRATAMIENTO DE LA INFECCION

PORHIV-1.

Concentración/es: 600.0 MG de EFAVIRENZ.

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: Genérico/s:

EFAVIRENZ 600.0 MG.

Excipientes: ESTEARATODE MAGNESIO 25 MG, DIOXIDO DE TITANIO 1.0 MG,

HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 57.5 MG, CROSCARMELOSA SODICA 48.0

MG, POLIETILENGLICOL 6000 3.00 MG, LACTOSA MONOHIDRATO 298.5 MG,

LAURIL SULFATO DE SODIO 40.0 MG, CELULOSA MICROCRISTALINA PH 102

150.0 MG.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Vía/s de administración: ORAL

Envase/s Primario/s: BLISTER DE AL/PVC

Presentación: ENVASES POR 30, 500 Y 1000, LOS DOS ULTIMOS DE USO

HOSPITALARIO

Contenido por unidad de venta: ENVASES QUE CONTIENEN 30, 500 Y 1000

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO ESTAS DOS ULTIMAS PARA USO

HOSPITALARIO EXCLUSIVO

Período de vida Útil: 24 meses
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Forma de conservación: CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL AL ABRIGO DE

LA LUZ.; hasta: 2S oc.

Condición de expendio: BAJO RECETAARCHIVADA,

DISPOSICIÓN NO:

1 3D' 5'
~1k¡.•:,\1,

Dr. ano ~. ORSINGHER
sw MmlnlstradOT Nacional

A.l1l'.Y..A.T.
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Dr. Mlft3RSINGHER
Sub AdmInIstrador NaCional

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

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

De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante

DISPOSICIÓN ANMAT NO



PROYECTO DE PROSPECTO

EFAVIRENZ DOSA

EFAVIRENZ 600 mg
Comprimidos recubiertos

Vento bajo receta archivada

COMPOSICiÓN CUAUTATIVA y CUANTITATIVA

Industrio Argentina

EFAVIRENZ
LACTOSA D.T.
AVICEL PH 102
CROSCARAMELOSA SODICA
LAURIL SULFATO DE SODIO
HIDROXIPROPILMETILCELULOSA
ESTERATO DE MAGNESIO
HIDROXIPROPILMETILCELULOSA
POLlETILENGLlCOL 6000
DIOXIDO DE TITANIO

Indicaciones terapéuticas

600.0 mg
298,5 mg
150,0 mg
48.0 mg
40.0 mg
38.5 mg
25,0 mg
19.0 mg
3,0 mg
1,0 mg

EfavJrenz Dose está indicado, en combinación con otros agentes antrrrefrovirales. para ei
tratamiento de la ¡nfecelón por HIV-l.

PROPIEOADES FARMACOlÓGICAS

Propiedades farmacodlnómJc:as

Grupo farmacoteropeutico: inhibidores no nuc1eosídicosde la transcrlptasa inversa.

Mecanismo de acción: efavirenz es un INNTIde VIH-l. Efavlrenz es un inhlbidor no
competitivo de lo transcriptasa inversa (TR)del VIH-l y no inhibe de manera sIgnificativa
lo TRdel VIH-2 o las polfmerosas de ADN celular (a, 1', y o 6).

Actividod antivira/: lo concentración de efovlrenz libre in vitro necesaria para conseguir
una fnhlbición entre el 90 y el 95%de alsfados de cepas salvajes, de cepas resistentesa
zidovudlna y aislados crlnicos. oscHó entre 0.46 y 6,8 nM en líneas de célufas
f1nfobfostoides. céfulas mononucleares de sangre periférico {pBMC) y cuftivos de
macrófagos/monocitos.

Resistencias:en cuftivo celular. fa potencia de efavirenz frente a variantes virajes con
sustitucionesde aminoácidos en faspOSiciones48. J 08. 179. 181o 236 en TRo variantes
con sustituciones de aminoácidos en la proteoso fue simHaro lo observada frente a fas
cepas vlrafesde tipo safvaje. bo.A.

2
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Lassustituciones pun1uales que produjeron una resistencia mayor frenté a efavirenz
cultivo celular corresponden a un cambio de leucina-a~ Isoleucrna en la pos¡cf' _.
(L1001.resistencia de 17 a 22 veces) y de lisino-o-asparraglno en la posición 103.(. 9 ~; 4 3 <')

resistencia de 18 a 33 veces). +~ '•.~
Se observ6 una pérdIda de susceptIbilidad superior a 100veces frente a variantes de DE E~'\~
que expresaban KI03N ademós de otras sustituciones de aminoócidos en TR,

Durante los ensayos clínicos de efavirenz en combinación con Jndlnovir o zidovudina +
fomivudina. K103N fue la sustitución de la TR observada con mayor frecuencia en
aislados virales de pacientes que experimentaron un efecto rebote significatIvo en la
carga viral.
Esta mutación se observó en el 90~ de tos pacientes que recibieron efavirenz y que
presentaron fracaso virol6glco. También se observaron sustituciones en los posiciones 98.
100, 101. 108. 138. 188, 190 o 225 de TR,pero confrecuenclas mós bajas y. a menudo,
solo en combinación con K103N, El patrón de las sustituciones de amlnoócldos en la TR

. que se relaciono con la resistencia a efavirenz fue independiente del resto de los
medicamentos antivirales utilizados en combinación con efavirenz.

Resistencia cruzado: en cultivos celulares, los perfiles de resistencia cruzado paro
efovirenz, nevirapina y delavlrdina demostraron que la sustitución de K103N confiere
pérdida de susceptibilidad a los tres INNTI,
Dos de los tres aislados clínicos resistentes a delavirdina examinados presentaron
resistenCia crvzada a efavirenz y conteniao la sustitución K103N. Un tercer aislado que
contenfa una sustitución en la posición 236 de la TR no presentó resIstencia cruzada a
efavirenz.

Se evaluaron los aislados virales recuperados de células mononucleares de sangre
periférica (pBMC) de pacientes Incluidos en los ensayos clínicos de efavlrenz que habían
dado muestras de fracoso al tratamiento (rebrote de carga viral) para evaluar su
susceptibilidad a los lNNn.
Trece de los aislados anterIormente caracterizados como reslstentes o efovirenz
resultaron también resistentes o neviropino y delavirdina,
Cinco de estos aislados resistentes o INNn tenfan mutaciones Kl03N o una sustItucIón
vafino-a-rsoleucina en la posicIón 108 (V108r)de 10TR.
Tres de los aislados virales de pacientes en los que había fallado el tratamiento con
efovirenz en los que se hicieron pruebas permanecieron sensibles a efavirenz en cultivo
celular y tambIén fueron sensibles a nevirapina y delavlrdina,

El potendal de resistencia cruzado entre efovirenz y los IP es bajo debido a la
implicación de diterentes enzimos.
Elpotencial de resistencia cruzada entre efovirenz e INn es bajo debido a los diferentes

sitiosde unión sobre el objetivo y al mecanismo de acción.

Propiedades farmacoclnétlcas

Absorción: se alcanzaron unos concentraciones plosmóticas pico de efavlrenz de entre
1.6 - 9,1 IJM a las 5 horas después de la administración de dosis orales únicas de JOOmg
a 1.600 mg a voluntarios no Infectados.
Se observaron aumentos de lo Cmóx y el AUe dependientes de la dosis hasta uno dosis
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móxlma de 1.600 mg; dichos aumentos no fueron proporcionales. sino que f~
inferiores a 10esperable. lo que sugiere que hay una absorción reducida a dos.
elevadas. El tiempo hasta alcanzar los concentraciones plasrrtóticos pico (3--5 ho~
se modificó con la administración de dosis múltiples y las concentraciones plasmó
en estado estacionaría se alcanzaron a los6 - 7 días.

los valores medíos de la Cmóx. la Cmín y el AUC en estado estacionaño de pacientes
infectados por VIH fueron lineales con dosIs diarIas de 200 mg. 400 mg y 600 mg. En35
pacientes que recibieron 600mg de efavirenz una vez al dio, la Cmóx plasmótica media
en el estado estacionario fue de 12,9:!:.3.7 ~M [29'70)media:t 0.5. (% C.V.). la Cm!n en
estado estacionarlo fue de 5.6 í 3.2 ~M (57%).Yel AUC fue de 184:!:73 ~M.h (40%).

Efecto de Jos alimentos; en voluntarios no infectados, la biodlsponibilidad de una dosis
única de 600mg de efavlrenz en forma de cópsulas duras aumentó en un 22%cuando
se les administraba junto con una comida de alto contenIdo en grasas y en un 17%
cuando se lesadministraba una comIda normal, si se compara con la blodlsponibilidad
de una dosIsde 600mg administrada en ayuno.

Distribución; efavirenz presento un alto porcentaje de fijacIón a las proteínas plasmáticas
humanaslaproximadamente 99.5 - 99.75%). en especial a albúmina. En padentes
Infedados por VIH-1 In = 9) que recibIeron entre 200 a 600 mg de efavlrenz uno vez al
día durante al menos un mes de tratamiento. las concentraciones del medicamento en
el liquido cetalonuquídeo oscilaron entre 0,26 y 1.l9%(promedlo 0,69%Jrespecto a lo
concentración plasm6tico.
Esta proporción es aproximadamente 3 veces supeñor a la fracción de efavirenz no
unida a las proteínas (libre) en plasma.

Biotronsformadón: estudios clínicos en humanos y estudios In vitro en los que se utilizaron
microsomas hepóticos humanos han demostrado que efavfrenz se metabofiza
principalmente a través del sistemadel dtocroma P450con la obtencfón de metabolitos
hidroxilados que posteriormente sufren un proceso de glvcuronidación.
Estosmetabolitos son esencialmente Inactivos frente al VIH.l.
los estudios in vitro sugIeren que CYP3A4 y CYP2B6 son las principales isoenzimas
responsables del metabolismo del efavirenz. y que el efavlrenz inhibe las isoenzimas de
P450. 2C9. 2C19 y 3M.
En los estudios ;n vitre efavirenz no inhibió CYP2E1e inhIbIó CYP2D6 y CYPlA2 s610a
ConcentracIones muy superiores a lasalcanzadas en clinico.

En pacientes con la variante genét1co homocig6tico G516T de la Isoenzima CYP286.
Puede incrementarse la exposición plasmótica a efavlrenz. Se desconocen las
implicaciones clínicas de una asociación de este tIpo; sin embargo. no puede excluirse
la posIbilidad de que aumente la frecuencIa yla gravedad de las reacciones adversas
asociadas a efavirenz.

Se ha visto que efavlrenz induce al CYP3A4y CYP2B6.dando lugar a la induccIón de su
propio metabolismo, que puede ser clínicamente relevante en algunos pacientes. En
voluntarios no infectados. la administracIón de dosIs múltiples de 200 - 400 mg al día
durante 10 dios produjo una acumulación del medicamento inferior a la prevista (22 -
42% inferior) y uno vida media mós corta comparada conla administración a dosis
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única.
También se ha visto que efavirenz Induce a lo UGTlAl. Las exposiciones de ralte
(un sustrato de la UGT1Al) se reducen en presencia de efavirenz.

Eliminación: efavirenz posee una vida media relativamente largo de al menos 52 horas
después de la administración de dosisúnicas y 40- 55 horas tras dosismúltiples.
Aproximadamente un 14 - 34%de una dosis de efavirenz marcada radiactivamente se
recupera en la orina y menos de un 1%de la dosisse excreta en la orina como efavlrenz
sinalterar.

Insuficiencia hepótica: en un estudio a dosis única. lo vida medio se duplicaba en el
único paciente con insuficiencia hepótlca grave(Chrtd Pugh Clase C). Indicando un
riesgo mucho mayor de acumulación.
Un ensayo a dosismúltiple no mostró un efecto significativo sobre lo farmacodnética de
efavlrenz en pactentes con Insuficiencia hepótico leve (Child Pugh Clase Al comparado
con controles. Hubo datos Insuficientes para determinar si la (nsuficlencia hepóflca o
renal (Child Pugh Clase Bo C) afecta a la farmacocinéfica de efavirenz.

Sexo, raza, personas de edad avonzoda: aunque los datos ¡¡mitados sugieren que las
mujeres y los pacientes asiótlcos o provenientes de las Islas del Pacífico pOdriao
presentar una mayor exposición a efovirenz, no parecen ser menos tolerantes a
efavlrenz.
No se han realizado estudios formacoclnéticos en personas de edad avanzada.

Población pediótrica
En49 pacientes pediótricos que recIbieron el equivalente de una dosis de 600 mg de
efavlrenz (dosisajustada en función del tamaño corporal calculado en base al peso). la
Cmóx en el estado estadonarlo fue de 14,1 I-lM, la Cmfn en el estado estacionarlo fue
de 5,6 IJM Y el AUC fue 216 ~M.h. La farmacocinética de efovirenz en pacientes
pediótricos fue similar o la de losadultos.

Posologra y torma de administración

PQsoloafa

Este tratamiento debe iniciarse por un médico con experiencia en el tratamiento de la
infección por VIH.

Adultos: la dosis recomendada de Efavlrenz Dasa en combinac16n con lnhibldores
nucle6s1dosde la transcrrptasa inversa IINTI) es de 600mg por vía oral. una vez al día.
Se recomienda la administración de EtavirenzDosa con el estómago vacío.
Se ha observado un aumento de las concentraciones de efavirenz tras la administración
de Efavfrenz Dosa con alimentos, lo que podría producir un aumento en la frecuencia
de las reocelones adversas.

5 A S.A.
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Para paliar los efectos que puede ocasionar sobre el sistema nervidlo se recomien
que Efavirenz 0050 se tome antes de acostarse, al menos durante las prir'n a
semanas de tratamiento (2 a 4 semanas), así como también en aquellos pacientes 546
persiston estos sintamos. ~ ~
Terapia antirretroviral concomitante: Efavirenz Dose debe administrarse -f De EM"~to~
combinación con otros medicamentos antlrrefrovlrales. (ver REACCIONESADVERSAS)

Población pediótrica (de 3 o 17 años): la dosis recomendada de EFAVrRENZ DOSA en
combinación con inhibldor de la proteasa vIo INTl para pac1entes de 3 a 17 oPios de
edad se describe en la Tabla l.
Los comprimidos recubiertos de EFAVIRENZDOSA deben administrarse solo a n/nos
capaces de tragar los comprimIdos recubiertos sin problemas. No se ha establecido
todavlo lo seguridad y eficacia de Efavlrenz Ooso en niños menores de 3 of'\os de edad
o con un peso inferior a 13 1::.9

Tabla 1
Dosispedlátrlca para administrar una vez 01día

Peso corporal Dosis deKg EfAVlRENZ 'mal
13 hasta < 15 200
15 hasta <20 250
20 hasta < 25 300
25 hasta < 32,5 350
32.5 hasta < 40 400
> 40 600
Contraindicaciones:
Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los eXCipientes

Efavirenz Doro no debe administrarse a pacientes con insuficiencia hepática grave
(Chlld Pugh Clase C) tampoco debe administrarse de forma concomitante con
terfenadina. asfemlzol, clsaprida, midozolam, triozolam, plmozida, bepridil o alcaloides
ergóticos (por ejemplo, ergotamina,dihidroergotamina, ergonovina y metilergonovina)
porque la competición de efavirenz por CYP3A4 podría producir inhibición del
metabolismo y la posible aparición de efectos adversos graves y/o potencialmente
mortales [por ejemplo arritmias cardiacos. sedación prolongado o depresión respiratoria.

