Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2018 - Ano del Centenario de la Retforma Universitaria

Disposicion
Numero: DI-2018-6168-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miéreoles 13 de Junio de 2018

Referencia: 1-0047-0000-001909-18-5

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-001909-18-5 del Registro de la Administracion Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma GEMINIS FARMACEUTICA S.A., solicita la
aprobacion de nuevos proyectos de prospectos e informacion para el paciente para la
Especialidad Medicinal denominada ROSUCOL / ROSUVASTATINA Forma farmacéutica y
concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, ROSUVASTATINA 10 mg - 20 mg - 40 mg;
aprobada por Certificado N° 52.325.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes,
Ley de Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicion N°: 5904/96 y Circular N° 4/13.

Que la Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencion de su
competencia.

Quc sc actha en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y Decreto N° 101
de fecha 16 de Diciembre de 2015.

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

ARTICULO 1°. - Autorizase a la firma GEMINIS FARMACEUTICA S.A., propietaria de la
Espccialidad Mcdicinal denominada ROSUCOL / ROSUVASTATINA Forma farmacéutica y
concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, ROSUVASTATINA 10 mg - 20 mg - 40 mg;
el nucvo proyecto dc prospecto obrante en el documento [F-2018-22538833-APN-
DERM#ANMAT: e informacion para cl paciente obrantc en el documento [F-2018-22539173-



APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. - Practiquese la atcstacion correspondiente en el Certificado N° 52.325 cuando ¢l
mismo se presente acompaiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega dc la presente Disposicion y prospectos € informacion para el paciente. Girese
a la Direccion dc Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N° 1-0047-0000-001909-18-5

Digitally signed by LEDE Roberlo Luis
Dale: 2018.06.13 09.32-35 ART
Location: Ciudad Aulonoma de Buenos Aires

Roberto Luis Lede
SubAdministrador
Administracion Nacional dc Mcdicamentos. Alimentos v Tecnologia
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ROSUCOL

Rosuvastatina
Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina Venta Bajo Receta

FORMULA:

Cada comprimido de 10 mg contiene:

ROSUVASTATINA 10,00 mg
(Como rosuvastatina cilcica 10,40)

Celulosa microcristalina PH 200 115,65 mg
Diéxido de Silicio Coloidal 0,70 mg
Almidén de Maiz Pregelatinizado 15,00 mg
Croscaramelosa sodica 7,00 mg
Estearato de Magnesio 1,25 mg
Oxido de hierro rojo 0,17 mg
Opadry 11 4,33 mg

Cada comprimido de 20 mg contiene:

ROSUVASTATINA 20,00 mg
{Como rosuvastatina calcica 20,80)

Celulosa microcristalina PH 200 105,25 mg
Dioxido de Silicio Coloidal 0,70 mg
Almidon de Maiz Pregelatinizado 15,00 mg
Croscaramelosa sodica 7,00 mg
Estearato de Magnesio 1,25 mg
Oxido de hierro amarillo 0,17mg
Opadry 11 4,33 mg

Cada comprimido de 40 mg contiene:

ROSUVASTATINA 40,00 mg
{(Como rosuvastatina cdlcica 41,60)

Lactosa CD 321,57 mg
Diéxido de Silicio Coloidal 3,1 mg
Almidén de Maiz Pregelatinizado 26,49 mg
Celulosa Microcristalina 47,05 mg
Poloxamer 188 3,96 mg
Estearato de magnesio 6,22 mg
Oxido de hierro rojo 0,135 mg
Opadry Il HP 85F28751 14,865 mg
ACCION TERAPEUTICA

Hipolipemiante. Inhibidor de la HMG-CoA reductasa. Codigo ATC: CI0A A07

INDICACIONES
Hiperlipidemia primaria y dislipidemia mixta:
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Rosucol estd indicado en pacientes con hiperlipidemia primaria o dislipidemia mi
(Fredrickson tipo {la y lIb respectivamente), como tratamiento adjunto a una dieta apropi
para reducir los niveles séricos elevados de LDL-colesterol (LDL-C), colesterol total (CT),
ApoB, colesterol no HDL y triglicéridos (TG), y aumentar los niveles séricos de colesterol-HDL
(HDL-C).
Pacientes pediatricos de 10 a 17 afios de edad con hipercolesterolemia familiar heterocigota:
Rosucol esta indicado para reducir los niveles séricos de CT, LDL-C, y ApoB en adolescentes
varones y mujeres (con al menos 1 afio de evolucion desde la menarca) y edades comprendidas
entre 10 y 17 afios, que padezcan hipercolesterolemia familiar homocigota y cuando a pesar de
una dieta apropiada mantienen niveles de LDL-C > 190 mg/dL o LDL-C > a 160 mg/dL junto a
una historia familiar de enfermedad cardiovascular prematura o dos o mas factores de riesgo
cardiovascular.
Hipertrigliceridemia:
Rosucol estd indicado como terapia adjunta a una dieta apropiada para el tratamiento de
pacientes con hipertrigliceridemia presente en la dislipidemia tipo IV de Fredrickson.
Disbetalipoproteinemia primaria (hiperlipoproteinemia tipo II):
Rosucol esta indicado como terapia adjunta a una dieta apropiada para el tratamiento de
pacientes con disbetalipoproteinemia primaria (Fredrickson tipo 1)
Hipercolesterolemia familiar homocigota:
Rosucol esta indicado como terapia adjunta a otros tratamientos hipolipemiantes (como por
ejemplo a aféresis de LDL-C) o como monoterapia si tales tratamientos no estuvieran
disponibles, para reducir los niveles séricos elevados de LDL-C, CT y ApoB en pacientes
adultos con hipercolesterolemia familiar homocigota.
Retraso de la progresion de la aterosclerosis:
Rosucol esta indicado como terapia adjunta a una dieta apropiada para retrasar la progresion de
las lesiones vasculares ateroscleréticas en pacientes adultos, como parte de la estrategia
terapéutica destinada a reducir el CT y el LDL-C a valores objetivo.
Prevencién primaria de la enfermedad cardiovascular:
En individuos sin enfermedad cardiaca coronaria clinicamente evidente pero con incremento del
riesgo de enfermedad cardiovascular basado en la edad (2 50 afios en hombres y > 60 afios en
mujeres), PCR ultrasensible > 2 mg/dL, y la presencia adicional de al menos un factor de riesgo
de enfermedad cardiovascular tal como hipertension, bajos niveles de HDL-C, tabaquismo, o
historia familiar de enfermedad cardiaca coronaria prematura, Rosucol estd indicado para:
« Reducir el riesgo de accidente cerebrovascular
« Reducir el riesgo de infarto de miocardio
« Reducir el riesgo de procedimiento de revascularizacion arterial
Limitaciones de uso:

Rosuvastatina no ha sido estudiada en hiperlipidemias Fredrickson tipo 'y V.

