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Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,
Regulacién e Institutos

ANMA.T.

DISPOSICION N* 3 & 0 5

BUENOS AIRES, 17 JUN 101l

VISTO el Expediente N© 1-0047-0000-015858-11-3 del Registro de
esta Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones ROVAFARM ARGENTINA S.A.
solicita se autorice la inscripcidon en el Registro de Especialidades Medicinales {(REM)
de esta Administracion Nacional, de una nueva especialidad medicinal, la que serd
elaborada en la Republica Argentina.

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

Que las actividades de elaboracién y comercializacién de
especialidades medicinales se encuentran contempiadas por‘la Ley 16.463 y los
Decretos 9.763/64, 1.890/92, y 150/92 (T.0. Decreto 177/93), y normas
complementarias.

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

150/92 (T.0. Decreto 177/93).
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Que consta la evaluacion técnica producida por el Departamento de
Registro.

Que consta la evaluacién técnica producida por el Instituto Nacional
de Medicamentos, en la que informa que el producto estudiado redne los requisitos
técnicos que contempla la norma legal vigente, y que los establecimientos
declarados demuestran aptitud para la elaboracién y el control de calidad del
producto cuya inscripcién en el Registro se solicita.

Que consta la evaluacion técnica producida por la Direccién de
Evaluacion de Medicamentos, en la que informa que la indicacién, posologia, via de
administracién, condicién de venta, y los proyectos de rétulos y de prospectos se
consideran aceptables y retinen los requisitos que contempla la norma legal vigente.

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

Que la Direccién de Asuntos Juridicos de esta Administracion
Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos legales y formales
que contempla la normativa vigente en la materia.

Que corresponde autorizar la inscripcién en el REM de la especialidad
medicinal objeto de la solicitud.

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

1490/92 y del Decreto 425/10.
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Por ello;

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 19- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales (REM) de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologfa Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial PERMISOL y
nombre/s genérico/s SOLIFENACINA SUCCINATO, la que sera elaborada en la
Replblica Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite N° 1.2.1, por
ROVAFARM ARGENTINA S.A., con los Datos Identificatorios Caracteristicos que
figuran como Anexo I de la presente Disposicion y que forma parte integrante de la
misma.
ARTICULO 20 - Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de prospecto/s
figurando como Anexo II de |la presente Disposicion y que forma parte integrante
de la misma.
ARTICULO 3°© - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcion en el REM, figurando como Anexo III de la
presente Disposicion y que forma parte integrante de la misma ..
ARTICULO 4° - En los rétulos y prospectos autorizados deberd figurar la leyenda:

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
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CERTIFICADO N9 , con exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la norma
legal vigente.
ARTICULO 5°- Con caracter previo a la comercializacion del producto cuya
inscripcién se autoriza por la presente disposicion, el titular del mismo debera
notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio de la elaboracion o
importacién del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion
técnica consistente en la constatacion de la capacidad de produccién y de control
correspondiente.
ARTICULO 6° - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3° sera por
cinco (5) afios, a partir de la fecha impresa en el mismo.
ARTICULO 7° - Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposicién,

conjuntamente con sus Anexos I, II, y III, Girese al Departamento de Registro a los

fines de confeccionar el legajo correspondiente; cumplido, archivese,

EXPEDIENTE N°: 1-0047-0000-015858-11-3 hings
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ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL

inscripta en el REM mediante DISPOSICION ANMAT No: 3 4 () §

Nombre comercial: PERMISOL

Nombre/s genérico/s: SOLIFENACINA SUCCINATO.

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracién: VIRGILIO 844/56, CIUDAD AUTONOMA DE BUENQS
AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicidn se

detallan a continuacién:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: PERMISOL.

Clasificacion ATC: G04BD0S8.

Indicacion/es  autorizada/s:  TRATAMIENTO  SINTOMATICO DE LA
INCONTINENCIA DE URGENCIA Y/O AUMENTO DE LA FRECUENCIA URINARIA Y
LA URGENCIA QUE PUEDE PRODUCIRSE EN PACIENTES CON SINDROME DE
VEJIGA HIPERACTIVA.