No se deben utilizar medicamentos a base de plantas medicinales que contengan
Hierba de San Juan (HyperiCl}m perforafum) durante la utilización de efavlrenz debido al
riesgo de disminución de las concentraciones plasmóticas y de los efectos clínicos de
efavirenz.

Advertencfas y precauciones especiales de empleo

Efavirenz Desa no debe utilizarse en monoterapia paro el tratamiento del VIH ni oliodirse
como agente único a un tratamiento que fracasa.
Como con el resto de los inhibidores no nucle6sldos de la tronscriptasa Inversa (INNTI).
cuando efavirenz se administra en monoterapia se prOduce la aparición de virus
resistentes con rapidez. la elección de agentes ontirretrovlroles nuevos para utITizarse
encombinación con etavirenz deberó tener en cuenta la posibilidad de resistencia viral
cruzada.
No se recomienda la coadministraci6n de Efavirenz Dosa con comprimidos que
contienen una combinación a dosis fijo de efavirenz, emfrlcltabina y tenofovir disoproxil
fumarato. a no ser que sea necesario para realizar un ajuste de dosis ¡por ejemplo, con
rifampicina).

Cuando se prescriban medicamentos de forma conjunta con EFAVIRENZDOSA, los
médicos deberón consulta las fichas técnicas correspondientes.

6 S.A.



Se debe informar a los pacientes que no se ha demostrado que Jos tratamie
antirretrovirales actuales, induido efavirenz, prevengan el riesgo de transmisióndel.
otras personas a través delcontacto sexual o contaminación sanguínea. Por t
deben continuar utilizando las precauciones apropiadas. t'tr",D ¡,,"
Si se interrumpe la administración de cualquier medicamento antirrefroviral que form E EN
parte de un tratamiento combinado porque se sospeche intolerancia. se conslderar6
seriamente la interrupción simultónea del tratamiento antirretroviral completo. La terapia
antirrefroviraf deberó reanudarse en el momento en el que se resuelvan los síntomas de
intolerancIa. No se recomiendo la administración intermitente de medicamentos en
monoteropio ni Jo reintroducci6n secuencial de agentes antirretrovirales debido al
aumento del potencial de selección de virusresistentes.

Erupción cutónea; en ensayos clínicos con efavirenz se han descrito cosos de erupción
de leve o moderado que generalmente se resuelven durante la terapia continuada.
La administración de los antlhistamínlcos y/o cortlcosteroides apropiados puede mejorar
la tolerancia y acelerar la resolución de la erupción.
En menos del 1%de los pacientes tratados con efavirenz, se han descrfto casos de
erupción grave asocIada con ampollas, descamación húmedo a úlceras. La Incidencia
de eritema multiforme o de síndrome de Stevens-Johnson fue aproximadamente de
0,1%. Se debe suspender la administración de efavlrenz a pacientes que hayan
desarrollado erupción grave asociada con ampollas, descamación, afectación de Jas
mucosas o fiebre. SI se suspende el tratamiento con efavirenz, debe considerOf'5e la
conveniencia de Interrumpir el tratamiento con el resto de los agentes antirretrovirales
para evitar el desarrollo de virusresistentes.

La experiencia con efavirenz en pacientes que interrumpieron su tratamiento con ofros
agentes que no pertenecían al grupo de INNn es limitado.
Efavirenz no se recomienda paro pacientes que hayan tenido reacciones adversas
Cutáneas con riesgo para la vida (p.ej. s¡ndrome de Stevens-Johnson) mientras están
tomando otro INNTI.

Síntomas pSiquiótricas: se han notificado reacciones adversas psiquiátricos en pacientes
tratados con efavirenz.
Lospacientes con antecedentes previos de trastornos psiquiótricos parecen fener mayor
riesgo de presentar estasreacciones adversas pslquiótricas graves.
En particular, la depresión grave (1.6%- 0.6%)fue mós frecuente en aquellos pacrentes
con historial de depresión, También se han notificado casos de depresión grave, muerte
por suicidio. intento de suicidio no fatales (0.4%).COmportamiento agresivalOA% - 0.3%)
reacciones paranlodes (OA% - 0.3%),reacciones maniacas 10.1%).
Lospacientes con historio de desorden slqulatrico parecen tener un riesgo mayor paro
estos reacciones adversas seriassiquiótricas, con uno trecuencia, poro cada uno de los
eventos adversos citados que va de 0.3% para reacci6n maniaco o 2% paro lo
depresión severa e ideas de suicidio. También ha habido reportes aocsionados de
reportes postcomerclallzaclon de muerte por suicidio. estado alucinatorio.
comportamiento ps¡cosis~similares.aunque no se puede determInar en estos reportes
una relación causal con el uso de Efavirenz.
Se debe recomendar a los pacientes que consulten con su médico inmediatamente en
el coso de que presenten síntomascomo depresión grave. psicosiso ideas suicidas. paro
evaluar la posib~idad de que los sintamos puedan estar relacionados con el uso de
eFovlrenz.y sies osi. para determinar si los riesgosde continuar con lo terapia superan los
beneficios.

Síntomos del sistema nelVioso: en ensayos ciTnicosen los que los pacientes recibieron 600
mg de efavirenz al día. los síntomas descritos con moyor frecuencia. aunque no Jos
únicos descritos, fueron: mareo. insomnio, somnolencia, alteraciones de lo
concentración. suertos anormales. Los síntomas del sistema nervioso normalmente se
manifiestan durante el primer o segundo dío de tratamiento y generalmente se
resuelven después de los primeros 2- 4 semanas.
En estudios clínicos, la prevalencia mensual de síntomas del sistema nervioso de al

7 boratorio

ocilio Toro'')
armac6utlea M.N.; 1.<:••.• ~

Ol.....,tor T"""I_



menos modesta severidad, entre la semana 4 y 48, se situaba entre 5-9%,
pacientes tratados con regimenes que contenlan Efavirenz y 3- 5% en paci
tratados con el régimen control. Enun estudio realizado en voluntarios no infect
un síntoma representativo del sistema nervIoso tuvo un tiempo mediado de apar
de 1hora post dosis y una duración mediana de 3 horas. ~4 ••
la administración realizada antes de acostarse mejora la tolerabilidad de es DE Etlí~
síntomas y es recomendable durante las primeras semanas y paro pacientes que
continúan con estos sfntomas.la reducci6n o en fraccionamiento de los dosis diarios,
no demostró ofrecer beneficlos y no estón recomendadas.
Sobre los estudios clínicos realizados con pacientes que reciben Efavirenz 600 mg/
día, en combinación con inhabidores de la proteasa y/o INTRen tos estudios clínicos
controlados, tos experiencias adversa mas informadas con el trartamiento con una
severtdad al menos moderada y en al menos el 5 % de los pacientes fueron: Brote
(J3.1%). vertigo {9.2%),diarrea (6.8%).dolor de cabezo(6.3%). alteraciones del sueFlo
(somnolencia, insomio, pesadillas, 6.1%). fatiga (5.6%) y alteraciones de la
concentraci6n (S.3%)Sedebe ínformor a tospacientes de que, sipresentan los síntomas
frecuentes, estos suelen mejorar con un tratamiento continuado y no son predictivos de
lo posterior aparición de cualquiera de lossfntomaspsiquiótrlcos menos frecuentes.

Convulsiones,'se han observado casos de convulsIonesen pacientes en tratamiento con
efavirenz, generalmente en pacientes con historialmédico conocido de convulsiones.
los pacientes que reciban concomItantemente tratamientos anficonvulsivontes que se
metobolicen mayoritariamente por vio hepática, como fenJtoína, corbamozepina y
fenobarbital, pueden necesitar monitorización peri6dfca de los niveJesplasmáticos. En
un estudio de interacclón de medicamentos, las concentraciones plasmóticas de
corbomozepina disminuyeron cuando la corbamazepina se coadministraba con
efavirenz,
Se debe tener precaucIón en cualquier paciente con antecedentes de convulsiones.

Alteraciones hepóticos: algunas notificaciones postcomerciatizacj6n de fallo hepótJco
ocurrieron en pacientes que no tenían enfermedad hepótica preexistente u otros
factores de riesgo identificables.
Debe considerarse lo monitorizacIón de las enzImas hepóficas para pacientes sin
insuficiencia hepática preexistente u otros factores de riesgo.

Efecto de 105 o'imentos: lo administracr6n de EFAVIRENZDOSA con alimentos puede
Incremen10r la exposición a efavirenz y conl1evor un aumento de la frecuencia de las
reacciones adversas.
Por lo tonto, se recomienda la administración de EFAVIRENZDOSA con el estómago
vado y preferiblemente antes de acostarse.

Sfndrome de Reconstitución Inmune: cuando se Instauro una terapia antirretrovlral
combInada (rARC)en pacienfes infectados por VIH con deficiencia inmune grave
puede aparecer una respuesta Inflamatorio frente a patógenos oportunistas latentes o
osfntomóticos y provocar situaciones cllnicas graves, o un empeoramiento de los
sfntomas.
Normalmente estas reacciones se han observado en las primeras semanas o meses
desde el inicio de la terapia antirTetroviralcombinado. Algunos ejemplos relevantes de
estas reaccIones son: retJnltis por citomegalovirus, infecciones micobacter1anas
generalizadas y/o localizadas y neumonla causada por Pneumocystis jiroveci
(anteriormente conocido como Pneumocystis carinji). Sedebe evaluar cualquIer srntoma
inflamatorio y estabtecer un tratamiento cuando sea necesario. También se ha
notificado la aparición de trastornosautoinmunitaños (como por ejemplo la enfermedad
de Graves) durante la reconstftución inmune; sinembargo, el tiempo notificado hasta su
aparición es mós variable y estos acontecimIentos pueden suceder muchos meses
después del InicIo del tratamiento.

SA S.A.Laboratorio

Lipodistrofia y alteraciones metob6HCQs: la terapia antirretroviral combinada se ha
asociado con una redistribución de la grasa corporal (lipodisfrofia} en pacientes con
VIH.
Actualmente se desconocen las consecuencias de estos efectos a largo plozo. B
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conocimiento sobre el mecanismo es incompleto.
Se han propuesto como hipótesis una posible conexión entre lipomatosis visceral
tratamiento con IPy entre Iipoatrofia y el tratamiento con INTl.
Se ha relacionado un mayor riesgo de lipodlstroflo confactores dependientes
Individuo como la edad avanzada, y con factores dependientes del medlcam
como uno largo duración del tratamienfo antirretroviral, y trastornos me1abólic
asociados.
Elexamen clínico debe incluir una evaluación de los signos físicosde redistribución de la
grasa. Se deben tener en cuenta los nIveles de Iípidos en suero y de glucosa en sangre,
en condiciones de ayuno.
los trastomos Ilpídicos deben tratarse como se considere clínicamente apropiado.

Osteonecrosis: se han not1ffcado casos de osteonecrosis, especialmente en pacientes
con infección avanzada por YIHy/o exposición prolongada al tratamiento antiretroviral
combinado /TARC). aunque se considera que la etiología de esta patología es
multifactorial (incluido el uso de corticosteroides, consumo de alcohol, inmunodepresión
grave, indice de masa corporal elevado).
Sedebe aconsejar a los pacientes que consulten al médico si experimentan molestias o
dolor articular, rigidez articular o dificultad para moverse.

Poblaciones especiales:

Enfermedad hepática: efavirenz estó contraindicado en pacientes con insvficiencia
hepófica grave y no se recomienda en pacientes con enfermedad hep6tico moderada
debido a los datos insuficientes para determinar si es necesario un ajuste de dosis.
Debido al amplio mefabolismo de efavlrenz mediado por el dtocromo P450 y a que la
experiencia clrnlca en pacientes con enfermedad hepática crónica es limitada, se
recomienda precauclón en la administración de efavirenz a pacientes con Insuficiencia
hep6tico leve.
los pacientes deben monitorlzarse cuidadosamente por si se producen reacciones
adversas dosis-dependienfes, especialmente síntomasdel sislema nervioso. Se realizarón
análisisclínicos a intervalos periódicos poro evaluar suenfermedad hepótlca.

No se ha establecido la seguridad y efIcacIa de efavlrenz en pacientes con trastornos
hepáticos .subyacentes importantes.
los pacientes con hepatitis B o e crónica y tratados con terapias antlrretroviroles
combinados presentan un riesgo mayO( de reacciones adversas hepóticas graves y
potencialmente mortales. Lospacien1e.scon alteración hepática preexistente, incluida
la hepatitis crónica activa, presentan una mayor frecuencia de anomatim de la función
hepática durante la terapia antirretroviral combinada y deben monitorizarse según la
práctica estóndar. Si hay evidencia de empeoramiento de la alteración hepótica o
elevaciones persistentesde fas transaminasas séficos que superen en más de 5 veces el
limite superior del rango normal, es necesario evaluar el beneficio de la continuaCión del
tratamiento con efavirenz trente a los riesgos potenciales de toxicidad hepótica
significatfva. Enestos pacientes, se debe consIderar ro interrupción del tratamiento.

En pac1entes trotados con otros medicamentos asocIados con toxicidad hepátlca,
también se recomienda la monltortzaclón de las enzimas hepóticas.
En el caso de recibir un tratamiento antlvlral concomitante para hepatitis B o C. se
debe consultar también la información relacionada con esosmedicamentos.

Insuficienclg renal: no se ha estudiado la fannococinética de efovirenz en pacientes con
insuficiencia renal; sin embargo, en orina se excreta menos del 1% de ro dosi5 de
efavirenzlnalteroda, de modo que el impacto de la insuficiencia renal en la eliminación
de efavirenz deberfa ser mfnimo. No hay experiencia del tratamiento de pacientes con
insuficienCIa renal grave y se recomienda que los pacientes en esto poblacIón se
monitoricen cuidadosamente.

Pacientes de edad avanzada: no se ha evaluado un número sufIciente de paclentes de
edad avanzada en ensayos clínicos para determinar si responden de manera diferen1e

9 Laboratorio DO A S.A.

arra ._ :<:0
II~UtlCCM.N.: 13.ll:i3
elf••m"~'"&I:I1Ie:o



~ S.A.

a los pacientes más jóvenes.

Población pediátrica:
Efovirenzno ha sIdo evaluado en niños menores de 3 años o de peso Inferior a 13kg.
lo tanto. efavlrenz no debe administrarse a nlnosmenores de 3 años.
Se ha notificado erupción cutáneo en 26 de 57 niños {46%) tratados con
durante un periodo de 48 semanas y fue grave en tres pacientes.
Podria considerarse la profilaxis con ontihistaminicos adecuados anfes de inIciar el
trafamlento con efavirenz en niños.

lactosa: los pacientes con intolerancia hereditario a galactosa. Insuficiencia de lactasa
de Lapp o malabsorclón de glucosa o galactosa no deben tomar este medicamento.
Laspersonas con estas afecciones deben tomar efavirenz solución oral. Que no contiene
lactosa.

