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Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas, DISPOSICION Ne 3 6 ? 4

Regulacidn e Institutos
ANMAT.

Buenos AIRes, 03 MAR 2011

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-021140-09-1 del Registro de
esta Administraciéon Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), vy

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones INGERICS S.A. solicita se
autorice la inscripcidn en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de esta
Administraciéon Nacional, de una nueva especialidad medicinal, la que sera
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 elaboracion vy comercializacié_n de
especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463 y los

Decretos 9.763/64, 1.890/92, y 150/92 (T.0. Decreto 177/93), y normas

m complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 3° del Decreto
150/92 T.0. Decreto 177/93.

Que consta la evaluacidn técnica producida por el Departamento de
Registro.

Que consta la evaluacion técnica producida por el Instituto Nacional

de Medicamentos, en la que informa que el producto estudiado redne los
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requisitos teécnicos 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 evaluacidn técnica producida por la Direccion de
Evaluacion de Medicamentos, en la que informa que la indicacion, posologia, via
de administracion, condicién de venta, y los proyectos de rétulos y de prospectos
se consideran aceptables y reunen los requisitos que contempla la norma legal
vigente.

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

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

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

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

1490/92 y del Decreto 425/10.

Por ello;
EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA




+

R

“2011 — Afio del Trabajo Decente, la Salud y Seguridad de los Trabajadores”

8

Ministerio de Salud

Secretaria de Politicas, DISPOSICION Ne 1 6 7 4 |

Regulacidn e Institutos
ANMAT.

DISPONE:
ARTICULO 1°- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales ( REM ) de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial ESOTEK y
nombre/s genérico/s ESOMEPRAZOL MAGNESICO TRIHIDRATO, la que sera
elaborada en la Republica Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de
Tramite N°© 1.2.1 , por INGERICS S.A., con los Datos Identificatorios
Caracteristicos que figuran como Anexo I de la presente Disposicién 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 Anexc II de la presente Disposicién 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 gue forma parte integrante de la misma |
ARTICULO 4° - En los rétulos y prospectos autorizados debera figurar la leyenda:
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N©, con exclusién de toda otra leyenda no contemplada en la
norma legal vigente,
ARTICULO 59- Con caracter previo a la comercializacion del producto cuya
inscripcion se autoriza por la presente disposicion, el titular del mismo debera

notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio de la elaboracién o
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importacion 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 39 sera por
cinco (5) afos, 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 Disposicion,
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°©: 1-0047-0000-021140-09-1

DISPOSICION No: ,i 6 7 4 Dr, ok\%Lk oa é?sn

SUBINTERVENTOR
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ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL

inscripta en el REM mediante DISPOSICION ANMAT No: 1 6 7 4

Nombre comercial: ESOTEK

Nombre/s genérico/s: ESOMEPRAZOL MAGNESICO TRIHIDRATO

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracidon: Encapsulado y blisteado: Laboratorio Frasca SRL:
GALICIA 2652 /66, CIUDAD AUTONOMA DE BUENQS AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se

detallan a continuacién:

Forma farmacéutica: CAPSULAS (1).

Nombre Comercial: ESOTEK.

Clasificacion ATC: A02BCO0S.

Indicacién/es autorizada/s: REFLUJO GASTROESOFAGICO. ESOFAGITIS EROSIVA
POR REFLUJO. TRATAMIENTO PROLONGADO DE PACIENTES CON ESQFAGITIS

CURADA PARA EVITAR RECIDIVAS. EN COMBINACION CON REGIMENES DE
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TERAPIA ANTIBACTERIANA APROPIADOS PARA LA ERRADICACION DE
HELICOBACTER PYLORI. TRATAMIENTO DE LA ULCERA DUODENAL Y
PREVENCION DE RECAIDAS DE ULCERA PEPTICA ASOCIADAS A HELICOBACTER
PYLORI.

Concentracién/es: 22.21 MG de ESOMEPRAZOL (MAGNESICO TRIHIDRATO).
Formula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

Genérico/s: ESOMEPRAZOL (MAGNESICO TRIHIDRATO) 22.21 MG.

Excipientes: TALCO 6.20 MG, AZUCAR 30.64 MG, POLISCRBATO 80 1.25 MG,
TRIETILCITRATO 3.95 MG, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA E-15 9.50 MG,
EUDRAGIT L 30 D55 26.25 MG.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracion: ORAL.

