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Secretaria de Politicas,
Regulacion e Institutos
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BUENOS AIRES, § 1 MAR 2011

VISTO el Expediente N° 1-G047-0000-012201-10-1 del Registro de
esta Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Médica(ANMAT), vy

CONSIDERANDO:;

Que por las presentes actuaciones INVESTI FARMA S.A. solicita se
autorice la inscripcién en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de esta
Administracion 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 autorizado
para su consumo publico en el mercado interno de , pais integrante del Anexo 1
del Decreto 150/92.

Que_ las actividades de elaboracidn y comercializacidn de
especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16463 vy los
Decretos 9763/64, 1890/92, y 150/92 (T.0. Decreto 177/93), y normas
complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 39 del Decreto
150/92 (T.0. Decreto 177/93 ).

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

Que consta ia evaluacion técnica producida por el Instituto Nacional
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de Medicamentos, en fa 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 evaluacién técnica producida por la Direccidn de
Evaluacion de Medicamentos, en la que informa que la indicacidn, posologia, via
de administracién, condicion de venta, y los proyectos de rétulos y de prospectos
se consideran aceptables y relinen los requisitos que contempla la norma legal
vigente.

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

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

Que corresponde autorizar la inscripcidn en el REM de la

; especialidad medicinal objeto de la solicitud.
Que se actda 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
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DISPONE:
ARTICULO 1°- Autorizase Ja inscripcion en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales { REM ) de fa Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnelogia Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial IF-4268y
nombre/s genérico/s DESVENLAFAXINA, la que seré elaborada en la Republica
Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite N° 1.2.1 , por
INVESTI FARMA S.A., con los Datos Identificatorios Caracteristicos que figuran
como Anexo I de la presente Disposicién y gue forma parte integrante de fa
misma.
ARTICULO 20 - Autorizanse los textos de los proyectos de rotulo/s y de
prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposicidn y que forma
parte integrante de la misma.
ARTICULO 3° - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcién en el REM, figurando como Anexo III
de la presente Disposicion ¥ gue forma parte integrante de la misma.
ARTICULO 40 - En los rétulos y prospectos autorizados debera figurar la leyenda:
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N©, con exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la
norma legal vigente.
ARTICULO 5°- Con caracter previo a la comercializacion de! producto cuya
inscripcion se autoriza por la presente disposicidn, el titular del mismo deberd
notificar a esta Administracién Nacional fa fecha de inicic de la elaboracidn o

importacion del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacién
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técnica consistente en fa constatacién de la capacidad de producciéon y de control
correspondiente.

ARTICULO 69 - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3% serd 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 Dispaosicién,
conjuntamente con sus Anexos I, II, y 1II . Girese al Departamento de Registro a

los fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N°: 1-0047-0000-012201-10-1

DISPOSICION No: 1 7 6 1; :,»\J-f;,fijﬁ

Dr. OTTO A, DRSINGHER

SUB-INTERVENTOR
A N.M.A.T,
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ANEXO 1

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL

inscripta en el REM mediante DISPOSICION ANMAT No:

Nombre comercial: IF-4268

Nombre/s genérico/s: DESVENLAFAXINA

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboraciébn: Granel, fraccionamiento y envasado: Laboratorio
Roemmers SAICF: JOSE RODO 6424, CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES
y/o ALVARO BARROS 1113, CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS DE ACCION PROLONGADA.,

Nombre Comercial: IF-4268 50

Clasificacion ATC: NO6AX23.

Indicacién/es autorizada/s: TRATAMIENTO DEL TRASTORNG DEPRESIVO MAYOR
{DSM 1V).

Concentracién/es: 50 MG de DESVENLAFAXINA.

Formula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: DESVENLAFAXINA 50 MG.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 3,5 MG, DIOXIDO DE TITANIO 4,140
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MG, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 79,315 MG, TRIACETINA 1,331 MG,
LACTOSA MONOHIDRATO 150 MG, OXIDO DE HIERRO RQJQ 0,0536 MG, OXIDO
PE HIERRO AMARILLO 0,1607 MG, LACTOSA ANHIDRA 72,5 MG,
POLIVINILPIRROLIDONA K 30 4 MG,

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: CRAL.

Envase/s Primario/s: BLISTER AL / PVC- PCTFE

Presentacion: Envases conteniendo 10, 14, 15, 28, 30, 56, 60 COMPRIMIDOS DE
ACCION PROLONGADA. Envases para uso hospitalario conteniendo 100
COMPRIMIDOS DE ACCION PROLONGADA.

Contenido por unidad de venta: Envases conteniendo 10, 14, 15, 28, 30, 56, 60
COMPRIMIDOS DE ACCION PROLONGADA. Envases para uso hospitalario
conteniendo 100 COMPRIMIDOS DE ACCION PROLONGADA..

Perfodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: CONSERVAR EN LUGAR SECO, A TEMPERATURA
INFERIOR A 30°C.

Condicion de expendio: VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA (LISTA 1V).

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS LIBERACION PROLONGADA.

Nombre Comercial: IF-4268 100

Clasificacion ATC: NOSAX23.

Indicacidon/es autorizada/s: TRATAMIENTO DEL TRASTORNQ DEPRESIVO MAYOR.

{DSM 1V).
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Concentracién/es: 100 MG de DESVENLAFAXINA.

Formula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: DESVENLAFAXINA 100 MG.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 3,5 MG, DIOXIDO DE TITANIO 4,074
MG, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 79,16 MG, TRIACETINA 1,309 MG,
LACTOSA MONOQHIDRATO 100 MG, OXIDO DE HIERRO R0OJO 0,45 MG, LACTOSA
ANHIDRA 72,5 MG, POLIVINILPIRROLIDONA K 30 4 MG.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: ORAL.