Interacción con otros medicamentos y otras formas de IntefQccl6n

Efavirenz es un inductor in vIvo de CYP3A4.CYP2B6y UGTlAL Las sustancias que sean
sustratos de estas enzimas pueden presentar concenfraciones plasmóticas disminuidas
cuando se co-adminfstran con efavirenz.
Efavirenz puede ser un inductor de CYP2C19y CYP2C9; sIn embargo. también se ha
observado Inhibición in vitro y el efecto nefo de la co-administracl6n con sustratos de
estos enzimas no está claro.
La exposición a efovlrenz puede aumentar si se administra con medicamentos (por
ejemplo. ritonavírJo alimentos (por ejemplo. zumo de pomelo) que inhiben la actividad
de CYP3A4 o CYP2B6.
Las sustancias que inducen esfas enzimas pueden dar lugar a concentraciones
plasrnóticas disminuidas de efavlrenz.

Población pediótrica

los estudios de interaCCionesse han realizado solo en adultos.

Contraindicaciones del uso concomitante
Efavirenz no debe administrarse de forma concomitante con terfenadina. asfemizol.
cisaprida.midazolam. triazolam. pimozida. bepridil o alcaloides ergóticos (por ejemplo.
ergotamina. dihldroergotamina. ergonovina y metilergonovinal. porque la inhibición de
su mefabolismo podría llevar a lo posible aparición de efectos adversos graves y
potencialmente mortales.

Hierba de San Juan (Hypericum petforotuml; la coadministrocion de efavJrenzy la hierba
de San Juan o cualquier otro medicamento a base de plantas medldnoles que
contenga hierba de Son Juan astó contraindicada. los niveles plasmáticos de efavirenz
pueden reducirse por el uso concomitante de la hIerba de San Juan debido a lo
indUCCiónde los enzimas que metobolizan y/o el transporte de proteínas por la hierba
de San Juan. SIun paciente estó tomando hierbo de San Juan, se debe Interrumpir su

¡
admInistración. comprobar los niveles víricos y. si es posible. los niveles de efavirenz. los
niveles de efavirenz pueden aumentar al interrumpir la administración de la hierba de
San Juan y la dosisde efavlrenz podria necesItar ajustes.
E' etecto inductor de la hierba de San Juan puede persistir como mínimo hasta 2
semanas después de interrumpir el tratamiento.

Otras interacciones
Los inferacciones entre efavlrenz y losinhibidores de la proteasa. agentes antirretrovirales
distintos de los inhibidores de [o proteasa y otros medicamentos no antirrefrovlrales se
enumeran en la Tabla 2. o continuación ¡aumento se IndJca como "t". disminución
como "1". sin cambio como ".•...•.". y una vez cado 8 o 12 horas como "q8h" o "q12h"). Si
estón disponibles. los intervalos de confianza del9Q%o 95%aparecen enfre paréntesis.

10

iliE! Ter-''''
. fj rrnac"-.ltiC8 M.N.: l.:'l..1t.3

D{~_1'.C"~ ••



Losensayos se reaJfzaron en sujefos sanos a menos que se indique lo confrarlo.

Tabla 2: Interacciones entre efavlrenz V otros medk:amenlO$ en adunos

..~l

"

RecomendacE6n sobre la
coadmlnlslraclón con
efavlreru

Efeclos sobre los niveles del
medIcamento
Porcentaje medio del
cambio en AUC. Cmax Cmfn
con Intervalos de confianza
si estón disponibles
(mecanismo)

Medicamentos por áreas
Terapéuticas (Dosis)

ANmNFECCIOSOS

Antlvlrales para el VIH

Inhlbldores de la Proteoso (IP)

Anllzanavlr ¡r1tonavlr/Efavrrenz
(400 mg una vez al día/lOO mg
una vez al dío/600 mg uno vez 01
dfa. 1odos adm!nlstrodos con
alimentos)

Alazonovir (pm)
AUC: •...••(J.9a tlO)
Cmóx: il7%. (18o j27}
Cmrn:¡42'" (¡JI a ¡SIl

No se recomienda \o
coadministración de
efavifenz con
atozanavir{rjtonollir. Sise
requiere lo coadminislrocioo
de alazona'vir con un tNNTI,
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dlc:amento por áreQs
erapéulCcas
dosIs)

tozooavír/ritonavir/Elavlrenz
(400 rng una vez al día/200 mg
una vez al dla/600 mg uno vez
al dio, fados administrados con
Ilmentos)

Dorunavir/ñtonovir/Efavirenz
(300 mg dos veces al
ía.ll00 mgdos veces al
iO/6oo mg uno vez al dra)

mós baja Que los dosis
ecomendaoos; se esperan
sultodos similares con las dosis

ecomendadas.

osamprenovir/ritonQVir/
Etavirenz
(700 mg dos veces al
día/lOO mg dos veces 01
dla/600 mg una vez al da)

osomprenavlr/Nelflnavlr/
Efavirenz

osomprenavlr /Saquinavirl
Elo••.•.renz

tos sobre los niveles del medIcamento
orcentaJe medIo del cambio en AUC.
móx, Cmln con IntelValos de conllanu. si

d1sponlble$G (mecanismo)

jazonovir (pm);
UG:•...••rU10oT26)
móx: •...••r. (15 o T26)
mIn: flZ.,," U16a t49)

lInducción GYPJM)
Guoodo se comparó 300 mg
tozonovirllOO mg ñlonovir uno
ez al dio por io noche sin
efovirenz. Bto disminución en la
mln de otozanovir podIío

Impocfar negafivomenle en lo
elicado de ofozooavir.
". basado en comparacIón histórica

Dorunovir:
UG:! 13%
mín:! 31%
ó",:! 15%

(inducción CW3A4)
Efovlrenz:
UC: t21%
min:TI7%
m6x: t15%

{Inhibición CYP3A4}

nteracción formococinéflco
línicomente no significativa

Interacción no estudiada

n1eraccJón no estudiada

12

ecomendoción sobre la
oadmfnlstrad6n con
•••Irem

adrio consIderarse un
ncremento en la dosis tonto
e otazanavir como de
itonavir o -400mg y 200 mg
especlivamente, en
omblnación con etovirenz
on uno monitorización

clínica cuidadosa.

Efavirenz en combinación
on dorunavir/ñfonovir
00/100 mg una vez al dfo
uede dar como resultado

una Cmn de dorunovir
ubóptlma. SIse va a usar
favirenz en combinación
en darunov;r/ñtonovir, el
égimen de frotamiento que
e debe usar es
runavir/ritonavir
{lOO mg dos veces al día.

ta combinociOn debe
tffizooe con precaución.
er también el aportado de
itonovir mós abolo.

o es necesario reaizar un
'vs1e de dosis paro ninguno
estos medicamentos.

er tambIén el apartado
e rltonavlr m6s abajo.

o es necesario realizar un
ajuste de dosIs para ninguno
de estos mediccrnentos.

o se recomienda esto
omblnaclón yo que se
espe(oque se redUZca
Ignfflca1ivamente lo
xnn~k:íñn n nmh(')~ IP.
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cIleamemo por áreas
erap~utk:gl
dosis}

ndnavir/Efavlrenz
1800 mg q8h/200 mg uno
vaz al día)

ndinavir /titonavir /Efavlrenz
800 mg dos veces al dia/1DO mg
os veces al dío/600 mg una vez
¡dío]

ectos ,obre les nlvetes del
edi<:gmento
oreentaje medIo del cClmbl0 en

!lC, Cmál(, Cmfn con In'lervalos
confianza sI están dlsponlblesa

mec:onlsmo)

ndinov1r:
UC:!31%[!80147)
mm: 140%
e observó una reducdón similar
la exposición o indinavir

uando se administraron 1000 mg
e Jndlnavif q8h con 600 mg de
favlrenz dlarlamente,

(Inducción CYP3A4)
favirenz:
nJerocción tarmacodnético
lfnJcamente no slgnlflCotiva.

ndlnovlr:
UC: P5% (! 16o 132)b
:! 17% (¡6a 126)b

mo,

: ~ 50% (! 40 O! 59]b
'"

favirenz:
ntarocción formacaclnéfica
Iln/camente no signIfICatIvo,
a medo gaométl'ica da la cm!n
oro indinavir [0,33 rng/l) cuando
e adminIstro con rftonovlr y
favlrenz fue mayor que la medio
istónca de la Cmin (0,15 mg/II
uando Ind1navir se administró
010a 800 mg q8h, En pacientes
nfectados con YIH~l (n '" 6), las
armococinétlcas de rndinovir y
fovirenz tlJeron generalmente
omparobles o astos mismos datos
n voluntarios no infectados.

¡r. ',' r;,:wO' 5
-}I t' t_ ••'1 v'
ee:omendacl6n sobre lo
aodmlnlsll'acl6n con
fOvlrenz

lentros no se
sfablezca lo
mporfoncio clínIca de lO
educdÓn de las
oncentroclones de indinovir,
magnitud de lo Inleracción

oll'l1ocodnética obsefVado
abe tomO/se en
onsideración cuando se
aleccione un trotamlento que
entenga tonto efavirenz
emo indinovjr.

o as necesario realizar un
Juste de dosis de efovirenz
vendo se odmlnlstra con
ndlnavir o
ndinavfr /ritonavlr.

er también el apartado de
itonavlr mós abajo.
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edlc:ornento por óreos
erop6ut1cos
dosis)

opinavir/ritonovir CópSUIOS
blondas o solución oral/EfOVlrenz

opinavlr/rftonovir
omprimidos/Etavirenz

(4001100 mg dos veces 01
10/600 mg una vez al día)

500/125 mg dos veces 01
ío/6OOmg uno vez al dío)

Nellinovir /Efavlrenz
j750 mg q8h/600 mg uno vez al
io)

&dos sobre los niveles del
dlt:omento

o~e~eme~odelcmm~oen
UC, Cmáx, Cm!n con Intervafos
e conflonUl d estón disponibles"

mecanismo)

educción significativo en la
xposición o lopinavir,

ncen!rociones de loplnovrr. !
0-40%

oncentrociones de lopinavlr:
imilores o lopinavir/rltonovir
001100 mg dos veces 01dio sin
fovlrenz.

e1f1navfr:
UC: t 20% IT 8 a t 34j
mÓlCt21%(tIOot33)
ta comblnoct6n fue
enerolmente bien tolerada.

.;:

eeomendacl6n SObrela
oadmlnlstracl6n con

••••••

on efovirenz, debe
onslderarse un aumento del
3% en los dosis de {os
ópsulas blondos y la
aluci6n oral de:
opinovir /filonovir
-4c6psutos/aprox, 6,5 mi dos
eces al dia en lugar de
cópsulos/5 ml dos veces 01
io}. Debe octuarse con
recaud6n, puesto que el
juste de dosis podño ser
flSuficiente en algunos
adentes. la dosis de
oplnovir /fitonovir
omprimldos debe
ncrementorse a 5001125 mg
os veces al dio cuando se
oodministro con 600 mg de
fovlrenz una vez 01día.
er tamblan el aportado de
tOr'lQvirmm abajo.

o es necesario realizar un
'uste da dosis poro ninguno
e estos med1camentos.
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edlcomento por 6reQI
rapéulc:as
000"]

itonavir IEfavirenz
(500 mg dos veces al d{a/600 mg
no vez 01 dIal

qulnavlr/ritonovir IEfavirenz

eeio, sobre los niveles del
komento

Porc:entaje medio del cambio en

C. Cmáx, Cmrn con Intervalos
confianza si están disponibles"

mecanismo)

itonavir:

i'Iano AUC: 1 18% ti 6 a T 33)
ocheAUC:_
oi'lono Cmóx: ¡2-4% Ir 12 a T 38)
oche CmÓl\: _

aiono Cmrn: 142% lf 9 o 1 86)b

oche Cmrn: T 24% (1 3 a t 50}b

fovlrenz:

UC:T21%(i 100¡34'
lT'l6x; 1 14% (t 4 a t 261
e",.,: t 25% It 7 a t 46Jb
[inhibición del metabolJsmo

xldollvo mediado por CYP)
uando se admlnistr6 efovirenz
on 500 mg o 600 mg de rilonovir
05 veces 01 dIo, la combinación
o se lolero bien Ise produjeron,

f ejemplo: mareos, oouseos,
arestesio y elevación de las
nzimas hepólJcos). No 8516n
isponibles datos suficfentes de

oIerabllldad de efovirenz con una
Osisboja de rilonavir (100 mg.
nO o dos veces al cffo).

NOse ha estudIado esta
nlercedón.

15

..
I

uondo se administre
favirenz con una dosis baja
e ritonavir, debe
onslderarse 10 pasibilidad de
n aumento en la Incidencia
e reacciones adversas
saciados a efavirenz debido
una posible interacción

CJ'ITlocodinómico.

o hay dotos disponibles
aro hacer uno

ecomendaclón de dosis. Ver
ambién el aportado de
"fonavir ambo. No se
ecomiendo lo util!zocrón de
favJrenz con saQulnm4r
amo único Inhibic!or de lo
roteasa.



uf ~~.M.A,.,..
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""edleornento por óreos lBectos sobre los niveles del ecomendaclón sobre lo 556 ¡
erapéunc:os ~edleamento oadmlnlstrocl6n con - ~ -!jdosis) orcentaJe media del cambio en lavlrenz t"1f' ~~'l'

¡Auc. cmáx. Cmin c011lntervalol ~~~ ...
~e confianza si elfón dIsponibles"

mecanismo)

!Antaaonlsta CCR5

¡Maraviroc/Efavírenz ~oroviroc: ¡Consultar el Resumen de los
[100 mg dos veces 01dia/600 mg rUC12:! 45% II J8 o! 51) Farocterfsticos del Produclo
na I/ez al día) fmóx:! 51';' (! 37 o! 62) ~e losmedicamentos que

No se han medido los Iconfienen moraviroc.
oncentrociones de efaviranz. no
e espero ningún efecto.

nhlbldor de la Intearosa
Raltegrovir/Efavirelll altegravir: No es necesorlo realizar un
(.•00 mg dosis únlca/-) UC: !36% jlJSte de dosis para

12: !21-':' alfegrovir.
m6x:! 36%

(indUCCión UGT1Al)

NTIe INNTl
NTl/Efovirenz o se han realizado estudios de o es necesario realizar un

nterocción especIfica con jusle de dosis para ninguno
fmlrenz e IN11distintos de e estos medicomentos.

bmlvudina, zidovudfna. V
enofovlr disoproxil fumarola. No
e esperan Interacc10nes
ínicamente significativas puesto
ue los INTIse metoborlZon o

rovés de uno vfo distinto de
tavirenz V es poco proboble que
omplton por los mIsmas enzimas

metab6l1cas v vfas de eliminación.
INNTl/Efavlrenz No se ha estudiado esta No se recomienda lo

nterocci6n. oodmlnlsffaclón de
favlrenz V otros INNTI.
uesto que lo utilizoción de
os lNNTI no ha demostrado

er benelicioso en lérm!nos
e eficacIa y seguridad.