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

Presentacién: 14, 28, 42, 500 y 1000 capsulas, siendo las dos Ultimas
presentaciones de uso hospitalario exclusivo.

Contenido por unidad de venta: 14, 28, 42, 500 y 1000 cép-sulas, siendo las dos
ultimas presentaciones de uso hospitalario .exclusivo.

Periodo de vida Util: 36 meses.

Forma de conservacion: Conservar en su envase original. A temperaturas
Inferiores a 30°C.

Condicién de expendio: BAJO RECETA.
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Forma farmacéutica: CAPSULAS (2).

Nombre Comercial: ESOTEK.

Clasificacién ATC: A02BCO05.

Indicacidn/es autorizada/s: REFLUJO GASTROESOFAGICO. ESOFAGITIS EROSIVA
POR REFLUJO. TRATAMIENTO PROLONGADO DE PACIENTES CON ESCFAGITIS
CURADA PARA EVITAR RECIDIVAS. EN COMBINACION CON REGIMENES DE
TERAPIA ANTIBACTERIANA APROPIADOS PARA LA ERRADICACif)N DE
HELICOBACTER PYLORI. TRATAMIENTO DE LA ULC_ERA DUODENAL Y
PREVENCION DE RECAIDAS DE ULCERA PEPTICA ASOCIADAS A HELICOBACTER
PYLORI,

Concentracion/es: 44.42 MG de ESOMEPRAZOL (MAGNESICO TRIHIDRATO).
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: ESOMEPRAZOL (MAGNESICO TRIHIDRATO) 44.42 MG.

Excipientes: TALCO 12.40 MG, AZUCAR 61.28 MG, POLISORBATO 80 2.50 MG,
TRIETILCITRATO 7.90 MG, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA E-15 19.00 MG,
EUDRAGIT L 30 D55 52.50 MG.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracién: ORAL.

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

Presentacion: 14, 28, 42, 500 y 1000 capsulas, siendo las dos Ultimas

presentaciones de uso hospitalario exclusivo.

Contenido por unidad de venta: 14, 28, 42, 500 y 1000 capsulas, siendo las dos
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ultimas presentaciones de uso hospitalario exclusivo.

Periodo de vida Util: 36 meses.

Forma de conservacion: Conservar en su envase original. A temperaturas
Inferiores a 30°C.

Condicién de expendio: BAJO RECETA.

DISPOSICION No: 1 6 7 4 L\\UWIL"\

Dr, OTTO A SINGHER
SUB-INTEHVI: NTOR
A.N.M.A.T.
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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 No
1674
(m\ fibe j L
Dr. OTTO A. ORSINGHER

SUB-INTERVENTOR
AN.M.a.%.
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ANEXO III

CERTIFICADO

Expediente N°: 1-0047-0000-021140-09-1
El Interventor de la Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposicion N°©
‘ ' 5 2 l| , Y de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N© 1.2.1., por
INGERICS S.A., se autorizé la inscripcién en el Registro de Especialidades
Medicinales (REM), de un nuevo producto con [os siguientes datos identificatorios
caracteristicos:
Nombre comercial: ESOTEK
Nombre/s genérico/s: ESOMEPRAZOL MAGNESICO TRIHIDRATO
Industria: ARGENTINA.
Lugar/es de elaboracién: Encapsulado y blisteado: Laboratorio Frasca SRL:
GALICIA 2652 /66, CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES.
Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se

detallan a continuacidn:

Forma farmacéutica: CAPSULAS (1).
Nombre Comercial: ESOTEK,

Clasificacién ATC: A02BCO5.
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Indicacién/es autorizada/s: REFLUIO GASTROESOFAGICO. ESCFAGITIS EROSIVA
POR REFLUJO. TRATAMIENTO PROLONGADO DE PACIENTES CON ESOQFAGITIS
CURADA PARA EVITAR RECIDIVAS. EN COMBINACION CON REGIMENES DE
TERAPIA ANTIBACTERIANA APROPIADOS PARA LA ERRADICACION DE
HELICOBACTER PYLORI. TRATAMIENTO DE LA ULCERA DUODENAL Y
PREVENCION DE RECAIDAS DE ULCERA PEPTICA ASOCIADAS A HELICOBACTER
PYLORI.