MECANISMO DE ACCION

La rosuvastatlna es un inhibidor selectivo y competitivo de la HMG-CoA reductasa, enzima que
limita la velocidad de conversion de la coenzima A 3-hidroxi-3-metilglutarilo en mevalonato,
un precursor para el colesterol. El sitio principal de accién de la rosuvastatina es el higado, el
érgano blanco para reducir el colesterol. La rosuvastatina aumenta la cantidad de receptores
LDL hepaticos sobre la superficie celular, mejorando la captacién y catabolismo de LDL ¢
inhibe la sintesis hepatica de VLDL, por lo cual reduce la cantidad total de particulas VLDL y
LDL.

ROSUCOL reduce el colesterol LDL, el colesterol total y los triglicérido elevados y aumenta el
colesterol HDL. También reduce ApoB, C-no HDL, C-VLDL, VLDL-TG y aumenta ApoA-i.
Rosuvastatina también reduce las proporciones de C-LDL/C-HDL, C/CHDL total y C-no
HDL/C-HDL y ApoB/ApoA.

Una respuesta terapéutica de rosuvastatina es evidente dentro de la primera semana de iniciar la
terapia y el 90% de la respuesta maxima.s¢ obtiene por lo general entre 2-4 semanas y se
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PROPIEDADES FARMACOCINETICAS
Absorcién: Las concentraciones plasmaticas maximas de rosuvastatina se logran
aproximadamente luego de 5 horas de administracion oral. La biodisponibilidad absoluta es de
aproximadamente 20%. La administracion con los alimentos no alter6 el AUC de la droga y
tampoco difirio luego de la administracion diurna o nocturna.

Distribucién: Rosuvastatina es captada extensivamente a través del higado, sitio principal de la
sintesis del colesterol y clearance de C-LDL. El volumen de distribucion de la rosuvastatina es
de alrededor de 134 L. Aproximadamente el 90% de rosuvastatina se une a las proteinas
plasmaticas, principalmente a la albimina. Esta unién es reversible y no depende de las
concentraciones plasmaticas.

Metabolismo: La Rosuvastatina posee un metabolismo limitado, aproximadamente un 10% de
una dosis radioactiva se recupera en forma de metabolitos. Los metabolitos son: N-desmetilo y
metabolito lactona. El metabolito N-desmetilo es aproximadamente un 50% menos activo que la
rosuvastatina mientras que la forma de lactona se considera clinicamente inactiva. La
rosuvastatina representa mas del 90% de la actividad del inhibidor de la HMG-CoA reductasa
circulante.

Excrecién: Aproximadamente el 90% de la rosuvastatina se excreta como droga inalterada en
las heces y la parte restante se excreta en la orina. La vida media de eliminacion plasmatica es
de aproximadamente 19 horas. La vida media de eliminacion no aumenta con dosis mas
elevadas.

Poblaciones especiales

Edad y sexo: No existi6 un efecto clinicamente relevante de la edad o sexo en la
farmacocinética de la rosuvastatina.

Insuficiencia renmal: En un estudio llevado a cabo en pacientes con diferentes grados de
insuficiencia renal, la enfermedad renal leve a moderada no tuvo influencia sobre la
concentracion plasmatica de la rosuvastatina.

Sin embargo, los pacientes con insuficiencia severa (CrCI<30 ml/min/1,73m?) presentaron un
aumento de 3 veces la concentracion plasmitica en comparacion con los voluntarios sanos.
Hemodialisis: las concentraciones plasmaticas en estado de equilibrio dinamico de
rosuvastatina en pacientes bajo hemodialisis cronica fueron aproximadamente un 50%
superiores en comparacion con las de voluntarios sanos con funcion renal normal.

Insuficiencia hepatica: En un estudio con pacientes con diferentes grados de insuficiencia
hepitica, no hubo evidencia de aumento de exposicién a la rosuvastatina mas que en los dos
pacientes con enfermedad hepatica mas severa (puntuacion Child-Pugh de 8 y 9). En estos
pacientes, la exposicién sistémica aumentd por lo menos 2 veces en comparacién con los
pacientes con puntuaciones Child-Pugh menores.

POSOLOGIA Y METODO DE ADMINISTRACION

Antes de iniciar el tratamiento con ROSUCOL, el paciente debe someterse a una dieta estandar
para reducir el colesterol que debe continuar durante el tratamiento.

La dosis de ROSUCOL debe ser individualizada de acuerdo con el objetivo de la terapia y la
respuesta del paciente, mediante el uso de pautas de consenso actuales.

La dosis inicial habitual d¢ ROSUCOL es 10 mg una vez al dia y la mayoria de los pacientes se
controlan con esta dosis. Puede realizarse un ajuste de dosis a 20 mg después de 4 semanas, si
fuera necesario (ver Propiedades farmacodinamicas). Luego del comienzo del tratamiento y en
la fase de titulacion de la dosis se recomienda controlar los lipidos cada 2 6 4 semanas y ajustar
la dosis segun resulte necesario.

ROSUCOL 40 mg sélo debe utilizarse en pacientes con hipercolesterolemia severa (incluyendo
aquellos con hipercolesterolemia familiar) que no logran su objetivo de tratamiento con 20 mg.
ROSUCOL puede administrarse a cualquier hora del dia, con o sin alimentos.

Hipercolesterolemia familiar heterocigética en pacientes pedidtricos (10 a 17 ados de
edad): La dosis habitual de ROSUCOL 5-20 mg/dia y la dosis maxima recomendada es de
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20 mg/dia. Las dosis deberdn individualizarse segin el objetivo terapéutico. Los ajust
posologicos se realizaran a intervalos de 4 semanas o mas.

Hipercolesterolemia familiar homocigética. La dosis inicial recomendada de ROSUCOL es
de 20 mg una vez al dia. La respuesta al tratamiento debera evaluarse a partir de los niveles pre-
aféresis de C-LDL.