Labomtorio DOSA &~~
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'r/ 'Ot.lO ,
edlcomento por 6reas ec:los sobre 10$niveles del eeomendacl6n sobre lo 557 \

erapéutlcas edlcomento oadmlnl1trocl6n con
dosis) orcento]e medio del cambio en Iovlreru: ., 0,

~~~'UC.Cmóx. Cmin con &ltervalol " 06 etl'V.~
e confianza si están dfsponlbles"

mecanISmo)

nlJvlrales pora la hepatitis e
oceprev1r/Efavírenz oceprev!r, os concentraciones mlnlrnos

(800 mg 3 veces 01día/600 mg uc: •...•19%- losmótlcos de boceprevlr
na vez al dia) móx: •...•8% Isminuyeron cuondo se

mín: ¡44% dmlnistró con efovirenz. No
fovirenz: re ha evaluado directamente
UC: •...•2Q% a consecuendo ennico de

Jemóx: _ 11% sta reduccIón de los
(efecto de inducción de CYP3A oncentraciones mínimas de
obre boceprevir) oceprevlr.
D-8 horos

pn electo 1_1 equIvale o uno
Ismlnucl6n en el rotio medio
stlmodo en 'QO% o un avmento
n el ral\o medio estlmodo en

",,5%
e1oprevir/Efovirenz eloprevlr (en relación o 7:IJ mg i se coadm1nistran efavirenz

/1.125 mg codo 8 horos/600 mg oda 8 horas); telaprevir, 58 debe utifzor
no vez 01dial UC:! 18% [!8a!27} 1.125 mg de felOprevir cada 8

~mólC:1 14% 113 a! 24) oros.
~mln: 125~ l! 14 a! .l4J';t
Efovirenz:

uc:¡ 18%[1 100!26)
Fmóx: 124% II 15 a 1 32)
f:mrn:110% (f ¡ o! 19)%
(Inducción del CYP3A por

fovirenzl
ntibl6tIC(lS

fuitromiclna/Elavirenz Inferacción farmococinética [No es necesario reo~zor un
600 mg dosis única/400 mg una línicomente no significativa ~usfe de dosis poro ninguno

vez al díal e estos medicamentos.
Claritromicina/EfOVirenz laritromicina: e desconoce lo Importando
{500 mg ql2h/400 mg uno vez al uc: ¡ 39% (! 30 a 146) IInico de estos cambios en
¡""ía) móx..:.i.26%(! 150J35/ os niveles plmmót!cos de

loriiromicina lorftromidno. Se deben
14-hidrox!metabolito: onsideror alternativas a

UC:134%[t 180153) laritromicinQ (p. ej.
mrnc 1 49% [1 32 o 1 69) zi1Tomlclno).

favirenz: No es necesario realizar un
, UC: •.•• D!usle de dosis poro

:móx: 1 11% Ir 30 r 19) fovirenz.
(inducdón CYP3A4)
n un 46% de voluntarios no

nleetados que recibieron la
ombinación de elovireru: y
laritromicino se produjo
f\¡nc!ón.

~tros anlibióticm macrólld05 o se ha estudiado esto o hay datos disponibles
(p,ej. erifromidna)/Efovirenz nteracclón. aro hacer tma

ecomendoción de dosis.

17 Laboratorio DOSA ~.A.
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Icomento por 6reos--•.dosis)

ntlmIcob~rlanos
RifabutinO/Efavirenz
{300 mg uno vez 01 día/600 mg
na vez al dfal

RIlomplctnojEfavlrenz

600 mg una vez al cfa/600 mg
no vez 01 díal

Efectos sobre los niveles del
edleamento

Pot"centaje medio del cambio en
UC, Cmóx, emfr! con intervalOS
e confianza si esfón disponibles"

mecanismo}

ifabutína:

UC: !38'X.(l 28 a 147}
m6x: 132% 1115 o 146}
mfn: J 45% U 310 J 561
lovirenz:
UC:_
m6x:_
mfn:112%(1240T 1)

Inducdón CYP3A4)

ovirenz:

uc: !26% U 1501361
mÓX":!2O%(l1101281
mín: J 32% [! 15 o 146)

(inducción CYP3A4 y CYP286)

18

o dosis diario de rilobutino
abaría oumenta~e un 50%
uondo re administro con
fovirenz. Debe considerarse
upncor lo dosis de rifobvltno

regímenes donde lo
fabutlna se administre 2 o 3
eces por semona,en
ombinación con efavirenL

El electo clfnico de este
'usta de dosis no ha sido
valuodo odeclJOdamente.
e debe considerar 10
oJerabmdad individual y lo
espuesto virol6gico cuando
e realicen ajustes de do~i~,

uondo se esté
dmlnlstrando C(m

'fampicino en pacientes QJe
sen 50 k9 o mós, un

umento en lo dosis diario de
lovirenz hasto 800 mg puede
parlar una exposición
milar a uno dosis diaria de
00 mg cuando se odmlnlstra
In rifomplclno. El efecto
Ifnico de este ajuste de dosis
o ha sido evaluado
decuodamente. Debe
onslderarse la torerabilidod

ndivlduol y lo respuesta
Irol6g1co cuando ~ reaficen
Justes de dosis, No es
ecesario realizar
n ajuste de dosIs pare k)

lfompicino.

La ratono OOSA ~.I'I..

•••• CI a TCr71)
mll~utlcll~/.~J.:1:l_~•.•3

I>IIf"!K1ta.r 1"60;:nl=



edk::omento por Óreas
rapéuflcCl$
dosis}

nfllún leos
troconazoljEfavirenz
(200 mg qI2h/600 mg una vez 01
iol

osaconozol/Efovfrenz
-/400 mg una vez d do

orlconozol/Efovlrenz
l200 mg dos veces 01día/400 mg
no vez al dra)

oriconozol/Efavlrenz
(400 mg dos veces 01dlo/300 mg

o vez 01drO)

Auconazal/Efovirem.
1200mg una vez 01cf'lOj4QOmg
no vaz 01 drol

ectos sobre los niveles del
~amento

oreenlaje medo del cambio en
UC, Crn6x. Cmfn con Inlemrfos
e confianza si eslón disponibleS"

mecanismo}

Itroconazol:
UC: !39% (1 21 a! 53)
móx: 1 37% {! 20 a !51)
fn:!4~U 270 !58)

(red\Jcción en los concentraciones
e l/raconazol: lnduccrón
YP3A41
idroxitraconozol:
ue: !37% U J.i o 1 55)
móx:!35%[! 12a!52}
mfn: ! 43% (! 18 a! 60)

fovlrenz:
ambio farmococinético
fin¡comante no • nifica1;vo.

P~aconozol:
VC: 15)'Jr,
móx.:! 45%

(inducción VDP-GI

oriconazol:
UC:1n'1o
móx:! 61%

Efavlrenz:
Ve: 144%
m6x:¡ 38%
oriconazal:
uc: 17'%0230 ¡13).
móx:T 23% (! 1 a ¡53).

lovirenz:
UC: t 17'10li 6 a i 29) ••
móx: •..•••.

comparado con 200 mg dos
eees al dio solo .
• comparado con 600 mg uno
ez 01dra solo.

(inhibición competitivo de!
tobolismo oxidatlvo

nterccción farmacocinétíca
Iínicomente no significativo.

19

5
Recomendación sobre lo
oodmlnlstracl6n con

••••

eniendo en cuenta que no
uede hacerse una

ecomendoci6r'l de dosis poro
troconazol, debe
onsiderol5e un tratamiento

tifúngico altemativo.

uso concomItante de
osaconazol y efavlrenz
abeno evitarse o menos que
beneftcio paro el pocien1e

u ere el ñes o,
uando se coodminis1ro
fovlrenz con voriconorol, la
osis de mantenimiento de
oriconazo! debe aumentarse
400 mg dos veces a día y lo

osis de efovirenz debe
edudrse en un 50%, p. ej.

hasta 300 mg una vez al dio.
vando et 1rotamiento con

ortconozol flnallee, la dosis
nlelal de efavirenz debe
estourorse.

o es necesario (eorlZor vn
]us1e de doSiSparo nInguno
e estos medicamentos.

rzo
• ti ," •. 13.153.rmlSeu e m. ."

¡;¡lfl!o ••t<lr T"'''f'!l_



~~::l'"~l .I3:..M.~.>r 'iJ ..tj''QUO "'"
¡MedIcamento por meas ¡aec::tossobre bs niveles del ee:omendacl6n sobre la
~rapéulcas medicamento oodmlnlstracl6n eon %0dosis) orcentQJemedio del cambio en tetavJrenz .

~~'
¡AUC. Cmóx. Cmrn con InteNaJos
~ cordlaMO si estón dlsponlbleso

mecanIsmo)

etoconazoj y otros !midazoles o se ha estudiada esta ~o hay datos disponibles
ntilúngicos nleracción. ara hocer uno

ecomendodón de do~is.
ntlmalérlcos
rteméferllumefantrina/ rteméter: ¡puesto que las
favlrenz UC:151% oncentraciones disminuidas
comprimido de 20/120 mg. 6 móx: 121% e orteméter.
osi~de 4 comprimIdOs coda uno ihidroortemislna: Hn,ldroortemlslrina. o
urante 3 días/600 mg una vez 01 UC: 146% umetonlrina pueden resultar
iol m6x: 138% n una dismJnudón de la

umetanfrlno: ficacla antimal6rica, se
UC; 121% "ecomienda tener precaución
móx:_ uando se coodmlnlstra
fovlrenz: fovlrenz y comprimidos de
UC:lI7% ::2rteméter/lumefantrino.
móx: •..•
InduccIón CYP3A41

J"tovoclJona e lidrocloruro de tovacuono: iempre que seo posIble,
roguonil/Efavlrenz UC: 175% (l620184) abe evItarse la

(250/100 mg dosIs Úrico/600 mg máx:144%(l20a161) dmn!slrac16n concomitante
no Vel 01dIo) ::teatovacuono/proguanil con

roguonB: favirenz.
UC:143% (170 165)
mm: •..•

GEflrB ÁCIDO REDUCTORES
Hidróxido de aluminio-hldróxido I 105ontiócidos Iidróxldo de No es de esperar que lo
~e magnesio- lumlnlo/magnesio nI la oadmlnlslración de
imetlcona/Efavirenz yomOtidino olleraron lo absorción fovirenz con medicamentos
30 mi dosis úníco/400 mg dosis ~e efovirenz. ue a~eron el pH g6strico
'nicoJ fecte o lo absorCión de
omotidina/Elovlrenz ¡efovlrenz.
40 mg dosis únicoJ400 mg dosis
'nlcal
NSIOLÍrICOS

Lorazepom/Efavirenz orozepom: ~o es necesario reofizar un
(2 mg dosis únlco/600 mg una rUC: P% Ir 1 a i 14) Juste de dOSisporo ninguno
ez 01dio) ~máx: t 16% (1 2 a 132) ~e estos medIcamentos.

Estoscambios no se consideran
Ifnlcomente sinnltlcatlvos.

NTlCOAGUlANTES
Wortarino/Efovirenz nterocd6n no estudiada. Los uede requerirse reaizCl" un
cenocumarol/Efavlrenz oncen1roclones plasm611CQSy los juste de dosIs de wartorlno o

tectos de la warfanna o del pcenocumorol.
cenocumarol asl6n

potencialmente aumentadas o
k:tismlnuJdasnor elavirenz.

20
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edlcamento por áreas
erapélJflcas
dosis}

aedos lobre 101nl¥~les del
edTcamento
rcentaJe medio del cambio en
uc. Cm6x. Qnln con Intervalos
e confianza si etlón dbponiblesa

mecanismo)

ecomendaclón lobre la
dmtnlsiracl6n con..'"

NTICONVULStv ANTES
arbamozepino/Efovirenz

(400 mg una vez 01dfa/600 mg
na vez al dfo)

enltarno, Fenobarbltal y otros
njiconvulsivontes que son
ustratos de isoenzimas CYP45D

CJdo volproico/Efovlrenz
(250 mg dos veces al dfa/600 mg
na vez al dfaJ

orbamozepino;:
VC; 1 27% (¡ 20 a ~33)
móx:¡2O%U150124j
mln; !35% (1 24 a J 44)
favlrenz:
UC: 136% (l 32.0 1 40)
mÓ)l;:121% (115a J 26)
mín: 147% 11410 J 53)
reducción en los concenlroc1ones
e corbamazeplno: InduccIón
YP3A4: reduccIón en las
oncentrociones de efavirenz:
nducd6n de CYP3A4 y
YP2B6)
I AUC, Cmóx y Cmln del
etabollfo epó:ddo de
orbamazepina activa en el estado
tocionOlio permaneció sin
ambiOs. No se ha estudiado la
oodministroción de dosis m6s
levodos de etavlrenz o
orbamaze 'no.

Esta Interacción no se ha
studlado. EspOSIble que se
raduzca un aumento o reducción
a los concentraciones
!osmóticos de fenitoíno,
enobarbllol y olros
n11convulsivanfes que son
ustratos de IsoenzJmasCYP450
uando se coadminislron con
lavirenz.

B efecto sobre la tarmacocinétJca
e efovirenz no es clín1camente
ignificolivo.lOS dofos limitados
ugleren que no hay efecto
Ifnlcomente significativo sobre lo
armococlnét1ca del ácido

prolco.

o puede hacerse una
ecomendación de dosis. se
ebe considerOf el
rotomiento con ofro
nffconvulslvanfe olternafivo.
os niveles plasmótlcos de
orbamazepina deben
niforizorse

erl6dicamente.

Deben moniforizarse de
armo periódico los niveles
e onticonvuJslvantes cuondo
e coadminlstro efavirenz con
nficonvulsivontes que son
ustralos de isoenzimos
YP.t50.

No es necesario realizar un
'uste de dOSiSporo
favirenz. los pacientes
aben monitorlzarse para el
onfrol de los convulsiones.

DOSA S.A.

ra ella .rzo
rmllel1lJtlt::ll M,N.: 1~.1Í>0I
1>'1~~#I~T""n!~."
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~M."'~
edJcamentc POfmeas Beckls IObre los niveles del ecomendacl6n sobre la

'7/'''''0 \r" ,..Ij1tTOp~U1Ie(lS edlc:amerrlo oadmlnlstracl6n con 1" !.'
"""Jre", -> • '"dosis} oreemaJemedbd~camb~en

~~
UC. Cmóx. cmín con Intervalos
e connanra si eltón disponibleS"

mecanismo)

t"'gObotñna/Efavirenz Esta Interacción no se ha No es necesario realizar un
pabopenfina/Efaviren.z sfudiodo. 'uste de dosis pora ninguno

o se esperon Interacdone~ e eslos medicamen10S.
línlcamenle significativos. ya que
19abatrlna y gobapentina se

IeUmlnan exclusivamente de formo
narterado por lo orina y es
mproboble que complton por las
mismas enzimas metabólicos y
~s de eiminoción usados por
fovirenz.

ffflDEI'ResNOS
Inhlbldores selecrtvos de la Reca 6" de Serotonlna llSfl.Sl
~:rtrouna/Efovirenz ertro"no: Los aumentos de la dosIs de
(50 mg lXIO vez 01dfa/600 mg UC:!39%U2701SOl erfrolino deberán reoijrorse
no vez al elfo) ~móx: 129% U 15o L "Ol n función de la respuesto

~m(n: L .•6% (¡31 a ¡ 58} línfco. No es necesario
Efovirem: eonzor un Ojuste de dosis
UC: •..• oro efovirenz.

~~ÓX:ill%[f6af16'
k-mfn: •..•
inducclón de CYP3A4)

oroxetino/Efovlrenz nferocción tormococinética o es necesarIo reolizar un
[20mg una vez 01dro/600 mg Ilnicomente no Significativa. Juste de dosIs poro nirlguno
na vez al cHal e estos medlcamen1os.

Auoxelfna/Elavirenz to in'erocción no se ha No es necesorlo realizar un
stuCfIOOO.Puesto que la juste de dosis poro ninguno
uoxetlna presenta un perfil e estos medlcamenfos.
netabOllco slmBaro paraxetlna •
. ej. un efecto lnhibldor de
YP2D6 polente. se espero que lo
uoxetrna tampoco presente
nierocciones,

nhlbldores de la recaptaclón de rlCIl Nllrnefrlnov do ho
upropión/Efavrrenz lBupropión: los ovmen1os en lo dosis de
[150 mg dosis único (liberación ¡"UC:! 55% {! 48 al 62} uproprón deberón reallzcme
roloogado)/600 mg uno vez 01 ~móx: ! 34% [! 21 o! 471 n función de la respuesto

flrOI HidroxibupropiÓfl: Ilnleo. pero no debe
~UC~ xcederse lo dosis móxirno

~m6" 1 "'" 1120 o 1 801 ecomendado de bupropl6n.
nducciÓn de CYP2B6j No es necesario realizar un

Juste de dosis poro
favlrenz.

Labo S.A.
22 M rra Ce ia Ter:ro

f utlca M.N.: 13.~53
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edlcamento 'por óreas
erapéotlcos
dosis)

s sobre los niveles del
edicomenfo

Porcenta1e medio del cambio en
UC, CmÓX, Cmfn eon lntervolos
e confianza si estón dispOnibles"

mecanismo)

ecomendaclón sobre la
oadmlnlstraeión con

'''"'

NrlHISTAMINICOS
efiñzlna/Efavirenz
10 mg dosIs úrI1ca!600 mg una
ez 01 día)

GEM1B CAII'DIOVASCUl.ARfS'
I eanles de los canales de caldo
il1iazemJEfavifenz
24() mg uno vez al día/600 mg
na vez al dlol

erapam~o, Felodpino.
Nifediplno y Nlcardlplno

etirizina:
UC:_
rT'rÓX;! 24% (J 18 a! 30)

Esfoscambios no se consideran
Ifnicamente significativos.
favírenz:
nleracción farmacoCinética
Unicamente no sr nificativa,

illlazem:
UC: ! 69% (! 55 a !79)
óx: !60% (! 50 o J 68}
&1; ! 63%. f! 44 o ! 75)

esocetil diltiozem:
UC:! 75"Jb(! 59 o J 84)
móx: J 64~ (! 57 o !691
in:J62%H44o!751

-monodesmelll diltiazem:
uc: J37% (! 17 o P2)
móx:! 28% (J 70 J 44)
min: J3~ (J 17 a! 52)
fovirenz:
UC:t11%{r50t18)
áx: t 16% (r 6 o 126)
in; t 13%ft 1 o 126)

[induccIón CYPJA4)