Concentracién/es: 5 mg de SOLIFENACINA SUCCINATO.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:
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Genérico/s: SOLIFENACINA SUCCINATO. 5 mg.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 1.30 mg, AEROSIL 200 (DIOXIDO DE
SILICIO COLIDAL) 1.45 mg, CROSCARAMELQOSA SODICA 1 mg, OXIDO DE
HIERRO AMARILLO (CI N°77492, CE N°E 172) 0.75 mg, OPADRY BLANCO 4.25
mg, STARLAC (85 PARTES DE LACTOSA MONOHIDRATO Y 15 PARTES DE
ALMIDON DE MAIZ BLANCO) 136.25 mg.

Origen del producto: Sintético 0 Semisintético.

Via/s de administracion: ORAL.

Envase/s Primario/s: BLISTER AL/PVC-PVDC.

Presentacién: envases con 15, 20 y 40 comprimidos recubiertos.

Contenido por unidad de venta: envases con 15, 20 y 40 comprimidos
recubiertos.

Periodo de vida Util: 24 meses.

Forma de conservacién: PROTEGIDO DE LA HUMEDAD; hasta: 30° C.

Condicién de expendio: BAJO RECETA.

Forma farmaceutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: PERMISOL.

Clasificacion ATC: G04BD08.

Indicacién/es  autorizada/s:  TRATAMIENTO  SINTOMATICO DE LA
INCONTINENCIA DE URGENCIA Y/O AUMENTO DE LA FRECUENCIA URINARIA Y

LA URGENCIA QUE PUEDE PRODUCIRSE EN PACIENTES CON SINDROME DE
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VEJIGA HIPERACTIVA.
Concentracion/es: 10 mg de SOLIFENACINA SUCCINATO.
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentuai:
Genérico/s: SOLIFENACINA SUCCINATO. 10 mg.
Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 2.60 mg, AEROSIL 200 (DIOXIDO DE
SILICIO COLIDAL) 2.90 mg, CROSCARAMELOSA SODICA 2 mg, OXIDO DE
HIERRO AMARILLO (CI N°77492, CE N°E 172) 1.50 mg, OPADRY BLANCO 8.5
mg, STARLAC(85 PARTES DE LACTOSA MONOHIDRATO Y 15 PARTES DE
ALMIDON DE MAIZ BLANCO) 272.5 mg.
Origen del producto: Sintético o Semisintético.
Via/s de administracién: ORAL.
Envase/s Primario/s: BLISTER AL/PVC-PVDC.
Presentacion: envases con 15, 20 y 40 comprimidos recubiertos.
Contenido por unidad de venta: envases con 15, 20 y 40 comprimidos
recubiertos.
Periodo de vida Util: 24 meses
Forma de conservacion: PRETEGIDO DE LA HUMEDAD; hasta: 30° C.
Condicion de expendio: BAJO RECETA.
L
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ANEXO II

TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S

De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante
DISPOSICION ANMAT N© 3 ll 0 5
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PERMISOL®
SOLIFENACINA 6§ mg
Comprimidos recublertos

Venta Bajo Receta industria Argentina

Contenido Neto: 15 comprimidos recubiertos.

Composicidén: Cada comprimido recubierto de 5 mg contiene: Solifenacina succinato 5
mg

Excipientes: Starlac 136,25mg, Aerosil 200 1,45mg, Croscamelosa Sodica 1,00mg,
Estearato de Magnesio 1,30mg, Oxido de Hierro Amarillo CI77492 0,75mg, Oprady AMB
Blanco 4,25mg.

Posologia y forma de administraclén: ver prospecto adjunto.

Lote N° ...

Fecha de vencimiento: ....../1..../.....

Conservacion:

Conservar debe ser conservado en su envase original, a lemperaturas inferiores a ios
30°C, en un lugar seco Yy protegido dei cailor.

No utilizar después de la fecha de vencimiento que figura en el envase.

M%H TENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS
NINOS,

ESPECIALIDAD MEDICICNAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD Y
ACCION SOCIAL.
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Certificado N° ........

Elaborado y acondicionado en: Virgilio 844 Capital Federal

ROVAFARM ARGENTINA S.A,

Brig. J. M. de Rosas 28385- Virrey del Pino, Pcia. De Bs.As.

Administracién: Marcelo T. de Alvear 684 - 7 ° - Piso- C1058AAH

Te: (011)4318-9600- Ciudad de Buenos Aires

Direccién Técnica: Claudia Machalinski- Farmacéutica.