Dosis en pacientes asiiticos: Se debera considerar en los pacientes de origen asiatico el inicio
de ROSUCOL con 5 mg una vez al dia, debido a un incremento de las concentraciones de
rosuvastatina. Tendréd que tenerse en cuenta la alta exposicion sistémica cuando estos pacientes
no estén adecuadamente controlados con dosis de hasta 20 mg/dia.

Empleo con ciclosporina, lopinavir/ritonavir o atazanavir/ritonavir: En pacientes bajo
tratamiento con ciclosporina, la dosis de ROSUCOL deberd limitarse a S mg una vez al dia. En
pacientes que reciben la combinacion de lopinavir y ritonavir o de atazanavir y ritonavir, la
dosis de ROSUCOL debera limitarse a 10 mg una vez al dia.

Tratamientos hipolipemiantes concomitantes: El riesgo de efectos adversos
musculoesqueléticos, podra verse incrementado cuando rosuvastatina se emplee en combinacion
con niacina o fibratos, por lo que se debera considerar una reduccion en la dosis de ROSUCOL
en este contexto. Se debera evitar la coadministracién de ROSUCOL con gemfibrozil debido a
que su empleo concomitante aumenta la exposicion a ROSUCOL; si debiera emplearse esta
combinacion, la dosis de ROSUCOL deber limitarse a 10 mg una vez al dia.

Uso en pacientes geridtricos: No se requiere ajuste de la dosis.

Dosificacion en pacientes con lInsuficiencla renal: No se requiere ajuste de la dosis en
pacientes con insuficiencia renal leve a moderada. Para pacientes con insuficiencia renal severa
(CrCl < 30 mi/min) la dosis d¢ ROSUCOL no debe exceder los 10 mg una vez al dia (ver
Propiedades farmacocinéticas).

Dosificacién en pacientes con Insuficiencia hepatica: No se requiere ajuste de la dosis en
pacientes con Insuficiencia hepatica leve a moderada. El aumento de la exposicion sistémica a
la rosuvastatina se ha observado en pacientes con insuficiencia hepatica severa, por lo tanto, la
dosis de ROSUCOL no debe exceder los 20 mg una vez al dia (ver Propiedades
farmacocinéticas).

CONTRAINDICACIONES

ROSUCOL esta contraindicado en pacientes:

- con hipersensibilidad a cualquiera de los componentes de este producto.

- con enfermedad hepitica activa incluyendo elevaciones persistentes e inexplicables de
transaminasas séricas.

- con miopatia.

- que reciben ciclosporina concomitante.

- mujeres embarazadas o con posibilidad de quedar embarazadas.

- lactancia.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Efectos musculoesqueléticos: Con los inhibidores de la HMG-CoA reductasa, incluido
rosuvastatina, se informaron casos de miopatia y rabdomiélisis con insuficiencia renal aguda
secundaria a mioglobinuria. Estos riesgos pueden presentarse con cualquiera de las dosis, pero
aumentan con la dosis més alta (40 mg). Rosuvastatina debera indicarse con precaucion en
pacientes con factores predisponentes de miopatia (por ej: edad 65 afios, hipotiroidismo
insatisfactoriamente tratado, disfuncion renal). El riesgo de miopatia durante el tratamiento con
rosuvastatina podré verse incrementado con la administracion concomitante de otros agentes
hipolipemiantes (fibratos o niacina), gemfibrozil, ciclosporina, lopinavir/ritonavir o atazanavir/
ritonavir. También se han reportado casos de miopatia, incluyendo rabdomiolisis, cuando se
usan concomitantemente inhibidores de la HMG-CoA reductasa, incluyendo rosuvastatina, con
colchicina. Por lo tanto rosuvastatina debe ser usada con precaucién cuando se co-administre
con colchicina. El tratamiento con ROSUCOL debera suspenderse si los niveles de creatina-
cinasa se elevan sensiblemente o ante el diagnéstico o sospecha de miopatia. ROSUCOL
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también debera interrumpirse en aquellos pacientes que presenten signos o sintomas serios
agudos indicativos de miopatia o predisponentes al desarrollo de insuficiencia renal secundaria a
rabdomio6lisis (por ej. infeccion, hipotension, deshidratacion, cirugia mayor, traumatismos,
trastornos metabolicos, enddcrinos y electroliticos severos, o convulsiones no controladas).
Existen reportes de miopatia necrotizante inmunomediada (MNIM), una miopatia autoinmune,
asociada al uso de estatinas. Se caracteriza por: debilidad muscular proximal y elevacion sérica
de creatina kinasa, que persiste a pesar de la discontinuacion del tratamiento con estatinas. Se
deberd advertir a todos los pacientes que informen inmediatamente sobre cualquier dolor,
sensibilidad o debilidad muscular inexplicable, particularmente si cursa con malestar general o
fiebre.

Se han reportado casos raros de miopatia necronizante inmunomediada durante o despucs del
tratamiento con estatinas. La miopatia necronizante inmunomediada se caracteriza clinicamente
por debilidad muscular proximal y elevacion de CPK, que persiste a pesar de la discontinuacion
del tratamiento con estatinas.

Rosuvastatin (y cualquier otra estatina) deberan prescribirse con precaucion en pacientes con
factores predisponentes a miopatia/rabdomiélisis particularmente a dosis de 40 mg/dia. Estos
factores incluyen:

* Insuficiencia renal

* Hipotiroidismo

* Historia familiar o hereditaria de desordenes musculares

* Historia previa de toxicidad muscular con otra estatina o fibratos

* Abuso de alcohol

* Edad mayor a 70 afios

* Situaciones donde pueda existir un aumento de la concentracion de! farmaco

* Uso concomitante de fibratos

Aunormalidades y control de las enzimas hepiticas: Se recomienda controlar las enzimas
hepaticas antes de iniciar el tratamiento y si ocurren signos y sintomas de injuria hepatica. Con
los inhibidores de la HMG-CoA reductasa, incluido rosuvastatina, se informé aumentos de las
aminotransferasas séricas (AST [TGO] o ALT [TGP]). En la mayoria de los casos, las
elevaciones fueron transitorias y se resolvieron o mejoraron durante la continuacion de la
terapéutica o después de una breve interrupcion de la misma. Se informaron dos casos de
ictericia, cuya relacién con el tratamiento con rosuvastatina no pudo determinarse, los cuales se
resolvieron después de la suspension de la terapéutica. No se informaron casos de insuficiencia
hepatica o de enfermedad hepatica irreversible en los estudios clinicos analizados. ROSUCOL
debera emplearse con precaucion en pacientes que consumen grandes cantidades de alcohol y/o
presentan antecedentes de enfermedad hepatica crénica. La enfermedad hepitica activa, que
puede incluir elevaciones persistentes e inexplicables de las aminotransferasas, constituye una
contraindicacion para el empleo de ROSUCOL. Rosuvastatina debe discontinuarse o reducirse
la dosis si el nivel de transaminasas séricas es superior a 3 veces el limite superior del normal.
Coadministracién con anticoagulantes cumarinicos: Se debera tener precaucion cuando se
administren anticoagulantes junto con ROSUCOL debido a la potenciaciéon de los
anticoagulantes cumarinicos en prolongar el tiempo de protrombina/RIN. En pacientes que
reciben este tipo de anticoagulantes y rosuvastatina en forma concomitante, se debera
determinar el RIN antes de comenzar el tratamiento con ROSUCOL y con suficiente frecuencia
durante las primeras etapas del mismo para detectar cualquier alteracion significativa en el RIN.
Efectos endécrinos: Con los inhibidores de la HMG-CoA reductasa, incluido rosuvastatina, se
informaron aumentos en 1a HbAlc y en los niveles de glucemia en ayunas. Si bien los estudios
clinicos demostraron que rosuvastatina administrada en monoterapia no reduce {a concentracion
plasmatica basal de cortisol ni dafia la reserva suprarrenal, se debera tener precaucién cuando se
coadministre con agentes que puedan disminuir los niveles o la actividad de las hormonas
esteroideas endégenas, tales como el ketoconazol, la espironolactona y la cimetidina.
Intolerancia a la lactosa: Los pacientes con problemas hereditarios de intolerancia a la
galactosa, la deficiencia de Lapp Lactasa o malabsorcion de glucosa-galactosa, no debieran
tomar esta medicacion.
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Enfermedad intersticial pulmonar: Se han reportado casos excepcionales de enfermedad
pulmonar intersticial con algunas estatinas (especialmente en tratamiento prolongado). El modo
de presentacion puede incluir disnea, tos no productiva y deterioro general de la salud (fatiga,
pérdida de peso, fiebre). Si se sospecha que el paciente puede haber desarrollado este tipo de
patologia, debera suspenderse el tratamiento con rosuvastatin.

Diabetes Mellitus: Existe algin tipo de evidencia que las estatinas, como clase, aumentan la
glucemia y en algunos pacientes, con alto riesgo de desarrollar diabetes, puede producir un nivel
alto de hiperglucemia. Este riesgo, sin embargo, es sopesado con los beneficios de la reduccion
del riesgo vascular con estatinas. Los pacientes en riesgo (glucemia elevada entre 110 mg% a
126 mg%, hipertensos, IMC >30 kg/m2, hipertrigliceridemia) debieran monitorearse clinica y
quimicamente segun las guias nacionales.

Mutagénesis, carcinogénesis y fertilidad: En un estudio de carcinogénesis de 104 semanas de
duracién realizado en ratas con dosis orales de 2, 20, 60 u 80 mg/kg/dia administradas por
sonda, la incidencia de pélipos uterinos estromales se vio significativamente aumentada en las
hembras con 80 mg/kg/dia a una exposicion sistémica 20 veces superior a la exposicion de seres
humanos con 40 mg/dia en base al AUC. Con dosis menores no se observd una mayor
incidencia de pélipos.

En un estudio de carcinogénesis de 107 semanas de duracién realizado en ratones que recibieron
dosis orales de 10, 60, 200 mg/kg/dia por sonda, se observd una mayor incidencia de
adenoma/carcinoma hepatocelular con 200 mg/kg/dia a exposiciones sistémicas 20 veces
superiores a la exposicion humana con 40 mg/dia en base al AUC. No se observé una mayor
incidencia de tumores hepatocelulares con dosis menores. La rosuvastatina no resultd
mutagénica ni clastogénica con o sin activacion metabélica en la prueba de Ames con
Salmonella typhimurium y Escherichia coli, el ensayo en linfoma de raton, y el ensayo de
aberraciones cromosémicas en células pulmonares de hamsters chinos. La rosuvastatina fue
negativa en el ensayo de micronicleos de ratén in vivo. En estudios de fertilidad en ratas con
dosis orales de S, 15, 50 mg/kg/dia administradas por sonda, los machos fueron tratados durante
9 semanas antes y durante el apareamiento y las hembras fueron tratadas 2 semanas antes y
durante el apareamiento hasta el dia 7 de gestacion. No se observé ningin efecto adverso sobre
la fertilidad con 50 mg/kg/dia (exposiciones sistémicas de hasta 10 veces la exposicion humana
con 40 mg/dia en base al AUC). Se observaron células esperméticas gigantes en los testiculos de
perros tratados con 30 mg/kg/dia de rosuvastatina durante un mes. Se observaron células
espermaticas gigantes en monos que recibieron 30 mg/kg/dia durante 6 meses, ademds de la
vacuolacion del epitelio tubular seminifero. En el perro, las exposiciones fueron de 20 veces y
en el mono de 10 veces la exposicion humana con 40 mg/dia en base al area de superficie
corporal. Se han observado hallazgos similares con otros agentes de esta clase.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

Antagonista de la Vitamina K: Al igual que con otros inhibidores de la HMG-CoA reductasa,
el inicio del tratamiento o aumento de la dosificacion de rosuvastatina en pacientes tratados
concomitantemente con antagonistas de la vitamina K (por ¢jemplo warfarina) puede producir
un aumento en INR. La discontinuacion o reduccion de la dosificacion de ROSUCOL puede
producir una disminucién en INR. En tales situaciones, se desea un monitoreo adecuado de
INR.

Gemfibrozil: El uso concomitante de rosuvastatina y gemfibrozil produjo un aumento de 2
veces en Cméx y AUC de la rosuvastatina (ver Posologia y método de administracion).

Niacina. El riesgo de efectos musculoesqueléticos puede verse aumentado cuando la
rosuvastatina se emplea en combinacion con niacina; se debera considerar una reduccion en la
dosis de rosuvastatina en este contexto.

Ciclosporina: Durante el tratamiento concomitante de rosuvastatina y ciclosporina, los niveles
plasméticos de rosuvastatina fueron en promedio 7 veces mayores a los observados en
voluntarios sanos (ver Contraindicaciones). La administracion concomitante de rosuvastatina y
ciclosporina no afecté las concentraciones plasmaticas de la ciclosporina.