I aumento en los porómefros
armococinétfCos de efovirenz. no
e COmrdefO clinlcomente
i n!ficatlvo.
nleracclón no estl,Jdiodo. Cuando
B cooomlnistra efovirenz con un
loqueonte de los canales de
alcio que seo Sl,Jstrotode lo
nzlmo CYPJA4, hay l,Jnaposible
educción de los concentraciones
losmótlcas de 1mbloqueantes de
s canales de calcio.

o es necesarlo realizar un
1IJStede dosis para ninguno
e estos medicamentos.

os ajustes de dosis de
i1liazem deber6n rearlZorse
n fl,Jnclón de lo respUesto
mico (consultor el ReSl,Jmen
e las Caracterfstlcas der
reducto para diltiaz.em). No
s necesarlo realizar un ajusfe
e dosis para elavireru.

os aJustE»de dosis para los
loqueontes de Josconales de
alcio deberón reallzol5e en
unción de la respuesto
IÍllca (consultar el Resumen
e los Características del
oducto para los
foqueontes de los canales de
alcio.

EDICAMENTOS HIPOUPfMIANTfS

nhlbldores de ta HMG-CoA Kedudasa

23



Icamemo POI meas
erapéutlcas
dosis)

torvaslotina/Efavlrenz
10 mg una vez al díO/600 rng
no vez al dio)

ravas1at1no/Efavirenz
40 mg uno vez al dl'o/600 rng
no vez al día)

imvastatrna/Efavirenz
(40 mg una vez 01dra/600 mg
no vez 01 dio)

Rosuvostotina/Efovlrenz

NTrCONCEPTNOS HORMONALES

ectos sobre los niveles del
dlc:amemo

orcentaJe medio del cambio en
UC, Cmáx. Cmin eOl1lntervatos
e eonnalUO si estón disponibles"

mecanbmo)

torvastotlno:
UC: !43% (1 34 a !SO)

óx:! 12%{j,1OP6)
-hidro)l;i o!orvostalina:
UC:!35%l! 130!40)
mÓ)l;:! 13% f! O a 123)
-hídrox! atorvastotino:
UC:!4%(!OOP1)
móJC! 47%(.1. 9 a J,51)
otallnhibidores HMG-CoA
eductoso activo:
UC;!34%(!21o!41J
óX'202

ovostolina:
UC: 1 40% (.1. 26 a ¡57)
máx:! 18% 11 59 o f 12)

imvastollno:
ue:169% (1 62 o! 73)
máx:! 76% (! 63 o! 79)
Imvmlollna ócido:
Ue: !58" (!39 O! 68)
mÓ)l;: !51% (1 32 o 1 58)
otol inhibidores de lo HMG-
oA reductasa activo;
UC:! 60%(! 52 o ! 68J
m6)l;: 1 62% (1 55 a 1 78)

(inducción CYP3A4)
La coodmlnistroción de efavlrenz.
on otorvoslotino, proVQslotino o
mvmtofino no afectó o los
olores de AVC o Cmóx de.,
Interacc!ón no estudiada.
Rosuvotostlno se excreta en gran
ontidod inolterado por vía fecOl,
ar lo que no se espera
nleracclÓfl con efavlrenz.
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ecomenckJc:i6n sobre la
oodmlnbtrocl6n con,.,,,

os niveles de colesterol
eben monitorizarsa
eriód"rcamente. Puede qua
ea necesollo realizar un
Juste de lOdosIs de
torvos1atlno (comul1ar el
asumen de los
aracferístlcas del Produdo
e atorvostotlno). No es
ecesarlo reaUzar un aJurte
e dosis para efavirenz.

os niveles de colesterol
aben monitorizarse
etl6cflComente. Puede que
ea necesario realizar un
~uste de lo dosis de
rOY'Ostotlna (consullor el
esumen de los
aracterfsticos del Producto
e pravostolina). No es
ecesorio realizar un ojusle
e dosis poro efavirenz.
0$ niveles de colesterol
eben rnonJforlrorse
erlódicomen1e. Puede que
ea necesario reoflZar un
Juste de la dosis de
imvosta1ina (consultar el
Resumen de los
orocteñsticos del Producto
e simvosfoNno). No es
ecesorio reoJl2ar un ajuste
e dosis pora efovirenz

o es necesario realiZOl' un
Juste de dosis para ninguno
e estos medicamentos.

laboratorio DO[;A ~,''\.

\

"



edk:omenfo por áreas er.:tossobre los niveles del ec:0fn9ndaclón sobre la ~.M.~<\
rapéutlcas edlcamento aodmlnlstrac:l6n eon IY""'o'\d""'l oreentOje medIo del cambIo en 1oY."", 565 .

UC,cmáx, Cmm con Intervalos ,
@e c:onflCln~o si estón d1sponlblesg

'" o'mecanismo} ~...DEE~'~"
100rel: Inllestrodiol: abe ulilizor.;e un método de
tinileslradlol+ OC: ••• anera fiable, odem6s de los

~orgestlmatoJEfOYirenz [cm.;,: - nticonceptlvos hormonales
¡O,035 mg + 0,25 mg uno vaz 01 ~mfn: l8%(j 14a 125)
Hío/600 mg una vez 01dfa) Norelgestromln (metobolitoactivo):

~UC: 1 64~ (162 o !67)
bnóx: 1 46% '.1.39o ./.52)
Fmf~; !82% (!79 o .1.85)
evonorgestrellmetobo/ito

pctlvol:

Y'UC: 183% (V9 o 187)
[cmÓ'<:1 80% 1177 o ¡B3)
~mln: 1 86% 1180 o 1 90)
(Inducción de metabolismo)
Efovlrenz: interacción dfnicomentE
o sfgnlflcotivo.
Se desconoce la lmpor1anclo
linfca de estos efectm.

Inyectable: n un es1udio de Interacción iDebldo a que lo inlormoclón
~cefato de armacológico de 3 meses. no se isponible es limitado, debe
~epomedrQ)dPfogesferona nconlraron diferencias tlUzorseun mé1odo de
(DMPA)/Efovlrenz 'gniflcatlvas el1 los porómetras arrera fiable, ademéls da 10$
150mg 1Mdosis único de ormacocinéticos de MPA entre Pntlconceptivos hormonales
MPA) os pacientes que recibIeron un

ratamlento onffrre1rovirol que
ontenia efavlrem y los pademes
ue no recIbieron tratamiento
ntirre1rovlrol. Olros
nvesligadores han obtenido
esultad05 slrnlJare5,aunque los
¡vales p1osm6ticos de MPA
eron más variables en el
egundo esfudio.
En ambos estudios, los niveles
lasm6tico~ de progesterona poro
quellos pacientes que recibieron, fovirenz y DMPA se
nontuvleron boJos, resultado
ompalible con la supresión de la
vulacl6n.

2S . .r'1
fi_rmaeéu:':'-lf>o:.f'~.: ~:!!••_"'
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Recomendacl6n sobre ki
aadmlnlstraclón con
avlrenz

edlcomenlo por ÓJ'eas
rapéutlcas

dosis)

mplonte; Etonogestrel/Efovlrem:

NMUNOSU"RfSORES
nmunosupresores metobol1lOdos
Of CYP3A4 (ej. clclosporino,
ocroITmus. slrollmu5)IEfovirenz

PlÁCEO<
etadono/EfOvilenz

(mantenimiento estoble,
5-100 mg una vez al día/600 mg
no vez 01 dla)

uprenorfina/naloxona/Efavlrenz

ec:tos sobre los niveles del
dlcamento

Porcentaje medIo del cambio en
UC. Cmáx, Cmrn con Intervalos
e confianza si eRdn dlsponlblelG

mecanismo)

Interacción no esfudiado. Podria
sperorse un descenso en Jo
xpos!clón de etonogestrel
(Inducción del CYP3A41.

asionalmente se han notirlCado
omunicoc1ones posteriores o lo
omercia!zoclón de fracaso de lo
nliconcepdón con etonogestrel
n pacienles expuestos a
lovirenz.

nterocción no esludiado. POdrío
sperorse un descenso en la
xposición del inmunosupresor

(Inducción CYP3A4J. No se
spero que estos
nmunosupresores afecten a lo
xposición de efavlrenz.

etodono:
ve: ¡ 52% (¡33 a ¡66)
m6x.: t 45% {! 25 o! 591

(inducción CYPJA4j
En un estudIo en pacientes
nfectados por VIH consumidores
e drogos por vk) Intravenosa. 10
oodmlnislroción de efavirenz con
todono produJo un descenso en

os niveles plosmóticos de
efodona V síndrome de
bstinencio o opióceos. Lo dosis
e metadona se aumentó una
edio del 2~ para aliviar los
intomas del síndrome de
bstinendo.
uprenorflna:
UC:! 50%
orbuprenorfino:
UC:'¡'71%

Efovirenz:
nteraccl6n farmacoonét1ca
línicomenle no signilicativo.
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Debe utmzcrse un método de
orrera fiable, odemós de los
ntlconceptivos hormonales

(ver sección 4.6).

odría requerirse un ajuste de
osis paro 105
nmunosupresores. Se
ecomienda moritorlzar las
oncentraciones de
nmunosupresores como
lnlmo hasta 2 semanas

(hasta que se alcance una
oncentraci6n estable)
uOl1do se empiezo o termina
n tratomienlo con efovirenz.

Los pacIentes deben ser
nifortlados respecto a los

ignos del slndrome de
st1nenclo y deberó

umen1arse susdosis de
etedona, poro onvior fas
íntomm del sfndrome de
stinencia.

pesar del descenso en la
xposiciÓM o buprenorfino.
Ingún paciente present6
Indrome de abstinencia. No
s necesario ajuste de dosis
e buprenorfina ni de
fovirenz cuando se
oadmlnlstren.

ASA

. el a Terzo
rlTlllo::AutloaM.N.: 13.15~
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"Infervalas de confianza del 90%o menos que indique lo contrario
brntervolos de confianza de195%

fertilidad, embarazo y lactancia

Mujeres en edad fértil
No debe utilizarseEfavirenzDosa durante el embarazo a no ser que la situación
cUntca del paciente requiera dicho tratamiento. Las mujeres en edad fértil
deben someterse a una pruebo de embarazo antes de ¡nrciar el tratamiento
con efavlrenz.

Anticoncepción en hombres y mujeres: se deberón utmzar siempre
anticonceptivos de barrera en combinación con otros métOdos
anticonceptivos (por ejemplo, anticonceptivos orales u otros anticonceptivos
hormonales). Debido a la largo vIda media de efavirenz, se recomiendo el uso
de medIdos anticonceptIvas adecuadas durante 12 semanas tras finalizar el
trotamiento con efavirenz.

Embarazo: desde Jurio de 2010,el Registrode Embarazoscon Antfrretrovlrales
(APR) ha recibido notíficaciones prospectivas de 718 embarazos expuestos
durante el primer trimestre a regímenes que contenían efavirenz, que
resultaron en 604 nacidos vivos. Se notificó un caso de defecto del tubo
neurat y la frecuencia y el patrón de los otros defectos congénitos fueron
similaresa los observados en nlnos expuestos a reg!menes que no contenían
efavirenz, osI como los observados en controles VIHnegativos.
la Incidencia de los defectos del tubo neural en la población general varía
entre 0.5-1caso por 1.000recién nacidos vivos.
En total ha habIdo seisnotificaciones retrospectivas de hallazgos relacionados
con defectos del tubo neural. incluyendo meningomielocete. todos en madres
expuestas en el primer trimestre a regímenes que contenían efavirenz. No se ha
establecido una relación causal de estos acontecimIentos con el uso de
efavirenz. y se desconoce el denominador. Debido a que los defectos del
tubo neura! ocurren en las primeras 4 semanas del desarrollo fetal (momento
del cierre de los tubos neurales). este riesgo potencial afectaría a mujeres
expuestas a efavlrenz durante el primer trimestre de embarazo.
Se han obselVodo malformaciones en fetos de monos tratados con efavlrenz.

lactancia: se ha mostrado que efavirenz se excreto en la leche materno. No
hay datos suficientes sobre los efectos de efavirenz en recién nacldos/nif'los.
No se puede excluir el riesgo en niños. Debe interrumpirse la lactancIa durante
el tratamlento con EFAVrRENZDOSA. Se recomiendo que las mujeres
infectadas por VIH no den el pecho a sus hijos bajo ninguna circunstancia
para evitar la fransm1sióndel VIH.

Fertilidad: el efecto de efavirenz sobre ro fer1il1dadde rotas macho o hembra
solamente ha sido evaluado a dosisque alcanzaron exposiciones sistémicasal
medicamento equivalentes o por debajo de las alcanzodas en humanos a las
dosis recomendadas de efavirenz. En estos estudios efavirenz no afectó al
apareamiento ni o lo fertilidod de ratos macho o hembra (dosis hasta 100
mg/kg/bldj, y no afectó al esperma ni a las crías de las ratas macho frotadas

27

SA S.A.

a Terzo
rmllcQutlCll M.N.; 13.153

Dlr"ctDr T6cnk:D



.1(do,;, ho,to 200 mglbld).
El rendimiento reprOducllvo de los enes nacidos de rotos hembra trotados ca
efavirenz no se vio afectado.

Efectos lobre la capacidad para conducir y utilizar móqulnas

Efovlrenzpuede producir mareos, trastomosde lo concentración y/o
somnolencia. Se debe informor a los pacientes que, si presenton estos
sintamos. deben evitor fareos potencialmente peligrosas como conducir o
utilizor m6quinos.

Reacciones adversas:

Trastornos del sistema inmuno ico - .
poco frecuentes Ihipersensibilidad
Trastomos del metabolismo v de lo nutrición ... -

frecuentes hipertriglicertdemio'
%OCOfrecuenles hloercolesteroJemio'....
Trastornos siouiótñcos - ,
frecuentes sueños anormales. ansiedad. depresión.

insomnio'"
InestobíJidad emocional. agresividad.
estado de confusIón. euforia.

poco frecuentes alucinaciones, manía. paranoio.
psicosist •
Intento de suicidio. ¡deos suicidas
trastorno delirantett • neurosistt •suicidio

Roras
consumado't-

Trastornos d sfsfema fleMoso' I
alteraciones de lo coordinación
cerebelosa y del equllibriol . trostornos

frecuentes de
Jo concentración (3.6%). mareos (8.5%).
cefaleas (5.7%J. somnolencia 12.0%).
ogitación. amnesia. ataxia.

poco frecuentes anormal. convulsiones. pensamientos
anormales. temblort

Trastornos oculares
Ipoco 'recuentes Ivisión borrosa
¡Trastornosdei oído v del "tóherinto

. --- -- .. -- .

poco frecuentes
tinnitust. vértigo
Iinnltus •vértigo

Tros'iorn"os'voscuiares
. .

frecuentes Irubor'

28
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805
ITraslornos .os-troinfeslinales

frecuentes dolorabdominal.diarrea.n6useos.
ITrastornosdel sisfe(l10 inmunoló ica

oco frecuentes hi ersensibilidad
Trastornosdel metabolismo de la nufrición - -
frecuentes hl rtri liceridemio'

oca frecuentes hi ercolesterolemio'

,Trastornospsioui6tricos
."._.

frecuentes suenas anormales, ansiedad. depresión,
insomnio"
Inestabilidad emocional, ogresNldad.
estado de confusión, euforia,

poco frecuentes alucinaciones, manía. poranola.
psicosis! ,
intento de suicidio. ideos suicidas
trastorno delironten . neuroslsU . surddiororas
consumadott'

Trastornos del sistema nervioso

alteraciones de lo coordinación
cerebeloso V del equilibrio! • trastornos

frecuentes de
la concentración (3.6%).mareos (8.5%).
cefaleas (5.7%).somnolencia {2.0%}"
agitación. amnesia. ataxia.

poco frecuentes anormal. convulsiones. pensamientos
anormales, temblort

Trastornos aculare -
IpOco frecuentes Ivisión borrosa
Trastornos del oldo v delloberlnfo -
poco frecuentes tlnnitus' • vértigo

tinnitus , vérligo
Trost01nosvasculares

frecuentes rubora

Trastornos gastrointestinales

frecuentes dolor abdominal, diarrea, n6useos,
vómitos

coco frecuentes Ipanaeatitis
Trastornos he lobitiares

frecuentes asparloto aminotronsferosa {ASTI
elevodo., olanino aminotransferasa
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poco frecuentes
roras

IAlTI
elevada". gamma-glutamil transferasa
IGGT) elevada"
hepatitis a uda
fallo hepótico n"

'Trq{tor:nosde laPlerv'del tei~q,su¡;c;-ut6n~º._ .,...
... .. --'""'

muy frecuentes erunción cutónea (11,6%).