Concentracién/es: 22.21 MG de ESOMEPRAZOL (MAGNESICO TRIHIDRATO).
Formula completa por unidad de forma farmacéutica o porcentual:

Genérico/s: ESOMEPRAZOL (MAGNESICO TRIHIDRATOQ) 22.21 MG.

Excipientes: TALCO 6.20 MG, AZUCAR 30.64 MG, POLISORBATO 80 1.25 MG,
TRIETILCITRATO 3.95 MG, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA E-15 9.50 MG,
EUDRAGIT L 30 D55 26.25 MG.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracién: ORAL.

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

Presentacion: 14, 28, 42, 500 y 1000 capsulas, siendo las dos uitimas
presentaciones de uso hospitalario exclusivo.

Contenido por unidad de venta: 14, 28, 42, 500 y 1000 capsulas, siendo las dos
ultimas presentaciones de uso hospitalario exclusivo.

Periodo de vida Util: 36 meses.

Forma de conservacién: Conservar en su envase original. A temperaturas
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Inferiores a 300°C.

Condicién de expendio: BAJO RECETA.

Forma farmacéutica: CAPSULAS (2).

Nombre Comercial: ESOTEK.

Clasificaciéon ATC: A02BCO05.

Indicacién/es autorizada/s: REFLUIO GASTROESOFAGICO. ESOFAGITIS EROSIVA
POR REFLUJO. TRATAMIENTO PROLONGADO DE PACIENTES CON ESOFAGITIS
CURADA PARA EVITAR RECIDIVAS. EN COMBINACION CON REGIMENES DE
TERAPIA ANTIBACTERIANA APROPIADOS PARA LA ERRADICACION DE
HELICOBACTER PYLORI. TRATAMIENTO DE LA ULCERA DUODENAL Y
PREVENCION DE RECAIDAS DE ULCERA PEPTICA ASOCIADAS A HELICOBACTER
PYLORI.

Concentracion/es: 44.42 MG de ESOMEPRAZOL_(MAGNESICO TRIHIDRATO).
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: ESOMEPRAZOL (MAGNESICO TRIHIDRATO) 44.42 MG.

Excipientes: TALCO 12.40 MG, AZUCAR 61.28 MG, POLISORBATO 80 2.50 MG,
TRIETILCITRATO 7.90 MG, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA E-15 19.00 MG,
EUDRAGIT L 30 D55 52.50 MG.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracion: ORAL.

Envase/s Primario/s: BLISTER DE AL/AL.
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Presentacion: 14, 28, 42, 500 y 1000 céapsulas, siendo las dos ultimas
presentaciones de uso hospitalario exclusivo.

Contenido por unidad de venta: 14, 28, 42, 500 y 1000 capsulas, siendo las dos
ultimas presentaciones de uso hospitalario exclusivo.

Periodo de vida Util: 36 meses.

Forma de conservacion: Conservar en su envase original. A temperaturas
Inferiores a 30°C.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.

- 56138

Se extiende a INGERICS S.A. el Certificado N© , en la Ciudad de

Buenos Aires, a los dias del mes de 03 MAR 20“ de ,

siendo su vigencia por cinco (5) afios a partir de la fecha impresa en el mismo.

DISPOSICION (ANMAT) No: 1 67 A

] wi(ﬂ
Dr. OTTO A. ORSINGHER

SUB-INTERVENTOR

A.N.M.a. T




PROYECTO DE ROTULO 1 6 7 4

ESOTEK
ESOMEPRAZOL 20 mg
CAPSULAS

Industria Argentina Venta bajo receta
FORMULA CUALICUANTITATIVA

ESOTEK 20 mg

Cada capsula contiene:

Esomeprazcl Magnésico trihidrato 2221 mg
(Equivalentes a Esomeprazol 20 mg) ‘

Aztcar 30,64 mg
Hidroxipropiimetilcelulosa E15 9,50 mg
Polisorbato 80 1,25 mg
Talco 6,20 mg
Trietilcitrato 3,95 mg
Eudragit L30 D55 26,25 mg

PRESENTACION:
Envase conteniendo 14 capsulas. (*)

POSOLOGIA:
Ver prospecto adjunto.