Fecha de Ghtima revisién: 08/2011 Cddigo: PPCR/01/0811

Este texto se repite para las presentaciones de 20 y 40 comprimidos recubiertos.
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PROYECTO DE ROTULO

PERMISOL®
SOLIFENACINA 10 mg
Comprimidos recubiertos

Venta Bajo Receta Industria Argentina

Contenido Neto: 15 comprimidos recubiertos.

Composicién: Cada comprimido recubierto de 10 mg contiene: Solifenacina succinato 10
mg

Exclpientes: Starlac 272,50mg, Aerosil 200 2,90mg, Croscamelosa Sodica 2,00mg,
Estearato de Magnesio 2,60mg, Oxido de Hierro Rojo Ci77491 1,50mg, Oprady AMB
Blanco 8,50mp.

Posologia y forma de administraclén: ver prospecto adjunto.
Lote N° ...

Facha de vencimiento: ......./J..../.....

Conservacién:
Conservar debe ser conservado en su envase original, a temperaturas inferiores a los
30°C, en un lugar seco y protegido del calor.

No utllizar después de la fecha de vencimiento que figura en el envase.

MI’IJNTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS
NINOS.

ESPECIALIDAD MEDICICNAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD Y
ACCION SOCIAL.
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Certificado N° ........

Elaborado y acondicionado en: Virgilio 844 Capital Federal

ROVAFARM ARGENTINA S.A.

Brig. J. M. de Rosas 28385- Virrey del Pino, Pcia. De Bs.As.

Administracién: Marcelo T. de Alvear 684 -7 ° - Piso- C1058AAH

Te: (011)4318-9600- Ciudad de Buenos Aires

Direccién Técnica: Claudia Machalinski- Farmacéutica.

Fecha de tltima revision: 08/2011 Codigo: PPCR/01/0811

Este texto se repite para las presentaciones de 20 y 40 comprimidos recubiertos.

Wy

=3 GENTIN\ SA.
ﬂJ!zi a—;anuggg ;‘Z’Is
"‘c’&'ﬂ?ﬁ#‘rﬁh TECNICO
M. N, 5183
APODERADO




O

PROYECTO DE PROSPECTO

PERMISOL®
SOLIFENACINA 5y 10 mg
Comprimidos recublertos

VENTA BAJO RECETA INDUSTRIA ARGENTINA

COMPOSICION:

Cada comprimido recublerto de § mg contiene; Solifenacina succinato 5 mg

Exciplentes. Starlac 136,25mg, Aerosil 200 1,45mg, Croscamelosa Sodica 1,00mg,

gmzd;n Magnesio 1,30mg, Oxido de Hierra Amarilio Ci77492 0,75mg, Oprady AMB
9

Cada comprimido recubierio de 10 mg contiene: Solifenacina succinato 10 mg
Excipientes: Starlac 272,50mg, Aerosil 200 2,80mg, Croscamelose Sodica 2,00mg,
Estearato de Magnesio 2,80mg, Oxido de Hierra Rojo CI77491 1,50mg, Oprady AMB
Blanco 8,50mg.

ACCION TERAPEUTICA
Anticolinérgico para el tratamiento de la incontinencia urinaria
iNDICACIONES

Tratemiento sintomético de la incontinencia de urgencla y/o aumento de la frecuencia
urinaria y la urgencia que puede producirse en pacientes con sindrome de vejiga
hiperactiva.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES:

Propledades Farmacocinéticas:

Caracteristicas generales:

Absorcién: las concentraciones plasméticas maximas de Solifenacina (Cméx) se
alcanzan aproximadamente después de 3 a 8 horas de la Ingesta. Ei Tmax es
independiente de la dosis.

La Cmax y el drea bajo la curva (AUC) aumentan en proporcién a la dosis entre 5
y 40 mg. La ingesta de alimentos no afecta a la Cméax ni al AUC de Solifenacina.
Distribucién: Solifenacina se une en gran medida (aproximadamente un 98%) a
proteinas plasmaticas, principaimente a ia glucoproteina dcida a1.