frecuentes [nrurito

pOCOfrecuentes eritema multiforme. síndrome de
Johnson.

raras dermatitis fotoalérgicaf
:frastor,nc;s'9,e"1Qporqto n~oroducfor v de !a-'rrlaiTiCi -"7-- --"~ '. ..

..
poco frecuentes [ alnecomastia
:T¡.a-sf¿;iiios:'a~ner¿¡l~~Y..aiterqc;lones en el' ¡unor 'é::fe"odminis'iródón' ,

frecuentes Ifatiga

"Ver sección c. Descripción de reacciones adversos seleccionados pora más
detalles.
t Estas reacciones adversos se fdentmcaron a través de los estudios de
vigilancia postcomercialización: sin embargo, los frecuencias se determinaron
utilizando datos de /6 ensayos clínicos (n= 3.9691.

tt Eslas reacciones adversas se identificaron a través de la vigilancia
postcomerciolización pero no se notifIcaron como efectos relacionados con el
medicamento para pacientes tratados con efavfrenz en 16 ensayos cJfnicos.
La categoría de frecuencia "rara" se definió de acuerdo a la Directriz sobre
Resumen de Caracterlsticas del Producto (RCP) (rev. 2. Sept 2009) en base a
un límite superior estimado del 95% del Infervalo de confianza para O eventos
dado el número de pacIentes trotados con efovirenz en estos ensayos clínicos
(n= 3.9691.

Carclnogénesls - Mutogénesls.Alteroclones de la ferfllldad

Efavirenz no fue mufagénico o clasfogénlco en ensayos de genotoxlcldad
convencionales.

Efavn-enzIndujo reabsorciones fetales en ratas. Se observaron malformaciones
en 3 de 20 fetos/cMos recién nacidas de monos cynomolgus a los que se
administró efovirenz usando dosis que produjeron concenfraciones
plasmóficas de efavirenz similares a las observadas en humanos. Se observó
anencefalia y anoffalmla un~ateral con macroglosia secundaria en un feto.
microoftalmla en otro y fIsura palatina en un tercero. No se observaron
malformaciones en felos de ratas y conejos tratados con efavirenz.

Se observó hiperplosia biliar en monos cynomolgus tratados con efavirenz

,o
Laboratorio DOSA S.A.
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durante <?: 1 año a una dosis que produjo valores medios de A
aproximadamente 2 veces superiores a los valores obtenidos en humanos c
lo dosis recomendada.
la hlperplasia blfiar revirtió al suspender la administración. Se ha observado
fibrosis biliar en rafas.
Se observaron convulsiones no mantenidas en algunos monos trotados con
efavirenz durante <?: 1 of"¡o a dosis que producfan unos valores plosmóticos de
AUe de 4 a 13 veces mayores que los obtenidos en humanos a las dosis
recomendadas.
Estudios de carcinogénesis mostraron un aumento de la Incidencia de tumores
hepóticos y pulmonares en ratones hembra. sI bien este aumento no se
observó en ratones machos.
Se desconoce el mecanIsmo de formación del tumor y su potencial relevancIa
en humanos.
Los estudIos de carclnogénesls en ratones macho y rotas fueron negativos.
Mientras se desconozco el potencIal carcinogénico en humanos. estos datos
sugIeren que el beneficio clínico de efavirenz supera el potencial riesgo
carcinogénico en humanos. .

Sobredosis

Algunos pacientes que accidentalmente tomaron 600 mg de efavirenz dos
veces 01día han notificado mós trastornos del sistema nervloso.
Un pacIente experimentó contracciones musculares involuntarias.
El tratamiento de la sobredosis de efavirenz debe consIstir en medidas de
apoyo generales como monitorización de las constantes vitotes y observación
de lo condición clínica del paciente, Puede administrarse carbón activado
poro facllltar la eliminación del efavlrenz no absorbido. No existe ningún
antídoto especifico para el tratamiento de la sobredosis con efavrrenz.
Como efavirenz se une en una elevada proporción a proteínas, es improbable

que la diálisis elimine cantidades significativas delmedicamento de la sangre.
No se conoce antídoto específico para la sobredosis con Efavirenz la dióllsis
renal no acelera la depuración, ya que Efavirenz se une en alto porcentaje a
las proteínas plasmóticas y no es eliminado en lo orIna.

Conservación
Conservar o temperatura menor a 250 e, en su envase original.

Precauciones especiales de ellmlnacl6n y otras manipulaciones
Ninguna especial para su eliminación.

Con$ulte con su médico todo lo concerniente al producto.
Ante la eventualidad de la sobredosificaci6n, concurrir al Hospital mós cercano o
comunicarse éon centro de Toxicologfo.
Hospital pediátrico Ricardo Gutierrez; (011' 4962--6666/2247
Hospllal A. Posadas: (0l114654-664814658~777
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Presentacl6n:
EFAVIRENZ600 DOSA: En el envase conteniendo 30, 500 Y 1000 comprim
recubiertos. Estasdos últimas solo en envase Hospltalaño.

MANTENER FUERA DELALCANCE DE LOS Nlflos

Estemedicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripción médica y
no puede repetirse sin nueva receta médico.

http://www.anmat.gov.ar/farmocovigilancia/Noffficar.osp O IJamor O ANMAT
responde 0800-333-/234

Especialidad medicinal auforizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°

fecha de última actualización:

Elaborado en:
Virgllio 844 11407) CABA

AcondicIonado en:
LaboratorIo DOSAS.A. - Girardot 1369- (C1427AKC) CABA

Director Técnico: Moría Cecilia Terzo, Farmaceútica
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

EFAVIRENZ DOSA

EFAVlRENZ 600 mg
Comprimidos recubiertos

Venta bajo receta archivado

COMPOSICiÓN CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Industria Argentina

EFAVIRENl
LACTOSA D.T,
AVICEL PH 102
CROSCARAMELOSA SODICA
LAURIL SULFATO DE SODIO
HIDROXIPROPILMETILCELULOSA
ESTERArO DE MAGNESIO
HIDROXIPROPILMETILCELU LOSA
POLlETILENGLlCOL 6000
DIOXIDO DE TITANIO

ConservacIón:

600,0 mg
298.5 mg
150,0 mg
48,0 mg
40,0 mg
38,5 mg
25,0 mg
19,0 mg
3,0 mg
1,0 mg

Conservar a temperatura ambiente (Menor o 25), en su envase original.

Presentocf6n:

Caja conteniendo 30 comprimidos recubiertos

MANTENER FLlERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS

Este Medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripción médica y no
puede repetirse sin nueva receta médica.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° En trámite

Lote:

Vencimiento:

lugar de elaboración:
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

EFAVIRENZ DOSA

EFAVIRENZ 600 mg
Comprimidos recubiertos

USO HOSPITALARIO

Venta bajo receto archivado

COMPOSICiÓN CUALITATIVAY CUANTITATIVA

Industria Argenltna

EFAVIRENZ
LACTOSA D.T.
AVICEL PH 102
CROSCARAMELOSA SODICA
LAURILSULFATODE SODIO
HIDROXIPROPILMETlLCELULOSA
ESTERATODE MAGNESIO
HIDROXIPROPILMETlLCELULOSA
POLlETILENGLlCOL 6000
DIOXIDO DETITANIO

Conservación:,

600.0 mg
298.5 mg
150.0 mg
48.0 mg
40.0 mg
38.5 mg
25,0 mg
19,0 mg
3,0 mg
1.0 mg

Conservar a temperatura ambiente (Menor a 25), en suenvase original.

Presentación:

Caja conteniendo 500comprimidos recubiertos

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS

Este Medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripción
médica y no puede repetirse sinnueva receta médica.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministeriode Salud.

Certificado N° En trámite

Lote:

Vencimiento:

SA S.A.
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lugar de elaboración:
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PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO

EFAVIRENZ DOSA

EFAVIRENZ 600 mg
Comprlmldos recubIertos

USO HOSPITALARIO

Venta bajo receta archivada

COMPOSICiÓN CUALITATIVAY CUANTITATIVA

Industria Argenttna

EFAVIRENZ
LACTOSA D.T.
AVICEL PH 102
CROSCARAMELOSA SODICA
LAURILSULFATODE SODIO
HIDROXIPROPILMETILCELULOSA
ESTERATODE MAGNESIO
HIDROXIPROPILMETILCELUlOSA
POLlETILENGUCOL 6000
DIOXIDO DE TITANIO

Conservación:

600.0 mg
298.5 mg
150.0 mg
48.0 mg
40.0 mg
38.5 mg
25.0 mg
19.0 mg
3.0 mg
1.0 mg

Conservar o temperatura ambiente (Menor o 25). en su envase original.

Presentación:

Cojo conteniendo 1000comprimidos recubiertos

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS

Este Medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripción
médica y no puede repetirse sin nueva receta médica.

Especialidad medicinal autorizada por ei Ministerio de Salud.

Certificado N° Entrómite

Lote:

Vencimiento;
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Aires.
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Laboratorio DOSAS.A.- Girardot 1369-(C1427 AKC) Cdad. de Buenos Aires
Director Técnico: María C. Terzo. Farmacéutico

Labor 'C: ••.•••!,



Proyecto de Rotulo primario
(Aluminio blister)

Efavirenz Dosa
Elavirenz 600mg

Comprimidos Recubiertos
laboratorio COSAS.A.
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Prospecto: Información para el paciente
EFAVIRENZ DOSA

EFAVIRENZ 600 mg
Comprimidos recubiertos

Lea todo el prospecfo detenidamente antes de empezar a tomar este medicamento,
arque contIene información Importante para usted.

• Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.
• Si tiene alguno duda, consulte Q su médico ó farmacéutico.
• Este medicamento se le ha recetado solamente a usted, y no debe dárselo a

otras personas aunque tengan los mismos síntomas que usted, ya que puede
pe~udicarles.

• Si experimenta efectos adversos. consulte a su médico, farmacéutico, incluso si
se trata de efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

Contenido del prospecto

l. Qué es Efavirenz Dosa y para qué se utiliza
2. Qué necesita sober antes de empezar a tomar Efavirenz Dose
3. Cómo tomar Efavirenz Dasa
4. Posibles efectos adversos
5. ConseNoción de Efavirenz Dose
6. Contenido del envase e información adicional

1. Qué es Efavlrenz Dosa y para qué se utlllza

Efavirenz Dosa. que contiene el principio activo efavirenz. formo parte de una clase
de Medicamentos antírretrovirales denominados inhibidores de la transcripfasa
inversa [lNNTI).
Se fratade un medicamento anfirretroviral que actúa contra la infección producida por
el virus de lainmunodeficiencia humana (VIH) reduciendo la cantidad del virus en la
sangre.

Su médico le ha recetado Efavirenz Dose porque usted padece una infección por
VIH. Efavirenz Dosa tomado encombinación con otros medicamentos antilTetrovlroJes
reduce la cantidad del virus en la sangre.

2. Qué necesita saber antes de empezar a tomar a Efavlrenz Dosa

No tome Efavlrenz Dosa
• si es alérgico a efavirenz o a cualquiera de los demós componentes de este

medicamento. Contacte con su médico o farmacéutico poro cualquier consulta
que necesite al respecto.

• si padece enfermedad hepática grave.
• 51 está tomando actualmente alguno de los siguientes medicamentos:

- Astemizol o ferfenadlna (utilizados para tratar síntomas alérgicos)

.A.
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~Beprldil(utilizado paro tratar la enfermedad cardíaca)
-Cisaprldo (utilizado para tratar el ardor de estómago}
~ArcaloldesergóUcos(por ejemplo ergotomina, dihidroergotamina, ergonovina y
metifergonovina} (utilizadospara tratar lo migraña y cefaleas)
~Mldozolamo mozolam (utilizadospara ayudar o dormir)
-Pimozlda{utilizado para trotar ciertas enfermedades mentales}
-HIerba de San Juan (Hypericum perforatum) (planta medicinal utilizada para la
depresión y la ansiedad}

Si está tomando alguno de estosmedicamentos,informe inmediatamentea su médico.
Tomar estos medicamentos con EfavirenzDosa podrfa producir reacciones adversas
graves y/o potencialmente mortales o impedir que Efavirenz Desa actúe
adecuadamente.

Advertenciasy precauciones

Consulte a su médico antes de empezar a tomar EfavirenzDoso.

> EfavlrenzDosa debe tomarse con ofros medicamentos que actúen contra el
virus HIV.Si se le receta Efavirenz Desa porque el tratamiento actual no ha
evitado la multiplicación del virus, deberó recibir al mismo tiempo otro
medicamento que no haya tomado hasta ahora.

}> Usted puede todavía contagiar el HIV mientras esté tomando este
medicamento, por tanto es importante tomar precauciones para evitar
infectar a otras personas

)- por contacto sexual otransfusionessanguíneas. Este medicamento no es una
cura para la infección por HIV y usted puede continuar desarrollando
infecciones u otras enfermedades asociados con ro enfermedad por VIH,

» Usted debe permanecer bajo la vigilancia de su médico mientras esté
tomando EfavirenzDasa,

» Informe a su médico:

•

• si tiene antecedentes de enfermedad mental, incluido lo depresión, o
abuso de alcohol o drogas, Informe inmediatamente o su médico si se
sientedeprimido. tiene pensamientossuicidas o pensamientos extraños

• si tiene antecedentesde convulsiones(ataques o convulsiones)o si estó
siendo tratado con anticonvulsivantes como carbamazepina,
fenobarbital y fenitofna. Si usted está tomando alguno de estos
medicamentos, su médico puede necesitar comprobar el nivel de
anticonvulsivante en su sangre para asegurar que no esté afectado
mientras toma Efavirenz:Dosa,
Su médico puede darle un anticonvulsivante distinto.

si tIene antecedentesde enfermedad hepática, 1nclulda la hepatitis cr6nlca
activa, Los pacientes con hepatitis B o C crónica y tratados con una
combinación de medicamentos antirretroviralestienen un mayor riesgo de

.. A.
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~-;- ..presentar efectos adversos hepáticos graves y potencialmente . ." ~<::J

Su médico puede realizar anólisis de sangre para r
eJfundonamiento de su hígado o puede cambiarle a otro medicamento.

• SI usted tiene enfermedad hepática grave, no tome Efavirenz Dosa.

)o Una vez que haya empezado a tomar Efavlrenz Dosa, tenga cuidado con:

• Signos de mareos, dificultad para dormir, somnolencia, dificultad para