LOTE:

VENCIMIENTO:

CONSERVACION:

Conservar en el envase original. A temperaturas inferiores a los 30 °C.
MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE

LOS NINOS.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°:

INGERICS SA

Avda Tte Gral Donato Alvarez 2574 CABA

Tel Fax 011 4554 3596

D Técnica Farm Raul Casaubon MP 10447

Elaborado en Galicia 2651 CABA

(*) Rétuio valido para las presentaciones de: 28, 42, 500 y 1000 capsulas, siendo las
dos ultimas presentaciones de uso hospitalario exclusivo.

Prot{EBESA GROSSMAN
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INGERICS 5.4,
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PROYECTO DE ROTULO
ESOTEK

ESOMEPRAZOL 40 mg

CAPSULAS

1674

Industria Argentina
FORMULA CUALICUANTITATIVA

ESOTEK 40 mg

Cada capsula contiene:
Esomeprazol Magnésico trihidrato
(Equivalentes a Esomeprazol 40 mg)
Azlcar

Hidroxipropilmetilcelulosa E15
Polisorbato 80

Talco

Trietilcitrato .

Eudragit L30 D55

PRESENTACION:
Envase conteniendo 14 capsulas. (*)

POSOLOGIA:
Ver prospecto adjunto.

LOTE:
VENCIMIENTO:
CONSERVACION:

Venta bajo receta

44,42 mg

61,28 mg
19,00 mg
2,50 mg
12,40 mg
7,90 mg
52,50 mg

Conservar en el envase original. A temperaturas inferiores a los 30 °C.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE

LOS NINOS.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°:

INGERICS SA

Avda Tte Gral Donato Alvarez 2574 CABA
Tel Fax 011 4554 3596

D Técnica Farm Raiil Casaubon MP 10447
Elaborado en Galicia 2651 CABA

(*) Rotulo valido para las presentaciones de: 28, 42, 500 y 1000 capsulas, siendo las

dos ultimas presentaciones de uso hospitalario exclusivo.

N

AUL E. CASAUBO

FarmD-l:lECTCH TECNICC
INGERICS. S.A.

Prol. TERESA GRO
A PODERAOASSMAN
INGERICS 5.4,
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PROYECTO DE PROSPECTO

ESOTEK
ESOMEPRAZOL 20 mg — 40 mg ;
CAPSULAS :
Industria Argentina Venta bajo receta]
FORMULAS CUALICUANTITATIVAS
ESOTEK 20 mg i
Cada capsula contiena: :
Esomeprazol Magnésico trihidrato 2221 mg
(Equivalentes a Esomeprazol 20 mg)
Azlcar 30,64 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa E15 9,50 mg
Polisorbato 80 1,26 mg
Talco 6,20mg -
Trietilcitrato 3,95 mg
Eudragit L30 D55 26,25 mg
ESOTEK 40 mg
Cada capsula contiene:
Esomeprazol Magnésico trihidrato 44,42 mg
(Equivalentes a Esomeprazol 40 mg)
Azlcar 61.28 mg
Hidroxipropiimetilcelulosa E15 19,00 mg
Polisorbato 80 2,50 mg
Taico 12,40 mg
Trietilcitrato 7,90 mg
Eudragit L30 D55 52,50 mg
Accién terapéutica: |
Inhibidor de la secrecién acida.
Indicaciones: i
Esomeprazol estéa indicado para: 1:
Enfermedad de Reflujo gastroesofagico (GERD) |
- tratamiento de esofagitis erosiva por reflujo. i
- tratamiento prolongado de pacientes con esofagitis curada para evitar recidivas.
- tratamiento sintomatico de la enfermedad de reflujo gastroescfagico (GERD). E j
En combinacién con regimenes de terapia antibacteriana apropiados paraila
erradicacidén de Helicobacter Pylori y i f
- tratamiento de la Ulcera duodenal asociada a Helicobacter pylori. '
- prevencion de recaidas de Ullcera péptica en pacientes con Ulcera asomadé 'a
Helicobacter pylori. i
Propiedades farmacolégicas:
Propiedades farmacodinamicas

Esomeprazol, el isomero S del Omeprazol, reduce la secrecién acida géstrica por un
mecanismo de accion especifico. Es un inhibidor especifico de la bomba acida er|la
célula parietal. Tanto el isobmero R como el S del Omeprazol tienen una actwnqéd
farmacodinamica similar.