Metabolismo: Solifenacina es ampliamente metaboiizada por el higado,
principaimente por ol citocromo P450 3A4 (CYP3A4). No cbstante, existen vias
metabdlicas alternativas que pueden contribuir al metabolismo de Soiifenacina. El
aclaramiento sistémico de Solifenacina es de alrededor de 9,5 /h y ia semivida
terminal es de 45-68 horas. Después de ia dosificacidn oral, se ha Identificado en
el plasma un metabolito farmacoidgicamente activo (4R-hidroxi Sofifenacina) y

ROVAFARM ARGE NTM\ SA.
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tres inactivos (N-glucurdnido, N- éxido y 4R-hidroxi-N-dxido de Solifenacina),
ademés de la Solifenacina.
Las referencias bibliograficas indicadan que a concentraciones terapéuticas i
Solifenacina no inhibe el CYP1A1/2 (Ej. teofilina), 2C9 (E}. tolbutamida, AINES),
2C19 (Ei. propanolo!, imipramina), 2D8 (E]. antidepresivos, neurolépticos,
hetablogueantes) 0 3A4 (Ej. midazolam, benzodlazepinas, simvastatina,
antagonistas del calcio). Por tanto, es improbable que la Solifenacina altere el
aclaramiento de los principios activos metabolizados por enzimas CYP.
Excracién. Después de una administracion Unica de 10 mg de Solifenacina

[marcada con C14], aproximadamente e 70% de la radiactividad se detectd en
ofina y un 23% en heces durante 26 dias. En orina, aproximadamente un 11% de
|a radlactividad se recuperd como sustancla activa inalterada; alrededor de un
18% como el metabolito N-6xido, 9% como el metabolite 4R-hidroxi-N-bxido y 8%
como el metabolito 4R-hidroxi (metabolito activo). Proporclonalidad de la dosis; La
farmacocinética es lineal en el intervalo de dosis terapéutica.

Farmacologla Clinica:

Mecenismo de gegidn: Solifenacina es un antagonista compefitivo especifico dei
racaptor colinérgico.

La vejiga urinaria esta inervada por nervios colinérgicos parasimpéticos. La
acetilcolina contrae el misculo liso detrusor mediante los receptores
muscarinicos, de los cuales, ef subtipo M3 est implicado de forma predominante.
Los estudios farmacol6gicos in vitro @ in vivo) Indican que la Solifenacina es un
inhibidor competitivo de los receptores muscarinicos subtipo M3. Ademds, la
Solifenacina ha demostrado ser Un antagonista especifico de los receptores
muscarinicos mostrando baja o ninguna afinidad por otros dlversos receptores y
por los canales idnicos analizados

POSOLOGIA / DOSIFICACION:

Posologla:
Adultos, incluidos anciangs; La dosis recomendada es de 5 mg de Succinato de
Solifenacina una vez al dfa, En caso necesario, se puede aumentar la dosis a 10
mg de Succinato de Solifenacina una vez al dia.
m:aaqglmn_rggz no se ha establecido la seguridad y eficiencia en nifios. Por
tanto, PERMISOL® no debe ser usado en nifios.
Pobfacilones especiales:
Pacientas con insuficlencia renal. no es necesario el ajuste de la dosls en
pacientes con Insuficiencia renal leve a moderada {aciaramiento de creatinina >30
mi/min). Los pacientes con insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina
<30 mi/min) deben tratarge con precaucion y no deben reciblr rmas de 5 mg una
vez al dia.
Pacientes con Ingyficiencia hepdtica: No es necesarnio el ajuste de ia dosis en
pacientes con insuficiencia hepéatica leve. Los paclentes con insuficiencia hepatica
moderada (Puntuacién de Child-Pugh de 7 a 9) deben ser tratados con
precauc:dn yho deben reciblr masde mg una vez al dia.

£ h b o

dosus méxlma de PERMISOL - debera llmltarse a 5 mg cuando se admtmstre
simuitaneamente con ketoconazol o con dosis terapéuticas de otros potentes
inhibidores del CYP3A4 por ejemplo rifonavir, nelfinavir, lraconazol
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FORMA DE ADMINISTRACION:

PERMISOL® se debe tomar por via oral y debe tragarse entero con liquidos.
Puede tomarse con o sin alimentos,

CONTRAINDICACIONES:

Solifenacina esté contraindicada en pacientes que presentan riesgo de estas

patologias:

- Paclentes hipersensibles al principio astivo o a cualquiera de los excipientes de

la formulacion.