concentrarse, o sueños anormales. Estos efectos adversos pueden comenzar
en el primer o segundo diade tratamiento y generalmente desaparecen
en las primeras 2 a 4 semanas.

• cualquier signo de erupción cutánea. Si usted tiene cualquier signo de
erupción grave,con ampollas o fiebre, deje de tomar Efavirenz Dose e
informe a su médico inmediatamente. Si tuvo erupción mientras tomaba
cualquier afro medicamento, usted puede tener un riesgo alto de
desarrollarerupción con EfavirenzDesa.

• cualquier 51gnode Inflamación o Infeccl6n. En algunos pacientes con
infección port-HV (SIDA) avanzada y antecedentes de infección
oportunista, pueden aparecer signos y sfntomas de inflamación de
infecciones previas poco después de iniciar el tratamiento antiHIV. Se
cree que estos síntomasse deben a una mejoría en la respuestainmune
del organismo. que le permite combatir infecciones que estaban presentes
sin ningún sfntoma aparente, Si usted observa cualquier síntoma de
infección, por favor informe a su médico inmediatamente.
Ademós de las infecciones oportunistas. también pueden aparecer
trastomosautoinmunitarios {una afección que ocurre cuando el sistema
inmunitario ataca tejido corporal sano} después de que usted haya
empezado a tomar medicamentos para el trotamiento de su infección por
VIH. Los trastornos autoinmunitarios pueden aparecer muchos meses
después del inicio del tratamiento, Si observa cualquier síntoma de
infección u otros sfntomas como por ejemplo debilidad muscular,
debilidad que empieza en las manos y pies y que asciende hacia el
tronco del cuerpo, palpitaciones. temblor o hiperactividad. informe a su
médico inmediatamente para recibir el tratamiento necesario.

• cambios en la grasa corporal. Puede producirse redistribución.acumulación
o pérdida de grasa corporal en los pacientes que estén recibiendo un
tratamiento antirrefroviral combinado, Consulfe a su médico si observo
cambios en su grasa corporal.

• problemasóseos. Algunos pacientes que reciben tratamiento antirretrovíral
combinado pueden desarrollar una enfermedad de los huesos llamada
osteonecrosis (muerte de tejido óseo provocada por la pérdida de
suminisfrode sangre al hueso). Entre los numerosos factores de riesgo
para desarrollar esta enfermedad se encuentran Ja duración del
tratamiento antirretroviral combinado. el uso de corticosteroides, el

L A.



••consumo de alcohol, la inmunodepresión grave y el fndi ~1
corporal elevado. Los síntomas de la osteonecrosis son: rigi
articulaciones, dolor y molestias especialmente en cadera.
hombro, y dificultad de movimiento. Si usted nofa cualquiera
síntomas, informe a su médico.

Niños y adolescentes

EfavirenzDose 600 mg comprimidos recubiertos puede administrarse a nlnos de 3
años y mayores que sean capaces de fragor los comprimidos (ver Cómo tomar
Efovirenz 0050).

Toma de Efavlrenz Dosa con otros medicamentos
Usted no debe tomar EfavJrenzOosa con dedos medicamentos. Estos se enumeran bajo
el título No tome EfavirenzDesa, al comienzo de la Sección 2, Incluye algunos
medicamentos comunes y una planta medicina!(Hierba de Son Juan) que pueden
producir interacciones graves.

Informe
podría

a su médico o farmacéutico si estó tomando,
tener que tomar cualquier otro medicamento.

ha tomado recientemente o

EfavirenzDesa puede interaccionar con otros medicamentos. Como consecuencia, la
cantidad de EfovirenzDose o de otros medicamentos en su sangre puede estar
afectada. Esto puede impedir que losmedicamentos actúen adecuadamente, o
hacer que alguno de susefectos adversos empeore. En algunos casos, su médico
puede necesitor ajustar su dosis o comprobar susniveles en sangre.
EsImportanteinformara su médico si está tomando alguno de los siguIentes:

}> Otrosmedicamentosutilizadospara la infeccl6n por HIV;
-inhibidores de lo proteaso: danmavir, indinavír, lopinavir/rifonavir, ritonovir,
atazanavir potenciado con ritonavir, saquinavir o fosamprenavir/saquinavir. Su
médico puedeconsiderar darle un medicamento alternativo o cambiar la dosis
de los inhibidoresde la proteasa.
-maraviroc un medicamento que contiene una combinación de efavirenz.
emfricitabina y tenofovir.
EfavirenzDose no debe tomarse con con esta última combinación a no ser
que se lo recomiende su médico puesto que contiene efavirenz, el principio
activo de EfavirenzDesa.

}loo Medicamentosutilizadospara tratar la Infección por el virus de la hepatitisC:
Boceprevir telaprevir.

~ Medicamentosutilizadospara tratar infeccionesbacterianas. Incluyendocomplejos
para tratar la tUbercul03lsy lo Infección por Mycobacterium avium relacionada
con SIDA:claritromicina,rifabutina, rífampicina. Su médico puede considerar un
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cambio de dosis o darle un antibiótico alternativo.
puede recetarle una dosis más alta de Efavirenz Dosa,

)o Medicamentos ufilizados para frotar Infecciones por hongos (ontlfúnglcos):
voriconazol. Efavirenz Dasa puede disminuir lo cantidad de voriconazol en su
sangre y voricanazol puede aumentar la cantidad de Efavirenz Oosa en su
sangre en su sangre, Si usted fama estos dos medicamentos juntos, la dosis
de voriconazol debe aumentarse y la dosis de efavirenz debe reducirse.
Debe comprobarlo con su médico primero.

itraconozol. Efavirenz Dasa puede disminuir lo cantidad de itracanazol en
su sangre.

posaconazol. EfavirenzDosa puede disminuir la cantidad de posaconazol
en su sangre,

»Medlcamentos utilizados para tratar convulsiones (antlconvulsivantes):
carbamozepina, fenitoína, fenobarbital. Efavirenz Dose puede disminuir o
aumentar la cantidad de anticonvulsivante en su sangre. Carbamazepina
puede hacer que sea menos probable que Efavirenz Dosa actúe, Su médico
puede considerar darle otro anticonvulsivante,

)o Medicamentos utilizados para disminuir la groso en sangre (también llamados
estatlnos): atorvQstatina, provastatino, simvastafjna. Efavirenz Dosa puede reducir
la cantidad de estatinas en susangre. Su médico comprobará sus niveles de
colesterol y consideraró cambiar la dosis de su estatina si fuese necesario.

~ Metadona (un medicamento utilizado para tratar la adicción a los opióceos):
puede que su médico necesite cambiar su dosis de metadona,

)o Sertrallna (un medicamento utilizado para tratar la depresión): puede que su
médico necesite cambiar su dosis de sertralina.

~ Bupropl6n (un medicamento utilizado poro tratar la depresión o pora
dejar de fumar):puede que su médico necesite cambiar su
bupropión.

ayudar a
dosis de

):> Diltiazem o medIcamentos similares (llamados bloqueantes de los canales de
calcio): cuando comience el tratamiento con Efavirenz Dosa, su médico
puede necesitar ajustar su dosis de bloqueante de los canales de calcio.

)o Inmunosupresores como c1closporlna, sirolimus o lacrollmus {medicamentos
utilizados para prevenir el rechazo en los trasplantes de órgonosJ: cuando
empiece o deje de tomar EfovirenzDosa, sumédico monitorizará
cuidadosamente sus niveles plasmáticos de inmuno supresores y puede
necesitar ajustar su .dosis.

)::> Anticonceptivos
inyectables (por

hormonales, como p~doras anticonceptivas, anticonceptivos
ejemplo, Depo-Provera) o implantes anticonceptivos (por ejemplo,
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Implanon): usted también debe utilizar un método anticonceptivo D !.:)

fiable (ver Embarazo y laetancia).EfavirenzDoso puede hacer fos
anticonceptivos hormonales no actúen adecuadamente. Se han producido
embarazos en mujeres que toman Efavirenz Dose mientras utilizan un implante
anticonceptivo, aunque no se ha establecido que el tratamiento con Efavirenz
Desa causase el falro anticonceptivo.

);> Warfarlna o acenocumarol (medicamentos utilizados para reducir los coágulos
de la sangre): puede que su médico necesite cambiar su dosis de warfanna
o acenocumarol.

Toma de Efavlrenz Doso con alimentos y bebIdas
Tomar Efavirenz Dosa con el estómago vacío puede reducir los efectos adversos.

Embarazo, lactancia y fertilidad
Las mujeres no deberán quedarse embarazadas durante el tratamiento con Efavirenz
Dose ni en las 12 semanas posteriores. Su médico podría pedir la realización de un
test de embarazo, para asegurar que no est6 embarazada antes de comenzar el
trota miento con Efavirenz Desa. .

SI usted pudiera quedar embarazada mientras esl6 en tratamiento con Efavfrenz Dosa,
necesita utiUzar siempre un anticonceptivo de barrera fiable (por ejemplo, un
preservativo) junto con otros métodos anticonceptivos, incluidos los orales (la p~doraJ
u otros anticonceptivos hormonales (por ejemplo,implantes, inyecciones).
Efavirenz puede permanecer en su sangre durante un tiempo después determinar el
tratamiento. Por lo tanto, debe continuar utilizando métodos anticonceptivos
alrededor de 12 semanas después de terminar el tratamiento con Efavirenz Desa.

Informe Inmediatamente a su médico si está embarazada o tiene Intención de quedarse
embarazada. Si lo estó, solo deberó tomar Efavirenz Dasa en el caso de que tanto
usted como su médico decidan que es claramente necesario. Pido consejo a su
médico o farmacéutico antes de tomar cualquier medicamento.

Se han observado malformaciones graves en fetos de animales y en recién nacidos
cuyas madres fueron tratadas con efavirenz duranle su embarazo. Si ha tomado
Efavirenz Dosa durante su embarazo, sumédico podrá pedir anólisis de sangre
periódicamente y otros pruebas diagnósticas para monitorizar el desarrollo de su
bebé.

No debe dar el pecho a su hijo si está tomando Efavirenz Desa.

Conducción y uso de máquInas
Efavlrenz Dosa contiene elavlrenz y puede producir mareos, trastornos de la
concentración y somnolencia.
Si nota estos síntomas, no conduzca ni utilice herramientas o m6quinas,

Efavlrenz 0050 contiene 298.5 mg de lactosa por cada dosis diaria de 600 mg.

laborator'



Si su médico le ha dicho que padece una intolerancia a ciertos
con él antes de tomareste medicamento. las personas con
deben tomar soluciónoral de efovirenz.que no contiene lactosa.

3. Cómo tomar Efavlrenz Oosa

Sigo exactamente las instrucciones de administración de este medicamento
indicadas por su médico o farmacéutico. Se recomienda que los comprimidos se
ingieran enteros con agua. En caso de duda,consulte de nuevo a su médico o
farmacéutico. Su médico le doró instruccionesparo tomar la dosisadecuada.

» EfavirenzDosa es para uso oral.
Se recomienda tomar Efavirenz Dose con el estómago vacío y
preferiblemente antes de acostarse.
Esto puede hacer que algunos efectos adversos (por ejemplo,
mareos,somnolencia)causen menos problemas. Se define normafmente
estómago vacío como 1 hora antes o 2 horas después de una comida.
» La dosispara adultos es de 600 mg una vez al día.
» Puede que sea necesario aumentar o disminuir la dosis de Efavirenz
Desa si usted está tomando también ciertos medicamentos (ver Toma de
EfavirenzDosa con otros medicamentos).
}> EfavirenzOosa debe tomarse todos ~osdías.
)- EfavirenzDosa no debe utilizarsenunca como UnlCO medicamento para
e~tratamiento del HIV. EfavirenzOosa debe tomarse siempre en combinación
con otros medicamentos anti-VIH.

Uso en nlilos y adolescentes
:> la dosis para niños que pesen 40 kg o más es de 600 mg una vez al
día.
~ La dosis para niños que pesen menos de 40 kg se calcula en función
de~peso corporal, según se indica a continuación y debe administrarseuna
vez al día:

Peso Coreoral Ka Dosis de Stocrin mnl
13 hasta < 15 200
15 hasta < 20 250
20 hasta < 25 300
25 hasta < 32,5 350
32,5 hasla < 40 400

SI toma más Efavlrenz Dosa del que debe
Si toma demasiado EfavirenzDosa,contacte con su médico o acudo al hospital más
cercano. Mantenga el
envase del medicamento junto a usted, así podrá describir fócilmente lo que ha
tomado.

L. A.
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SI olvidó tomar EfavirenzDosa
Procure no saltarse ninguna dosis, SI Jo hace, tome la Siguiente dosis lo anfes
posible, pero no tome una dosis doble para compensar las dosis olvidados. Si
necesita ayuda para
programar mejor las horas a las que fomar el medicamento, consulte con su
médico o farmacéutico.

SI Interrumpeel tratamiento con EfavirenzDosa
Cuondo empiece a ccabarse su envase de Efavfrenz0050. solicite más a su médico o
farmacéutico. Esto es sumamente importante porque la cantidad de virus puede
empezar a aumentar si deja de tomar el medicamento, aunque solo sea por un
breve
espacio de tiempo.
Si esto ocurre. puede que el virus sea más difícil de tratar.

Si tiene
médico,

cualquier otra
farmacéutico.

duda sobre el uso de este medicamento, pregunte a su

4. Posiblesefectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos
adversos, aunque no todas las personas los sufran.
Cuando se estó tratando la infección por HIV, no siempre es posible decir cuales
de los efectos secundarios no deseados han. sido producidos por EfavirenzOoso o
por otros medicamentos que es~á tomando al mismo tiempo o por la enfermedad
del HIV en si misma.

Los efectos no deseados mós relevantes comunicados de la utilización de Efavirenz
Dosa junto con otros medicamentos antiHIV son erupción cutánea y sintamos del
sistema nervioso.

Si presenta uno erupclon debe consultar a su médico, ya que algunas erupciones
pueden ser graves; no obstante, la mayoría de los casos de erupción desaparecen
sin necesidad de cambiar el fratamiento con EfavirenzDosa.
Los casos de erupción fueron más frecuentes entre niños que entre adultos tratados
con EfavjrenzDose.