Antidcido: La administracion simultinea de rosuvastatina con una suspension de antiacido que

Co-Directora Técnica Alleizy T
MP.: 20659 - MN,: 16818 ALDdaraia
minig Farmac A

" pagina 6 de 10

e TYTTTR M Tr TR IF-2018-22538833-WDERM#ANMAT

T Sl L



contiene hidréxido de magnesio y aluminio produjo una disminucién en la concentra

plasmatica de rosuvastatina de aproximadamente 50%. Este efecto se redujo cuando el antiacido™"

se administré 2 horas después de rosuvastatina. La relevancia clinica de esta interaccién no ha
sido estudiada.

Colchicina: Se han reportado casos de miopatia, incluyendo rabdomiélisis, cuando se usan
concomitantemente inhibidores de la HMG-CoA reductasa, incluyendo rosuvastatina, con
colchicina. Por lo tanto, ROSUCOL debe ser usado con precaucion cuando se coadministre con
colchicina.

Enzimas del citocromo P-450: Los resultados de los estudios in vitro e in vivo muestran que
rosuvastatina no es un inhibidor ni un inductor de las isoenzimas del citocromo P-450. Ademas
la rosuvastatina es un sustrato pobre para estas isoenzimas. No se han observado interacciones
entre la rosuvastatina y el fluconazol (un Inhibidor de CYP2C9 y CYP3A4) o el ketoconazol
(inhibidor de CYP2A6 y CYP3A4).

Eritromicina: El uso concomitante de rosuvastatina y eritromicina produjo una disminucion del
20% en el AUC (0-t) y una disminucién del 30% en Ja Cméax de la rosuvastatina. Esta
interaccion puede producirse por el aumento en la motilidad intestinal causada por la
eritromicina.

Anticonceptivos orales: El uso concomitante de rosuvastatina con un anticonceptivo oral
produjo un aumento en AUC de etinil estradiol y norgestrel en un 26% y 34%, respectivamente.
Estos aumentos de los niveles plasmaticos deben considerarse al seleccionar las dosis de los
anticonceptivos orales.

Otros medicamentos: No existieron interacciones clinicamente relevantes con digoxina,
fenofibrato, agentes antihipertensivos, agentes antidiabéticos y terapia de reemplazo hormonal.

USO EN POBLACIONES ESPECIALES

Embarazo y lactancia:

Rosuvastatina no debe utilizarse durante el embarazo o periodo de lactancia debido a que la
seguridad no se ha establecido. Las mujeres con potencial fértil deben usar medidas
anticonceptivas adecuadas. Debido a que el colesterol y otros productos de la biosintesis del
colesterol son esenciales para el desarrollo del feto, el riesgo potencial de la inhibicion de la
HMG-CoA reductora es superior al beneficio del tratamiento durante el embarazo. Los estudios
en animales proporcionan evidencia limitada sobre toxicidad reproductiva. Si una paciente
queda embarazada durante el uso de este producto, el tratamiento debe discontinuarse
inmediatamente. La rosuvastatina se excreta en la leche de las ratas. No existen datos con
respecto a la excrecion en la leche materna humana.

Uso pediatrico:

En un estudio clinico controlado de 12 semanas de duracién seguido por 40 semanas de
€xposicion

con un disefio abierto, se evalué la seguridad y eficacia de Rosuvastatina en pacientes de 10 a 17
afios con hipercolesterolemia familiar heterocigota. Los pacientes tratados con 5 mg, 10 mg y
20 mg diarios de rosuvastatina tuvieron un perfil de eventos adversos generalmente similar al de
los pacientes tratados con placebo. Aunque en los estudios realizados con niflos y adolescentes
no se han observado todas las reacciones adversas identificadas en la poblacion de adultos, se
deberan considerar igualmente las mismas advertencias Yy precauciones que para los adultos. No
se ha observado un efecto detectable de rosuvastatina sobre el crecimiento, peso, indice de masa
corporal o maduracion sexual en los pacientes pediétricos (10 a 17 afios de edad). Se debera
aconsejar a las mujeres adolescentes sobre los métodos anticonceptivos adecuados mientras
reciban tratamiento con rosuvastatina. Rosuvastatina no ha sido sisteméticamente estudiado en
pacientes prepuberes menores de 10 afios de edad. No se ha estudiado rosuvastatin en dosis
mayores a 20 mg/dia en la poblacién pediatrica.

La experiencia en nifios y adolescentes con hipercolesterolemia familiar homocigota se limita a
8 pacientes (de 8 afios y mayores). En un estudio farmacocinético que incluyo 18 pacientes (9
nifios y 9 nifias) de 10 a 17 afios con hiperlipidemia familiar heterocigota y que recibieron dosis
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orales anicas y miiltiples de rosuvastatina, los valores de Cmax y AUC fueron similares a
observados en adultos tratados con las mismas dosis.
Uso geridtrico:

No se han observado diferencias en la seguridad y eficacia de rosuvastatina entre los pacientes
geriatricos (mayores a 65 afios) y los pacientes mas jovenes, aunque no puede descartarse una
mayor sensibilidad al farmaco en algunas personas de edad avanzada. El riesgo de miopatia es
mayor en los pacientes de edad avanzada, por lo que rosuvastatina debera prescribirse con
precaucion en estos pacientes (ver Advertencias).

Insuficiencia renal:

La insuficiencia renal leve a moderada (CLcr >30 ml/min/1,73 m?) no influye en la exposicién a
rosuvastatina; sin embargo, la exposicion a rosuvastatina aumenta en un grado clinicamente
significativo en los pacientes con insuficiencia renal grave no hemodializados. La dosis de
Rosuvastatin debera ajustarse en los pacientes con insuficiencia renal grave (CLcr <30
ml/min/1,73 m2) que no requieren hemodialisis (ver Posologia y Administracion).

Insuficiencia hepatica:

Rosuvastatina esta contraindicada en los pacientes con una hepatopatia activa, lo cual incluye
elevaciones persistentes e inexplicables de las transaminasas hepaticas. Se sabe que la
hepatopatia alcohélica cronica aumenta la exposicion a rosuvastatina, por lo que se requiere
precaucion al utilizar el farmaco en estos pacientes (ver Contraindicaciones y Advertencias).
Pacientes Asiiticos:

Los estudios farmacocinéticos han demostrado que la mediana de la exposicién a rosuvastatina
es aproximadamente 2 veces mayor en individuos asiaticos que en individuos caucasicos de
control.