Sitio y mecanismo de accion: |
Esomeprazol es una base débil y es concentrada y transformada en la forma acnva‘en
el medio altamente acido de los canaliculos secretores de la célula parietal, do;bde
inhibe la enzima H+ K+ ATPasa {(bomba de &cido) e inhibe tanto la secrecion & da
basal como la estimulada. |

, ayBON

E-fféci@s sobre la secrecion acido géstrica: ,

Faron @;mam'é‘go de una dosis oral de Esomeprazol 20 mg y 40 mg, el comienzo del efecto ocuire

en el transcurso de una hora. LLuego de administraciones repetidas de Esomeprazol ?O




mg una vez por dia durante cinco dias, el promedio pico de secrecién acida lu
estimulacidén con pentagastrina disminuye un 90 % cuando se mide 8-7 horas
la dosis en el quinto dia.

Luego de cinco dias de administracion oral de Esomeprazol 20 mg y 40 n’ig,
intragastrico se mantuvo por encima de 4 durante un tiempo promedio de 13 hs y 1

sintomatico. Los porcentajes de pacientes que mantuvieron un pH intragéstrico
encima de 4 durante al menos 8, 12 y 16 hs. respectivamente fue de 76 %, 54 % y 24/
respectivamente para Esomeprazol 20 mg. Los porcentajes correspondientes p[
Esomeprazol 40 mg fueron 97 %, 92 % y 56 %. :
Usando el ASC como parametro sustituto para la concentracion plasmatica seitha
demostrado una relacion entre la inhibicién de la secrecion acida y la exposicién. :

Efectos terapéuticos de la inhibicion 4cida: :
La curacidn de fa esofagitis por reflujo con Esomeprazol 40 mg ocurre |&n
aproximadamente 78 % de los pacientes tratados luego de 4 semanas y en el 93'%
luego de 8 semanas.
Una semana de tratamiento con Esomeprazol 20 mg dos veces por dia y antibiétitos
apropiados, son efectivos para la erradicacion del H. pylori en aproximadamente 904 /%
de los pacientes.
Luego de una semana de tratamiento de erradicacidon en Julcera duodena! 4 ho
complicada no es necesaria la subsecuente monoterapia con drogas antlsecretdrkas
para la curacion efectiva de la dlcera y la remisidn de los sintomas.

Otros efectos relacionados a ia inhibicién &cida: il
Durante el tratamiento con drogas antisecretoras la gastrica sérica aumenta fen
respuesta a la disminucion de la secrecion 4cida. ‘
Se ha observade en algunos pacientes durante el tratamiento prolongado ;pn
Esomeprazol, un aumento del numero de células ECL relacionado posiblemente con:
aumento de los niveles séricos de gastrina.

mayor frecuencia de quistes glandulares gastricos. Estos cambios son
consecuencia fisioldgica de la pronunciada inhibicion de la secrecion acida y #pn
benignos y aparentemente reversibles. :

Propiedades farmacocinéticas:
Absarcion y distribucion ,
Esomeprazol es labil al acido y se administra por via aral como granulos con cublé{‘ta
entérica.
La conversion in vivo al R isémero es despreciable. La absorcién de Esomeprazol Es
rapida, con niveles plasmaticos pico que ocurren aproximadamente 1 -2 horas luego|de
administrada la dosis. La biodisponibilidad absoluta es 64 % luego de una dosis urlba
de 40 mg y aumenta a 89 % iuego de repetidas administraciones una vez al dia|El
volumen aparente de distribucion en estado basal y en sujetos sanos es (e
aproximadamente 0,22 L/kg de peso corporal. Esomeprazal se une en un 87 % a|las
proteinas. 1
La ingesta de aiimentos retrasa y disminuye la absorciéon de Esomeprazol aungue ggto
no tiene una influencia significativa en el efecto de Esomeprazol sobre la acidez
intragastrica. !