los síntomas del sistema nervioso suelen producirse al inicio del tratamiento. pero
generalmente disminuyen durante fas primeras semanas. En un ensayo. los sIntamos
del sistema nervioso se produjeron frecuentemente durante las primeras 1-3 horas
después de tomar una dosis.Si estos síntomas le afectan, puede que su médico le
sugiera que tome EfavirenzDosa a la hora de acostarse y con el estómago vacío.
Algunos pacientes presentan síntomas más graves que pueden afectar al humor o
la capacidad de pensamiento.
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menudo en pacientes que tienen antecedentes de
inmediatamente a su médico si presenta estos
secundario mientras esté tomando Efavírenz 00$0.

Informe a su médico si nota alguno de estos efectos adversos:

Muy frecuentes (afectan a m6s de 1 de cado JO pacientes)
erupción cutónea

Frecuentes (afectan a entre 1 y 10 de cada 100 pacientes)
Sueños anormales, trastornos de la concentración, mareos, dolores de cabeza, j

dificultad para dormir, somnolencia, problemas de coordinación o equilibrio
Dolor de estómago. diarrea, náuseas, vómitos.
Picor
Fatigo
Sensación de preocupación, depresión

Los anó/isis pueden mostrar:
Aumento de las enzimashepáticas en la sangre
Aumento de los triglicéridos (ácidos grasos) en la sangre

Poco frecuentes (afectan a entre 1 y 10 de cada 1.000 pacientes)
Nerviosismo,amnesia, confusión, convulsiones,pensamientos anormales
Visión borrosa
Vértigo
Dolor abdominal (de estómago) causado por inflamación del páncreas

reacción alérgico (hipersensibilidad)que puede producir reacciones cutáneas graves
(eritema multiforme, síndrome de Stevens~JohnsonJpiel y ojos amarillentos, picor o
dolor abdominal (de estómago) causado por inflamación del hígado.

aumento de las mamas en los hombres
comportamiento colérico, cambios de humor, ver y ofr cosas que realmente no

existen(oIucinaciones}, manía [trastorno mentol caracterizado por exceso de
actividad. euforia o irritabilidad), paranoia, ideas suicidas

sibilancias {sonido agudo y silbante al respirar}, zumbidos u otro ruido continuo
en los oídos

temblor (sacudidas)
rubor

Los análisis pueden mostrar:
aumento del colesterol en la sangre

..,\..-,.,
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Raros(afectan a entre 1 y 10 de cada 10.000pacientes)
erupción pruriginosacausado por una reacción a la luz solar
Fallo hepático, que en algunos casos puede provocar la

trasplante hepático..
En la mayoría de los casos se produjo en pacientes que ya

enfermedad hepatica pero hay algunas comunicaciones en
enfermedad hepática existente.

muerte o el

habían tenido
pacientes sin

El tratamiento antirretrovirai combinado puede cambiar la forma de su cuerpo
debido a cambios en la distribuciónde la grasa corporal.
Usted puede perder grasa de las piernas. brazos y cara, aumentar la grasa en el
abdomen (barriga) y en otros órganos internos,aumentarel tamaño de las mamas y
bultos de grasa en la porte posterior del cuello ('Joroba de búfalo"). Todavía se
desconoce la causa de estas alteraciones y los efectos a largo plazo sobre la
salud.

El tratamiento antirretroviralcombinodo también puede causar aumento del ácido
láctico y del azúcar en la sangre. aumento de Jos niveles de grasa en sangre
(hiperlipemia)y resistenciaa la insulina.Sumédico comprobará estos cambios.

Comunicacl6n de efectos adversos
SI experimenta cualquier tipo de efectos adversos, consulte a su médico o
farmacéutico, incluso si se trata de posiblesefectos adversosque no aparecen en
este prospecto. Mediante la comunicación de efectos adversos usted puede
contribuir a proporcionar másinformación sobre la seguridad de este medicamento.

5. Conserveci6n de EfevlrenzDosa

Mantener este medicamento fuera de la vista y del alconce de los ni~os.

No utilice este medicamento después de lo fecha de caducidad que figura en el
estuche.

los medicamentos no se deben tirar por los desagüesni a la basura. Preguntea su
farmacéutico cómo deshacersede los envasesy de los medicamentos que ya no
necesita.
De esto formo, ayudará a proteger el medio ambiente.

6. Contenido del envese e Información adicional
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Composición de Efavlrenz Dosa

• Cada comprimido recubierto de EfevirenzDose contiene 600 mg del principia
activo efovirenz.
• Los demós componentes del nucleo de comprimido son: lactosa monohidrato,
ceculosa microcristalina pH '02, Croscaramelosa sodico, Lauril sulfato de sodio,
Hidroxipropílmetilcelulosa,Esteorato de magnesio.
• Lo cubierta peculiar contiene: Hidroxipropilmetilc"eluloso,Polietilenglicol 6000,
Dioxido de titanio.

Aspecto del producto y contenido del envase

Efavirenz Dosa comprimidos recubiertos con película se suministra en blister x 10
comprimidos recubiertos, en envase que contienen 30 comprimidos recubiertos.

Conservar o temperatura ambiente (Menor a 25QC), en su envase original.

MANTENER FUERA Del ALCANCE DE LOS NIÑOS'

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCiÓN Y
VIGILANCIA
MÉDICA Y NO PUEDE REPETIRSESIN NUEVA RECETA,

Especialidad medicinal autorizada por el Ministeriode Salud.

INFORMACiÓN PARA EL PACIENTE:

"Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede f1enar la ficha
que está en la Pógina Web de la ANMAT:

http://www.onmat.gov.ar/farmacovigilanciO/Notificar.asp o /lamar o ANMAT responde
0800-333-1234

Certificado N° En trómite.

Elaborado en:

Virgilio 844 (C1427BQP)Ciudad de BuenosAires

Fraccionado en;

Laboratono DOSA S.A.- Girardol 1369 - IC 1427AKC) Ciudad de Buenos Aires

Director Técnico: Mana C. Terzo,Farmacéutica.

C.A.
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Raros (afectan a entre 1 y 10 de codo 10,000 pacientes)
erupción pruriginosa causada por una reacción a la luz solar
Fallo hep6tico, que en algunos casos puede provocar la muerte o el

trasplante hepático.
En la mayoría de los casos se produjo en pacientes que ya habían tenido

enfermedad hepotica pero hay algunas comunicaciones en pacientes sin
enfermedad hepática existente.

El tratamiento antirretrovirai combinado puede cambiar la forma de su cuerpo
debido a cambios en la distribución de la grasa corporal.
Usfed puede perder grasa de las piernas, brazos y cora, aumentar la grasa en el
abdomen (barriga) y en otros órganos intemos,aumentar el tamaño de las mamas y
bultos de grasa en la parte posterior del cuello ("joroba de búfalo"). Todavía se
desconoce la causa de estas alteraciones y los efectos a largo plazo sobre la
salud.

El tratamiento antirretroviral combinado también puede causar aumento del ácido
láctico y del azúcar en la sangre, aumento de los niveles de grasa en sangre
(hiperlipemia) y resistencia a la insulina. Su médico comprobará estos cambios.

ComunIcación de efectos adversos
Si experimenta cualquier tipo de efectos adversos, consulte a su médico o
farmacéutico, incluso si se trata de posibles efectos adversos que no aparecen en
este prospecto. Mediante la comunicación de efectos adversos usted puede
contribuir a proporcionar más información sobre la seguridad de este medicamento.

5. Conservación de Efavlrenz Dosa

Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los niños.

No utitice este medicamento después de la fecha de caducidad que figura en el
estuche.

Los medicamentos no se deben tirar por los desagües ni a fa basura. Pregunte a su
farmacéutico cómo deshacerse de los envases y de los medicamentos que ya no
necesita.
De esta forma, ayudará a proteger el medio ambiente.
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Raras(afectan a entre 1 y 10 de cada 10.000pacientes)
erupción pruriginosa causado por una reacción a la luz solar
Fallo hepático, que en algunos casos puede provocar la

trasplante hepótico.
En la mayoría de los casos se produjo en pacientes que ya

enfermedad hepatica pero hay algunas comunicaciones en
enfermedad hepática existente.

muerte o el

habfan tenido
pacientes sin

El fratamiento anfirrefroviral combinado puede cambiar la forma de su cuerpo
debido a cambios en la distribución de la grasa corporal.
Usted puede perder grasa de las piernas, brazos y cara, aumentar la grasa en el
abdomen (barriga) y en otros órganos infernos,aumentor el tamaño de las mamas y
bultos de groso en la parte posterior der cuello noraba de búfalo"). Todavía se
desconoce la causa de estas alteraciones y los efectos a largo plazo sobre la
salud.

El tratamiento antlrretroviral combinado también puede causar aumento del ácido
láctico y del azúcar en ro sangre, aumento de los niveles de graso en sangre
(hiperlipemia) y resistencia a la insulina. Su médico comprobaró estos cambios.

Comunicación de efectos adversos
Si experimento cualquier tipo de efectos adversos, consulte a su médico o
farmacéutico, incluso si se trata de posibles efectos adversos que no aparecen en
este prospecto. Mediante la comunicación de efectos adversos usted puede
contribuir a proporcionar mós información sobre la seguridad de este medicamento.

5. ConseIVaci6n de EfavlrenzDosa

Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los niños.

No utilice este medicamento después de la fecha de coducidad que figura en el
estuche.

los medicamentos no se deben tirar por los desagües ni a la basura. Pregunte a su
farmacéutico cómo deshacerse de los envases y de los medicamentos que ya no
necesita.
De esta forma, ayudará o proteger el medio ambiente.
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6. Contenido del envase e información adicional

Composición de Efavirenz Ooso

• Cada comprimido recubierto de EfavirenzDosa contiene 600 mg del principio
activo efavirenz.
• Los demás componentes del nucleo de comprimido son: Lactosa monohidrato,
ceculosa microcristalina pH 102, Croscaramelosa sodica, Lauril sulfato de sodio,
Hidroxipropilmefilcelulosa,Estearatode magnesio.
• La cubierta peculiar contiene: Hidroxipropilmetilcelv!osa, Polietilenglicol 6000,
Dioxido de titanio.

Aspecto del producto y contenido del envase

Efavirenz Desa comprimidos recubiertos con película se suministra en blister x 10
comprimidos recubiertos, en envase que contienen 30 comprimidos recubiertos.

Conservar a temperatura ambiente (Menor o 25°C), en su envase original.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE lOS NIi'lOS'

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCiÓN Y
VIGilANCIA
MÉDICA Y NO PUEDE REPETIRSESIN NUEVA RECETA,

Especialidad medicinal autorizada por el Ministeriode Salud.

INFORMACiÓN PARA El PACIENTE:

"Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede lIenor la ficha
que está en lo Página Web de lo ANMAT:

http://www.anmat.gov.ar/farmocovigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT responde
0800-333- I234

Certificado N° En trámite.

Elaborado en:

Virgilio 844 fe 1427BQPjCiudad de BuenosAires

Fraccionado en;

Laboratorio DOSA S.A.- Girardaf 1369 - le t 427AKC) Ciudad de Buenas Aires

Director Técnico: María C. Terzo,Farmacéutica.
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ANEXO III

CERTIFICADO

Expediente NO: 1-0047-0000-006482-04-0

El Administrador Nacional de la Administración Nacional de Medicamentos,

Alimentos y Tecnología Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposición

NO-1--J--O---5-, Y de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Trámite NO 1.2.1.

, por LABORATORIO DOSA S.A., se autorizó la inscripción en el Registro de

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

datos identifica torios característicos:

Nombre comercial EFAVIRENZDOSA

Nombre/s genérico/s EFAVIRENZ

Lugar/es de elaboración: VIRGILIO 844/56 CABA - GIRARDOT 1369 CABA,

Industria: ARGENTINA,

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposición se

detallan a continuación:
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Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS,

Nombre Comercial: EFAVIRENZDOSA,

Clasificación ATC: JOSA.

Indicación/es autorizada/s: INDICADO, EN COMBINACION CON OTROS

AGENTES ANTIRRETROVIRALES, PARA EL TRATAMIENTO DE LA INFECCION

PORHIV-L

Concentración/es: 600.0 MG de EFAVIRENZ.

Fórmula por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: Genérico/s:

EFAVIRENZ600.0 MG.

Excipientes: ESTEARATODE MAGNESIO 25 MG, DIOXIDO DE TITANIO LO MG,

HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 57.5 MG, CROSCARMELOSA SODICA 48.0

MG, POLIETILENGLICOL 6000 3.00 MG, LACTOSA MONOHIDRATO 298.5 MG,

LAURIL SULFATO DE SODIO 40.0 MG, CELULOSAMICROCRISTALINA PH 102

150.0 MG.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Vía/s de administración: ORAL.

Envase/s Primario/s: BLISTERDE AL/PVC

Presentación: ENVASE POR 30, 500 Y 1000, LOS DOS ULTIMOS DE USO

HOSPITALARIO
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Contenido por unidad de venta: ENVASESQUE CONTIENEN 30, 500 Y 1000

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS SIENDO ESTAS DOS ULTIMAS PARA USO

HOSPITALARIO EXCLUSIVO,

Período de vida Útil: 24 meses

Forma de conservación: CONSERVAREN SU ENVASEORIGINAL AL ABRIGO DE

LA LUZ,; hasta: 25 oC"

Condición de expendio: BAJORECETAARCHIVADA,. 5 7 3 7 O
Se extiende a LABORATORIODOSA SA el Certificado NO, . en la

C" d d d B A" I d',as del mes de 2 1 FES 2014 deIU a e uenos ¡res, a os

___ f siendo su vigencia por cinco (5) años a partir de la fecha impresa en

el mismo.

DISPOSICIÓN (ANMAT) NO:
~ ,11':' t...

Dr. alTo A. 'lINGHER
Sub AdmlnlstradDr Naclonal

4.jli,X.A.T.
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