- Pacientes sometidos a hemodidlisis.

- Pacientes con insuficiencia hepética grave,

- Pacientes con insuficiencia renal grave o insuficiencia hepatica moderada en
tratamiento simuiténeo ¢on un inhibidor potente de CYP3A4, por ejemplo,
ketoconazol.

Y en pacientes coh retencidn urinaria, trastomos gastrointestinales graves
(incluyendo megacolon toxico), retencién géstrica, miastenia gravis o glaucoma de
angulo estrecho.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Antes de iniclar el tratamiento con PERMISOL® deben ser valoradas otras causas

de miccién frecuente (insuficiencia cardiaca o enfermedad renal). Si se presenta

una infeccién del tracto urinario, se debe iniciar el tratamiento antibacteriano

apropiado.

PERMISOL® debe usarse con precaucion en pacientes con:
- Angiodema.

- Obstruccion cilnicamente significativa de la salida vesical con riesgo de
retencién urinaria.

- Trastornos obstructivos gastrointestinales.

- Riesgo de motilidad gastrointestinal disminuida.

- Insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina s 30 mimin}; las dosis no
deben exceder de 5§ mg en estos pacientes.

- insuficiencia hepética moderada (puntuacion de Child-Pugh de 7 a 9); las dosis
no deben exceder de 5 mg en estos pacientes.

- Uso concomitante de un inhibidor potente de la CYP3A4, por ejemplo
ketoconazo!

- Hernia de hiato/reflujo gastro-esofagico y/o que estén en tratamiento con
farmacos (como bifosfonatos) que puedan causar 0 empeorar la esofagitis.

- Neuropatia autonémica.

- Usar con precaucién en paclentes con historia conocida de prolongacién del

segmento QT o pacientes que estén en tratamiente ¢on drogas que prolongan

dicho intervalo.

- Usar con precaucion en pacientes que estén siendo tratados por glaucoma de

angulo estrecho.

Todavia no se ha establecido la seguridad y eficacia en pacientes con

hiperactividad del detrusor por causa heurogénica.
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No se debera administrar este medicamento a pacientes con probiemas
hereditarios raros de intolerancia a la galactosa, deficiencia de lactasa Lapp o ma!

540

absorcidn de giucosa-galactosa. El méximo efecto de PERMISOL® puede
alcanzarse a partir de ias 4 semanas de tratamiento.
Embarazo: No se dispone de datos clinicos sobre mujeres embarazadas en
tratamiento con Sciifenacina.
El médico tratante deberd evaiuar su uso durante el embarazo solamente si el
potencial beneficio sobre a madre justifica el potencial riesgo para el feto.
Lactanclia: No se dispone de datos sobre la excrecién de Solffenacma en ia leche
matema.. Por consiguiente, debe evitarse el uso de PERMISCL® durante la

lactancia.

Efectos sobre la capacidad para condugir y utiiizar maquinas Dado que
Sofifenacina, al igual de otros anticollinérgicos puede provocar visién botrosa, y de
forma poco frecuente, somnolencia y fatiga (ver reacciones adversas), la
capacidad para conducir y utilizar maquinas puede verse afectada negativamente.
Poblacién pediatrica: la seguridad y efectividad de la Solifenagina no ha side
establecida en pacientes pediatricos.(esta aclarado en posologla)

interacciones: Inhibldores potentes dei CYP3Ad. No se recomienda exceder los
5 mg diarios cuando se utiliza en conjunto Ketaconazol u ofro inhibidor potente de

CYP3A4

REACCIONES ADVERSAS
Debido al efecto farmacolégico de Solifenacina, PERMISOL® puede provocar
efectos adversos anticolinérgicos (en general) de intensidad leve o moderada. La
frecuencia de los efectos adversas anticolinérgicos est4 reiacionada con la dosis.
La reaccién adversa mds frecuente con Soiifenacina es sequedad de boca,
infeccion del tracto urinario y visién borrosa.