Metabolismo y eliminacién: 3
Esomeprazol es totalmente metabolizade por el sistema citocromo P450 (CYP).|La
mayor parte de su metabolismo depende del polimerfo CYP2C19, responsable dg ‘Ia
formacién de los hidroxi y desmetil metabolitos del Esomeprazof. La parte resta|nte
depende de ofra isoforma especifica, CYP3A4, responsable de la formamonlde
Esomeprazol suifona, el principal metabolito en plasma. I
Los siguientes parametros reflejan principalmente las farmacocinéticas en individ
metabollzadores extenswos con una enzima funcional CYP2C19.
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tiempo y dosis se debe a la disminucién del metabolismo de primer pasof
depuracién sistémica causada probablemente por una inhibicion de {a enzima C
por Esomeprazol y/o su metabolito sulfona. Esomeprazol es completamente el :
del plasma entre dosis sin tendencia a acumularse durante una administracion diaria ]’

Los principales metabolitos de Esomeprazol no tienen efecto sobre la secrecién agjda
gastrica. Casi el 80 % de una dosis oral de Esomeprazol se excreta como metabolitos
en la orina, y el resto en las heces. Menos del 1 % de la droga intacta se encuentra en
orina. ‘

Poblaciones especiales:
Aproximadamente el 1-2 % de la poblacibn no posee la enzima CYP2C19 vy ¢ pn
llamados metabolizadores pobres. En estos individuos el metabolismo de Esomepragol
es probablemente catalizado principalmente por la CYP3A4. Luego de repetidas
administraciones una vez al dia de Esomeprazol 40 mg, el &rea promedio bajo Ia cufya
concentracién plasmatica - tiempo fue aproximadamente 100 % mayor |&n
metabolizadores pobres gue en sujetos que poseen ia enzima CYP2Q19
(metabolizadores extensivos). Las concentraciones plasmaticas pico promedio
aumentaron aproximadamente un 60 %. :
El metabelismo de Esomeprazol no varia significativamente en personas mayores ('H -
80 arios de edad). :

Luego de una dosis Unica de 40 mg de Esomeprazol, el promedio del area bajo lacu ’
concentracién plasmatica - tiempo es aproximadamente 30 % mayor en las mujeres Ue
en los hombres. Esta diferencia no se observa luego de repetidas administraciones ha
vez al dia. Estos hallazgos no tienen implicancia para la posologia de Esomeprazol. |-
El metabolismo de Esomeprazol en pacientes con disfuncion hepatica leve a moder

mg en pacientes con disfuncion severa. Esomeprazol o sus principales metabolitos
no muestran una tendencia a acumularse con una dosis diaria. No se han efectu
estudios en pacientes con funcién renal deteriorada. Debido a que el rii6n |es
responsable de la excrecién de los metabolitos de Esomeprazol pero no dejila
eliminacién de la droga intacta, no se espera que el metabolismo del Esomeprazol ¢ éa
alterado en pacientes con deteriaro de la funcidn renal. ik

Posologia y forma de administracion:
Las capsulas deben tragarse enteras con liquido sin mastlcarlas ni triturarlas.

Enfermedad de reflujo gastroesofagico (GERD):
- Tratamiento de esofagitis erosiva por reflujo; 40 mg una vez al dia durante 4 semanhs
Para los pacientes cuya esofagitis no ha curado o presentan sintomas persistentes,|se
recomienda un tratamiento de 4 semanas adicionales. '
- Tratamiento prolongado de pacientes con esofagitis curada para evitar recidivas: bo
mg una vez al dia. f
- Tratamiento sintomatico de la enfermedad de reflujo gastroesofagico (GERD): 20 g
una vez al dia en pacientes sin esofagitis. Si no se alcanza el control de los sintomas
luego de 4 semanas, se debe investigar mas al paciente. Luego de la resolucidn dellbs
sintomas, el control de sintomas subsecuentes se puede lograr utilizando un régim
demanda de 20 mg una vez al dia, cuando sea necesario. 1

En combinacidn con regimenes de terapia antibacteriana apropiados para: 1
- La erradicacion de Helicobacter pylori: [
- Curacion de ulcera duodenal asociada a helicobacter pylori: 'k
- Prevencién de la recidiva de ulcera péptica en pacientes con dlcera asomadél a
helicobacter pylori: 20 mg de Esomeprazol con 1 g de Amoxicilina y 500 ig|de
Claritromicina, todos dos veces al dia durante 7 dias.