La dosis de Rosuvastatin debera ajustarse en los pacientes asiaticos (ver Posologia y
Administracion).

Efectos sobre la capacidad de conducir y operar maquinarias: No se espera que
rosuvastatina afecte la capacidad de conducir o utilizar maquinaras.

EFECTOS INDESEABLES

Los eventos adversos observados con ROSUCOL son por lo general leves y transitorios. En los
ensayos clinicos controlados, menos del 4 % de los pacientes tratados con rosuvastatina fueron
retirados debido a eventos adversos. Las reacciones adversas que mas llevaron a la suspension
prematura de la terapéutica y que fueron informadas en estudios clinicos con rosuvastatina
fueron: mialgia, dolor abdominal y nauseas.

Las siguientes reacciones adversas serias se describen en mayor detalle en otras secciones de
este prospecto: rabdomiélisis con mioglobinuria e insuficiencia renal aguda y miopatia (incluida
miositis), niveles anormales de enzimas hepdticas.

Las frecuencias de los eventos adversos son clasificadas de acuerdo a lo siguiente: comunes (>
(21/100), <1/10), poco comunes (>1/1000, <1/100), raras (>1/10000, <1/1000), muy
raras (<1/10000).

Trastomos del sistema nervioso: Comunes: dolor de cabeza,

mareos.

Trastomos gastrointestinales: Comunes: constipacion, nauseas, dolor abdominal.

Trastornos musculo esqueléticos de tejido conectivo y ¢seos: Comunes: mialgia. Poco comunes:
miopatia. Miopatia necrotizante inmunomediada (frecuencia desconocida)

Trastornos generales: comunes: astenia.

Al igual que con otros inhibidores de la HMG-CoA reductasa, la incidencia de las reacciones
adversas de la droga tiende a aumentar con el aumento de la dosis.

Efectos de laboratorio: Al igual que con otros inhibidores de la HMG-CoA reductasa, se ha
observado un aumento relacionado con la dosis en las transaminasas y CK en una pequefia
cantidad de pacientes que toman—wgsuvastatina, la mayoria de los casos fueron leves,
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7
asintomaticos y transitorios. En pacientes tratados con rosuvastatina se ha observa(\}o

proteinuria, detectada por la prueba de medicién (dipstick) y principalmente de origen tubular. ™

Los cambios en la proteina urinaria de ninguno o traza a ++ 0 mas en algin momento durante el
tratamiento con 10 y 20 mg fueron de | % y aproximadamente 3% con 40 mg. Un aumento
menor en el cambio de ninguno o traza a + se observo con la dosis de 20 mg. En la mayoria de
los casos, la proteinuria disminuye o desaparece en forma espontanea en la terapia continua, y
no es predictiva de enfermedad renal aguda o progresiva. Aunque se desconoce la significacion
clinica de este hallazgo, se debera considerar una reduccion en la dosis en aquellos pacientes
tratados con ROSUCOL que presenten proteinuria y/o hematuria persistente de causa
desconocida durante los analisis de orina periédicos.

Pacientes pediatricos de 10 a 17 afios de edad: En un estudio controlado de 12 semanas de
duracion en varones y en nifias posmenarca, se informo que el perfil de seguridad y tolerabilidad
de rosuvastatina 5 a 20 mg diarios fue generalmente similar a la del placebo. Sin embargo, se
informaron elevaciones de la creatina-cinasa sérica >10 veces el limite superior normal (LSN)
con mayor frecuencia en los nifios tratados con rosuvastatina que con placebo. Cuatro de 130
(3%) niiios tratados con rosuvastatina (2 con 10 mg y 2 con 20 mg) registraron aumento de la
creatina-cinasa >10 veces el LSN en comparacion con 0 de 46 nifios que recibieron placebo.

Experiencia postcomercializacién: Las siguientes reacciones adversas se han identificado con
el uso posterior a la aprobacion de rosuvastatina: falla hepatica fatal y no fatal, hepatitis,
ictericia, artralgia, alteraciones del suefio (incluyendo insomnio y pesadillas), trombocitopenia,
depresion, neuropatia periférica y ginecomastia. Dado que estas reacciones son reportadas
voluntariamente por la poblacién y con un tamaifio incierto, no siempre es posible estimar
confiablemente su frecuencia o establecer una relacién causal a la exposicion de la droga.
También se han reportado raramente miopatia necrotizante inmunomediada asociada al uso de
estatinas (frecuencia desconocida). Ademas se han reportado raramente casos de deterioro
cognitivo (pérdida de memoria, olvidos, amnesia, deterioro de la memoria, confusién). Estos
problemas se reportaron con todas las estatinas, son generalmente no serios y reversibles luego
de la discontinuaciéon de las mismas, de tiempo variable hasta el comienzo de los sintomas
(desde 1 dia hasta afios) y resolucion de los sintomas (3 semanas en promedio).

Notificacion de sospechas de reacciones adversas: Es importante notificar sospechas de
reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello permite una supervision
continuada de la relaciéon beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los profesionales
sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del Sistema Nacional de
farmacovigilancia al siguiente link:
http://sistemas.anmat.gov.ar/aplicaicones_net/applications/fvg_eventos_adversos_nuevo/index.h
tml

SOBREDOSIFICACION:
No existe un tratamiento especifico en el caso de sobredosis, el paciente debe tratarse
sintomaticamente y se deben instituir medidas de soporte segiin sea necesario. La funcién
hepatica y los niveles CK deben monitorearse. Es improbable que la hemodialisis sea
beneficiosa.
Ante la eventualidad de una sobredosificacion y/o intoxicacién concurrir al Hospital mas
cercano o comunicarse con los centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatria Dr. Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247
Centro de Asistencia Toxicoldgica La Plata: (0221) 451-5555
Hospital Dr. A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777

Presentaciones: envases conteniendo 14, 15, 28, 30 y 56 comprimidos y 250, 500 y 1000
comprimidos para uso hospitalario exclusivo.

CONSERVAR A TEMPERATU

RIOR A LOS 30 °C, EN SU ENVASE ORIGINAL
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MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS
NINOS.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud y Ambiente
Certificado N° 52.325

Geminis Farmacéutica S.A.

Laboratorio de Especialidades Medicinales.