La tabia que se incluye a continuacién refieja los datos obtenidos de la literatura:

Frecuentes Poco frecuentes Raras
>1/100, <1/10 >1/1000, >1110000,
<1/100 <1/1000
Trastomos gasiro- | Estrefiimiento Enfermedades de | Obstruccion
intestinales Néuseas reflujo coldnica.
Dispepsia Gastroesofagico. | Impactacién fecal
Doior abdominal | Garganta seca.
infecciones e Infecciones de las
Infestaciones vias urinarias.
Cistitis
Trastomos del Somnoiencia.
sistema nervioso Disgeusia.
Trastornos Ojos 88C0s
oculares
Trastomos Cansancio Edema
generales y de las
alteraciones en el extremidades
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lugar de la inferiores
administracion
Trastornos Sequedad nasal
respiratorios,
toracicos y
mediastinicos
Trastomnocs de la Piel seca
piel y del tejido
subcutdneo
Dificultad de Retencién urinaria
micgion
SOBREDOSIFICACION:

Referencias bibliograficas con dosis de hasta 100mg reportaron como reaciones
adversas méas frecuentes las siguientes: cefalea (leve), sequedad de boca
(moderada}, mareo {moderado), somnolencia (leve) y visidn borrosa (moderada) y
visién borrosa {(moderada)

No se comunicaron casos de sobredosis aguda. En caso de sobredosis con
Succinato de Solifenacina ol paciente debe ser tratado con carbén activo. Puede
efectuarse lavado gdstrico, pero no debe inducirsa el vomito.

Como ocurre con oiros anticolinérgicos, los sinlomas pueden lratarse de la
siguiente manera:

- Efectos anticolinérgicos centrales graves como alucinaciones o excitacién
pronunciada: debe tratarsa con fisostigmina o carbacol.

- Convulsiones o excitacion pronunciada; debe tratarse con benzodiacepinas.

- Insuficiencia respiratoria: debe tratarse con respiracion artificial.

- Taquicardla: debe tratarse con betabloqueantes.

- Retencién urinaria: debe tratarse con sondaje.

- Midriasis: debe tratarse con un coliric de pilocarpina y/o colocando al paciente
en una habitacion oscura.
Al igual que con ofros antimuscarinicos, en caso de sobredosis, se debe prestar
atancion especifica a pacientes con riesgo conocido de prolongacion del intervalo
QT (es decir, hipokalemia, bradicardia y administracion concomitante de farmacos
que proiongan el intervalo QT) y enfermedades cardiacas relevantes
preexistentes (como, isquemia miocardica, arritmia, insuficiencia cardiaca
congestiva).

Ante cualquier eventualidad de una sobredosificacion concurrir de inmedlato al
hospital més cercano o comunicarse con los Centros de Toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: 4962-6666/2247.
Hospital A. Posadas: 4854-6548/658-7777.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE

LOS NIROS.
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PERMISOL® debs ser conservado en su envase originel, a tsmperaturas inferiores
30°C, en un lugar seco y protegido del calor.

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y no puede
repetirse sin nueva receta médica.

No usar despuée de su facha de vencimiento.

Mil\qh(ql)TENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS
NINOS

PRESENTACION:

PERMISOL®5 y 10 mg se presenta en envases contenidoendo 15, 20 y 40 comprimidos
recubiertos. No todas las presentaciones pueden estar disponibles a ia venta.

CONSERVACION Y PERIODO DE VALIDEZ
Caducidad: este medicrnento no debe utilizarce despues de la fecha de vencimiento

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion médica y no
puede rapatirse sin nueva receta médica.

Antes de comenzar el tratamiento con este u ¢tro medicamento se recomienda
ieer al prospecto.

M?]NTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS
NINOS

Especialidad medicinal antorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N*
Elaborado y acondicionado en: Virgilio 844 Capitai Federal

ROVAFARM ARGENTINA S.A.

Brig. J. M, de Rosas 28385- Virrey del Pino, Pcia. De Bs.As.

Administracién: Marcelo T. de Alvear 5§84 - 7° - Piso- C1058AAH

Te: (011)4318-9600- Ciudad de Buenos Aires

Direccién Técnica: Claudia Machalinski- Farmacéutica.