Nifos:
Esomeprazol no debe ser usado en nifios ya que no hay informacion disponible.
;
Insuficiencia renal: 1.
No se reqmere ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia renal. Debido ;J la
experiencia limitada en pacientes con insuficiencia renal severa, estos pacientes del én
uL . cRerdiENdos con cuidado. |
P RICTOR TECKICE I
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Insuficiencia hepatica:

No se requiere ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia hepética leve a moderd
Para pacientes con insuficiencia hepatica severa no debe excederse una dosis maxiha
de 20 mg de Esomeprazol. R

Ancianos:
No se requiere ajustar la dosis.

Contraindicaciones: ‘
Hipersensibilidad conocida al Esomeprazol, benzimidazoles sustituidos o cualquier giro
componente de la formulacion. :
Advertencias y precauciones especiales: f:
En presencia de cualquier sintoma alarmante (por ejemplo significativa pérdida
involuntaria de peso, vdmitos recurrentes, disfagia, hematemesis o melena) y cuandq|se
sospecha o se conoce la existencia de Ulcera gastrica, debe excluirse la posibilidad|He
malignidad ya que el tratamiento con Esomeprazol puede aliviar los sintomas y demdrar
el diagnéstico.
Los pacientes con tratamiento a largo plazo (particularmente los tratados por mas de un
afio) deben supervisarse regularmente. Se debe instruir a los pacientes con tratamiejjto
a demanda que contacten a su médico si sus sintomas cambian de caracteristica /Al
prescribir Esomeprazol para terapia a demanda, se deben considerar las implican lbs
de interaccidn con otros medicamentos debido a las fluctuaciones de Has
concentraciones plasmaticas de Esomeprazol.
Al prescribir Esomeprazol para la irradiacién de Helicobacter pylori se debe tenerl en
cuenta la posible interaccién entre todos los componentes de la triple terapia. i
Claritromicina es un potente inhibidor de la CYP3A4 y por lo tanto se deben considejtar
tas contraindicaciones y las interacciones para la Claritromicina cuando se usa la triple
terapia en pacientes que estan utilizando otras drogas metabolizadas via CYP3A4 cq

el Clsapnde i

de glucosa-galactosa o insuficiencia de sucrasa-isomaltasa no deben tomar
medicamento.

Interacciones:
Efectos de Esomeprazol en la farmacacinética de otras drogas

cuando Esomeprazol es combmado con drogas metabolizadas por CYP2019 c
Diazepam, Citalopram, Imipramina, Clomipramina, Fenitoina, etc., las concentracio
plasmaticas de estas drogas pueden aumentar y podria ser necesario una reduccion| de
la dosis. Esto debe considerarse especialmente al prescribir Esomeprazol como ter

% en los niveles plasmaticos de Fenitoina en pacientes epilépticos. Se recomiend
monitoreo de las concentraciones plasmaticas de Fenitoina cuando se comienza o
termina un tratamiento con Esomeprazol.
En voluntarios sanos, la administracién concomitante de 40 mg de Esomepragol
provocé un aumento del 32 % en el drea bajo la curva concentracion plasmatics -
tiempo (ABC) y una prolongacion de la vida media de eliminacién (t ¥2) del 31 % perg !;o
un aumento significativo en los niveles plasmaticos pico de Cisapride. El intervalo Q'
Ievemente prolongado observado luego de la administracién de Cisapride solo, no|se
Iong6 mas cuando se suministré Cisapride en combinacion con Esomepra rbl.
omeprazol ha demostrado no tener efectos clinicamente relevantes en fas

Efectos de ofras drogas en la farmacocinética del Esomeprazol.
Esomeprazol es metabolizada por la CYP2C19 y CYP3A4. La administrad bn
concomitante de Esomeprazol y un inhibidor de la CYP3A4, Claritromicina (500 mg dbs




veces al dia), produce una duplicacién del ABC. No es necesario el ajuste de Ia
de Esomeprazol.