Avenida 2da. Rivadavia 23.333- Ituzaing6. Pcia de Buenos Aires.

Tel/ Fax: 54 (0) 11 4458-3907  4623-5046

Directora Técnica: Liliana Beatriz Aznar — Farmacéutica

Elaborado en Galicia 2652, Capital Federal

Fecha de Ultima Revision: mayo 2016
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PROYECTO DE INFORMACION PARA EL PAGCIENTE

ROSUCOL
ROSUVASTATINA 10 mg - 20 mg — 40 mg

Comprimidos Recubiertos — Uso oral
Industria Argentina Venta bajo receta

Rosucol 10: Cada comprimido contiene: Rosuvastatina 10 mg

Rosucol 20: Cada comprimido contiene: Rosuvastatina 20 mg.

Excipientes: Almidon de maiz pregelatinizado, Didxido de silicio coloidal, Celulosa
microcristalina ph 200, Croscaramelosa sodica, Estearato de magnesio, Opadry I, Oxido
de hierro rojo/amarillo.

Rosucol 40: Cada comprimido contiene: Rosuvastatina 40 mg.

Excipientes: Lactosa CD, Dioxido de Silicio Coloida!, Almidéon de Maiz pregelatinizado,
Celulosa microcristalina, Poloxamer 188, Estearato de Magnesio, Oxido de hierro rojo,
Opadry Il HP 85F28751

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a usar el medicamento.
e Conserve este prospecto ya que puede tener que volver a leerio.
e Sitiene alguna duda, consulte a su médico.
+ Este medicamento se le ha recetado a usted personalmente y no debe darselo a
otras personas aungque tengan los mismos sintomas, ya que puede perjudicarles.
e Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si aprecia
cualquier efecto adverso no mencionado en este prospecto, informe a su médico.

Contenido del prospecto:

. ¢Qué es Rosucol y para qué se utiliza?
. Antes de usar Rosucol.

¢Como usar Rosucol?

. Interacciones con otros farmacos.

. Posibles efectos adversos.

. Conservacién de Rosucol.

. Informacién adicional.

NOMAWN =

1. {Qué es Rosucol y para qué se utiliza?

Rosucol pertenece a un grupo de medicamentos conocidos como estatinas, que son
medicamentos que regulan los lipidos (grasas) en sangre como el colesterol y los
triglicéridos cuando una dieta baja en grasas y los cambios en el estilo de vida por si solos
han fracasado. Rosuco! reduce el colesterol LDL, el colesterol total, los triglicéridos y
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ApoB elevados y aumenta el colesterol HDL. Durante el tratamiento debe continuarse con
una dieta baja en colesterol y realizando ejercicio fisico.

2. Antes de usar Rosucol

No use Rosucol si usted:

- es alérgico (hipersensible) a Rosuvastatina o a algun otro medicamento similar utilizado
para reducir los lipidos sanguineos o a cualquiera de los demas componentes de este
medicamento,

- si tiene o ha tenido alguna enfermedad que afecte al higado

- si tiene o ha tenido resultados anomalos injustificados en los test sanguineos de funcién
hepatica,

- si tiene o ha tenido alguna enfermedad muscular,

- si es una mujer en edad fértil y no utiliza medidas anticonceptivas adecuadas,

- si esta embarazada o intenta quedar embarazada

- si esta amamantando,

- si esta tomando un medicamento llamado ciclosporina (utilizado por ejemplo, tras un
trasplante de organo).

Advertencias y precauciones

Consulte a su médico antes de empezar a tomar Rosucol:

- si tiene problemas de rifion,

- si tiene problemas de la glandula tiroides,

- si tiene dolores musculares repetidos o injustificados, antecedentes personales o
familiares de problemas musculares,

- si ha tenido anteriormente problemas musculares durante el tratamiento con otros
medicamentos para reducir los lipidos (por ejemplo, con otra estatina o fibratos)

- si bebe regularmente grandes cantidades de alcohol,

- si tiene antecedente de problemas de higado,

- si tiene una insuficiencia respiratoria grave,

- si usted es un paciente de origen asiatico,

- si usted toma concomitantemente fibratos.

En cualquiera de estos casos, no tome la dosis mas alta de 40 mg y consulte a su médico.
Su médico podra indicarle si debe realizarse analisis de sangre antes y, posiblemente,
durante el tratamiento con Rosucol para predecir el riesgo de sufrir efectos adversos
relacionados con el higado o musculo.

Mientras esté en tratamiento con este medicamento, su médico controlard si usted
desarrolla diabetes o se encuentra en riesgo de desarrollar diabetes.

Conducciéon y uso de maquinas: normalmente este medicamento no afecta su
capacidad de conduccion o uso de maquinas. Sin embargo, no conduzca si este
medicamento afecta su capacidad de conduccion. No maneje herramientas o maquinas si
este medicamento afecta su habilidad para manejarlas.

3. ;Como usar Rosucol?

Antes de tomar Rosucol, usted debe haber llevado a cabo una dieta estandar para
reducir los niveles de colesterol y debe continuar con ella durante el tratamiento.

La dosis inicial habitual es de 5 mg 6 10 mg una vez al dia.

Su meédico podra aumentarla si fuera necesario hasta alcanzar la dosis que usted
necesita. Su médico adaptara la dosis a intervalos de 4 semanas o mas. La dosis maxima
es de 40 mg una vez al dia.
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Los comprimidos de Rosucol deben tragarse enteros con un vaso de agua y pueden
tomarse a cualquier hora del dia con o sin comida. No obstante, intente tomar todos los
dias su comprimido siempre a la misma hora.

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

Si olvidé tomar una dosis, tome la siguiente dosis prevista a la hora correcta. No tome una
dosis doble para compensar la dasis oividada.

Su médico decidira la duracion del tratamiento con Rosucol.

Pacientes con insuficiencia renal: no es necesario ajustar la dosis de Rosucol en
pacientes con insuficiencia renal leve a moderada. En pacientes con insuficiencia renal
severa la dosis de Rosucol no debe superar los 10 mg por dia.

Pacientes con insuficiencia hepatica: Rosucol esta contraindicado en pacientes con
enfermedad hepatica activa.

4. Iinteracciones con otros farmacos.

Comunique a su médico los medicamentos que usted se encuentra tomando al momento
de iniciar el tratamiento con Rosucol.