Fecha de dltima revision: 08/2011 Cédigo; PPCR/01/0811
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ANEXO'III

CERTIFICADO

Expediente N°: 1-0047-0000-015858-11-3

El Interventor de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica (ANMAT)  certifica que, mediante {a Disposicién N©

_3 l‘ 0 5 , ¥ de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N°© 1.2.1., por

ROVAFARM ARGENTINA S.A., se autorizd la inscripcion en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes datos
identificatorios caracteristicos:

Nombre comercial: PERMISOL

Nombre/s genérico/s: SOLIFENACINA SUCCINATO.

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracién: VIRGILIC 844/56, CIUDAD AUTCNOMA DE BUENOCS
AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicidn se

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.
Nombre Comercial: PERMISOL.

Clasificacion ATC: G04BDO08.
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Indicacion/es  autorizada/s:  TRATAMIENTO  SINTOMATICO DE LA
INCONTINENCIA DE URGENCIA Y/O AUMENTO DE {A FRECUENCIA URINARIA Y
LA URGENCIA QUE PUEDE PRODUCIRSE EN PACIENTES CON SINDROME DE

VEJIGA HIPERACTIVA.

Concentracion/es: 5 mg de SOLIFENACINA SUCCINATO.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

Genérico/s: SOLIFENACINA SUCCINATO. 5 mg.

Exciplentes: ESTEARATO DE MAGNESIO 1.30 mg, AEROSIL 200 (DIOXIDO DE
SILICIO COLIDAL) 1.45 mg, CROSCARAMELOSA SODICA 1 mg, OXIDO DE
HIERRO AMARILLO (CI N°77492, CE NOE 172) 0.75 mg, OPADRY BLANCO 4.25
mg, STARLAC (85 PARTES DE LACTOSA MONOHIDRATO Y 15 PARTES DE
ALMIDON DE MAIZ BLANCO) 136.25 mg.

Origen del producto: Sintetico o Semisintético.

Via/s de administracion: ORAL.

Envase/s Primario/s: BLISTER AL/PVC-PVDC.

Presentacion: envases con 15, 20 y 40 comprimidos recublertos.

Contenido por unidad de venta: envases ¢on 15, 20 y 40 comprimidos
recubiertos.

Periodo de vida Util: 24 meses.

Forma de conservacion: PROTEGIDO DE LA HUMEDAD; hasta: 30° C.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.
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Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.
Nombre Comercial: PERMISOL.
Clasificacion ATC: G04BD0S.
Indicacion/es  autorizada/s:  TRATAMIENTO  SINTOMATICO DE LA
INCONTINENCIA DE URGENCIA Y/O AUMENTO DE LA FRECUENCIA URINARIA Y
LA URGENCIA QUE PUEDE PRODUCIRSE EN PACIENTES CON SINDROME DE
VEJIGA HIPERACTIVA.
Concentracion/es: 10 mg de SOLIFENACINA SUCCINATO.
Formula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:
Genérico/s: SOLIFENACINA SUCCINATO. 10 mg.
Exciplentes: ESTEARATO DE MAGNESIO 2.60 mg, AEROSIL 200 {DIOXIDO DE
SILICIO COLIDAL) 2.90 mg, CROSCARAMELOSA SODICA 2 mg, OXIDO DE
HIERRO AMARILLO (CI N°77492, CE N°E 172) 1.50 mg, OPADRY BLANCO 8.5
mg, STARLAC(85 PARTES DE LACTOSA MONOHIDRATO Y 15 PARTES DE
ALMIDON DE MAIZ BLANCO) 272.5 mg.
Origen del producto: Sintetico o Semisintético.
Via/s de administracion: ORAL.
Envase/s Primario/s: BLISTER AL/PVC-PVDC.
Presentacion: envases con 15, 20 y 40 comprimidos recubiertos.
Contenido por unidad de venta: envases con 15, 20 y 40 comprimidos
recubiertos.

Perfodo de vida Util: 24 meses
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Forma de conservacion: PRETEGIDO DE LA HUMEDAD; hasta: 30° C.
Condicion de expendio: BAJO RECETA.

' [y
Se extiende a ROVAFARM ARGENTINA S.A. el Certificado N° 5 6 7 3 7 , €n
17 JUN 2012 de

la Ciudad de Buenos Aires, a los dias del mes de

, slendo su vigencia por cinco (5) afios a partir de la fecha impresa en el

mismo.

e
DISPOSICION (ANMAT) No: 3 L 0 5 41«:3

OT10 A. ORSINGHER
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ANMAT.