Otros tratamientos concomitantes:
Clogfdrogel

que resulte en los niveles del farmaco reducida del metabglito activo del clopidogrel. |
La relevancia clinica de esta interaccion es incierta. 5

Como precaucién, el uso concomitante de medicamentos que inhiben CYP2C19 débe
desalentarse ‘
Debido @ que Omeprazol y esomeprazol amboes inhibidores de la Bomba de Protones
(IBP) inhiben el CYP2C19 :
En un estudio clinico cruzado, ef clopidogrel (dosis de carga de 300 mg seguida de| 75
mg / dla) sola y con omeprazol (80 mg al mismo tiempo, como clopidogrel) se [les
administré durante 5 dias. La exposicidon al metabolito activo del clopidogrel se redlijo
en un 45% (dia 1) y 40% (dia 5), cuando el clopidogre! y omeprazol se administrafon
Juntos. inhibicién de la media de la agregacion plaquetaria {IAP) con § mM de ADP ffle
menor en un 38% (24 horas) y el 21% (dia 5), cuando el ciopidogrel y omeprazol| se
administraron juntos.
En otro estudio se demostré que, ademas la administracion de clopidogre! y omeprajg
12 horas no impidié que la interaccidn que pueda ser conducido por el efecto inhibig
de omeprazol en CYP2C19. .
Esomeprazol se espera que dé una interaccion similar con clopidogi

Embarazo y lactancia:
No hay datos clinicos disponibles de Esomeprazol en mujeres embarazadas

parto o desarrollo postnatal. Se debe tener cuidado en la prescripcién a muje|
embarazadas. :
No se sabe si Esomeprazol es excretado en la leche materna. i
No se han efectuado estudios en mujeres que amamantan. Por lo tanto Esomeprazo!’

deberia ser utilizado durante la lactancia. :

Efectos sobre la capacidad de conducir y usar maquinas:
No se han cbservado efectos. ik

Reacciones adversas:

En estudios clinicos con Esomeprazol se han observado las siguientes reaccio
adversas. En ningun caso se encontré relacion con la dosis.

Comunes (Frecuencia > 1:100, < 1:10): Cefalea, dolor abdominal, diarrea, flatulenc
nauseas vomitos y constipacion.

sequedad bucal.

Las siguientes reacciones adversas a la droga han sido observadas con el racemg
(Omeprazol) y pueden ocurrir con Esomeprazol. !
Sistema nervioso central y periférico: Parestesia, somnolencia, insomnio, vértigo.
Confusién mental reversible, agitacion, agresién, depresiéon y alucinacionﬁs.
predominantemente en pacientes gravemente enfermos. 1

Enddcrino: Ginecomastia.

Gastrointestinal: Estomatitis y candidiasis gastrointestinal.

Hematolégico: Leucopenia, trombocitopenia, agranulocitosis y pancitopenia.
Hepatico. Aumento de las enzimas hepéticas, encefalopatia en pacientes
enfermedad hepética severa preexistente, hepatitis con o sin ictericia, insuficie ‘
hepatica. ;
Musculoesquelético: Artralgia, debilidad muscular y mialgia. |
Piel: Rash, fotosensibilidad, eritema multiforme, sindrome de Stevens-Johnshin,
necrolisis epidérmica téxica (TEN), alopecia. f
Otros: Malestar. Reacciones de hipersensibilidad, ej. angioedema, fie [
broncoespasmo, nefritis intersticial y shock anafilactico. Aumento de la sudoracifn,
edema periférico, vision borrosa, alternaciones en el gusto e hiponatremia.

Farm. RAUL E. CASAUBON
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Sobredosificacion:

facﬂmente dializable. Como en cualguier caso de sobredosis, el tratamiento debe |>

sintomatico y deben utilizarse medidas generales de apoyo.
Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al hospital mas cercan
comunicarse con los centros de toxicologia: ;
- Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247.
- Hospital A. Posadas:(011) 4654-6648 // 4658-7777 // 0800-333-0160. :
- Hospital Fernandez: (011) 4808-2655 // 4801-7767

Conservacion;
Conservar en el envase original. A temperaturas inferiores a los 30 °C,

Presentaciones:
ESOTEK Cépsulas de 20 y 40 mg

Envases con 14, 28, 42, 500 y 1000 capsulas, siendo las dos dltimas presentacio
para usc hospitalario exclusivo.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE D
LOS NINOS.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. |

Certificado N°:

INGERICS SA iR

Laboratorio de Especialidades Medicinales
Avda Tte Gral D Alvarez 2574 CABA
TEL Fax 011-4554 3596

Director Farm Técnico Raul E Casaubon MP 10447 i

Elaborado el Galicia 2651 CABA E
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