Estas interacciones pueden disminuir el efecto de uno o de los dos medicamentos o
puede aumentar el riesgo o la gravedad de los efectos adversos, incluyendo el importante
deterioro muscular, conocido como rabdomidlisis. Por tal motivo avisar a su médico si Ud
se encuentra tomando: medicamentos utilizados para modificar el funcionamiento de su
sistema inmunologico, por ejemplo ciclosporina; medicamentos anticoagulantes como
warfarina, ciertos antibiéticos como eritromicina; antiacidos con hidréxido de magnesio y
aluminio, ofros medicamentos para regular los niveles de los lipidos, por ejemplo,
gemfibrozil. ezetimiba, colestipol, medicamentos utilizados para combatir la infeccién por
VIH, es decir, el virus del SIDA como ritonavir con lopinavir y/o atazanavir, anticonceptivos
orales.

Se ha informado la ausencia de interaccion especifica con la digoxina y el fenofibrato.
Zumo de pomelo: no tome mas de uno o dos pequefios vasos de zumo de pomelo al dia
debido a que en grandes cantidades el zumo de pomelo puede alterar los efectos de
Rosucol.

Alcohol: evite beber alcohol en cantidades importantes mientras toma este medicamento.
Informe a su médico o farmacéutico si esta utilizando, ha utilizado recientemente o podria
tener que utilizar cualquier otro medicamento.

5. Posibles efectos adversos.

Aligual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos,
aunque no todas las personas los sufran.

Los eventos adversos observados con Rosuvastatina son por lo general leves vy
transitorios. Las reacciones adversas mas frecuentes (1% o mas) asociadas con el
tratamiento con rosuvastatina  fueron: estrefiimiento, flatulencia, dispepsia, dolor
abdominal, dolor de cabeza, nauseas, mialgia (dolor muscular), astenia (cansancio),
diarrea, insomnio, impotencia, hiperglucemia e hipoglucemia, dolor toracico, dolor en las
articulaciones, vértigo, trombocitopenia (descenso de las plaquetas en sangre),
reacciones alérgicas, resultados de los andlisis de sangre que pueden mostrar un
funcionamiento anormal del higado o de los musculos leve, aumento de la cantidad de
proteinas en orina (ésta suele volver a la normalidad por si sola sin necesidad de
interrumpir el tratamiento). Estos cambios fueron normalmente leves, transitorios y no
requirieron interrupcion del tratamiento.
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pacientes) incluyen: anorexia (pérdida de apetito), ganancia de peso, disminucion de los
niveles de azucar en la sangre (si es usted diabético debe continuar vigitando
cuidadosamente sus niveles de azucar en la sangre), pesadillas, insomnio, mareo,
entumecimiento u hormigueo en los dedos de las manos y de los pies, reduccién de la
sensibilidad al dolor o al tacto, cambios en el sentido del gusto, pérdida de memoria,
vision borrosa, zumbidos en los oidos y/o la cabeza, vomitos, eructos, doior abdominal
superior e inferior, pancreatitis (inflamacién del pancreas que produce dolor de abdomen)
hepatitis (inflamacion del higado), erupcién en la piel y picazon, caida del cabelio, dolor de
cuello, fatiga de los musculos, sensacion de malestar, debilidad, dolor en e! pecho,
inflamacion, especialmente en los tobillos (edema), aumento de la temperatura, pruebas
de orina positivas para los glébulos blancos de la sangre.

Efectos adversos raros (pueden afectar a entre 1 y 10 de cada 10.000 pacientes)
incluyen: alteraciones en la vista, hemorragias o moretones no esperados, colestasis
(coloracién amarillenta de 1a piel y del blanco de los ojos), lesion en el tendén, reaccion
alérgica, enfermedad grave con descamacion severa e inflamacion de la piel, ampollas en
la piel, boca, genitales y ojos, y fiebre. Erupcién cutdnea con manchas color rosa-rojo,
especialmente en las palmas de las manos o plantas de los pies que pueden formar
ampolias. Debilidad en los musculos, dolor a la palpacion y si al mismo tiempo tiene
malestar o fiebre alta, puede ser debida a una rotura anormal de los musculos
(rabdomidlisis) que puede causar problemas en los rifiones y ser potenciaimente grave.
Muy raros: pueden afectar a menos de 1 de cada 10.000 pacientes: Si experimenta
problemas con hemorragias o hematomas inesperados o inusuales, esto puede sugerir un
problema de higado. Debe consultar a su médico tan pronto como sea posible. Reaccion
alérgica: los sintomas pueden incluir silbidos repentinos al respirar y dolor u opresion en el
pecho, hinchazon de los parpados, cara, labios, boca, lengua o garganta, dificultad para
respirar, colapso. Pérdida de audicion, ginecomastia (aumento de las mamas en los
hombres y mujeres).

Se. han reportado casos raros de miopatia necrotizante inmunomediada (frecuencia
desconocida) durante o después del tratamiento con estatinas. La miopatia necrotizante
inumnomediada se caracteriza clinicamente por debilidad muscular proximal y elevacién
de CPK, que persiste a pesar de la discontinuacion del tratamiento con estatinas.

Si piensa que esta teniendo una reaccion alérgica, deje de tomar Rosucol y busque
atencion médica inmediatamente. Si tiene dolores o calambres musculares
injustificados que duran mas de lo esperado, como precaucion, deje de tomar Rosucol
y consulte a su médico inmediatamente.

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

6. Condiciones de conservacion y almacenamiento

Conservar en lugar seco, a temperatura ambiente de 25° C. Variacion admitida entre 15°
C y 30° C. Conservar en su envase original y no retirar del envase hasta el momento de
Su UsO.

7. Informacién adicional

Sobredosificacién:

No hay un tratamiento especifico, el paciente debe recibir tratamiento sintomatico y de
soporte segln sea necesario. Posiblemente se requiera monitorear los niveles de enzimas
hepaticas y musculares en sangre.
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Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas cercano, 0 ~——
comunicarse con los Centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777
Hospital General de Nifios Pedro de Elizalde: (011) 4300-2115.

Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha que
esta en la Pagina Web de la ANMAT:
http:/www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificarasp o Illamar a ANMAT
Responde: 0800-333-1234

PRESENTACIONES:
ROSUCOL 10 MG Y 20 MG: Envases conteniendo 14, 15, 28, 30 y 56 comprimidos
recubiertos 250, 500 y 1000 comprimidos para uso hospitalario.

“Este medicamento debe ser administrado solo bajo prescripcion médica y no puede
repetirse sin una nueva receta.”
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