Envase/s Primario/s: BLISTER AL / PVC- PCTFE

Presentacion: Envases conteniendo 10, 14, 15, 28, 30, 56, 60 COMPRIMIDOS DE
ACCION PROLONGADA. Envases para uso hospitalario conteniendo 100
COMPRIMIDOS DE ACCION PROLONGADA.

Contenido por unidad de venta: Envases conteniendo 10, 14, 15, 28, 30, 56, 60
COMPRIMIDOS DE ACCION PROLONGADA. Envases para uso hospitalario
conteniendo 100 COMPRIMIDOS DE ACCION PROLONGADA.

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: CONSERVAR EN LUGAR SECO, A TEMPERATURA
INFERIOR A 30¢C.

Condicion de expendio: VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA {LISTA IV).

\ DISPOSICION NO: 1 7 6 1

Aem

ML 1 )
Dr. OYTO A, SINGHFR
SUB-INTERVE N T, P

AN.M, a0
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ANEXQ 11

TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S
De |la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante

DISPOSICION ANMAT NO 1 7 6 '

1]

M {15Ch

Ppr. OT10 2, PRSINGHER
SUB-INTE VENTOR
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ANEXO III

CERTIFICADO

Expediente N°: 1-0047-0000-012201-10-1

El Interventor de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposicibn NO©

1 7 6 ‘ , ¥ de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N© 1.2.1. ,

por INVESTI FARMA S.A., se autorizé la inscripcién en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM)}, de un nuevo producto con los siguientes datos
identificatorios caracteristicos:

Nombre comercial: [F-4268

Nombre/s genérico/s: DESVENLAFAXINA

Industria: ARGENTINA,

Lugar/es de elaboracién: Granel, fraccionamiento y envasado: Laboratorio
Roemmers SAICF: JOSE RODO 6424, CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS
AIRES y/o ALVARGC BARROS 1113, CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS
AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicién se

detaltan a continuacién:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS DE ACCION PROLONGADA.
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Nombre Comercial: IF-4268 50

Clasificacion ATC: NO6AX23.

Indicacidon/es autorizada/s: TRATAMIENTO DEL TRASTORNO DEPRESIVO MAYOR
(DSM IV).

Concentracién/es: 50 MG de DESVENLAFAXINA,

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica & porcentual:

Genérico/s: DESVENLAFAXINA 50 MG.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 3,5 MG, DIOXIDG DE TITANIO 4,140
MG, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 79,315 MG, TRIACETINA 1,331 MG,
LACTOSA MONOHIDRATCO 150 MG, OXIDO DE HIERRC ROJO 00,0536 MG, OXIDO
DE HIERRO AMARILLC 00,1607 MG, LACTOSA ANHIDRA 72,5 MG,
POLIVINILPIRROLIDONA K 30 4 MG.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: QRAL.

Envase/s Primario/s: BLISTER AL / PVC- PCTFE

Presentacién: Envases conteniendo 10, 14, 15, 28, 30, 56, 60 COMPRIMIDOS DE
ACCION PROLONGADA. Envases para uso hospitalario conteniendo 100
COMPRIMIDOS DE ACCION PROLONGADA.

Contenido por unidad de venta: Envases conteniendo 10, 14, 15, 28, 30,
56, 60 COMPRIMIDOS DE ACCION PROLON.GADA. Envases para uso
hospitalario conteniendo 100 COMPRIMIDOS DE ACCION PROLONGADA.
Perfodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacién: CONSERVAR EN LUGAR SECO, A TEMPERATURA
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INFERIOR A 30°C,

Condicion de expendio: VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA (LISTA IV).

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS LIBERACION PROLONGADA.

Nombre Comercial: 1F-4268 100

Clasificacién ATC: NOBAX23,

Indicacion/es autorizada/s: TRATAMIENTO DEL TRASTORNC DEPRESIVO MAYOR.
(DSM Iv).

Concentracidon/es: 100 MG de DESVENLAFAXINA.

Formula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Genérico/s: DESVENLAFAXINA 100 MG.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 3,5 MG, DIOXIDO DE TITANIO 4,074
MG, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 79,16 MG, TRIACETINA 1,309 MG,
LACTOSA MONOHIDRATO 100 MG, OXIDO DE HIERRO RQJO 0,45 MG, LACTOSA
ANHIDRA 72,5 MG, POLIVINILPIRROLIDONA K 30 4 MG.

Origen del producto: Sintético 0 Semisintético

Via/s de administracién: ORAL.

Envase/s Primario/s: BLISTER AL / PVC- PCTFE

Presentacion: Envases conteniendo 10, 14, 15, 28, 30, 56, 60 COMPRIMIDOS DE
ACCION PRUOLONGADA. Envases para uso hospitalario conteniende 100
COMPRIMIDOS DE ACCION PROLONGADA.

Contenido por unidad de venta: Envases conteniendo 10, 14, 15, 28, 30, 56, 60

COMPRIMIDOS DE ACCION PROLONGADA. Envases para uso hospitalario
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conteniendo 100 COMPRIMIDOS DE ACCION PROLONGADA.

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: CONSERVAR EN LUGAR SECO, A TEMPERATURA
INFERIOR A 30°C.

Condicién de expendio: VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA (LISTA IV).

Se extiende a INVESTI FARMA S.A. el Certificado N¢ 5 8"" 1 4 4 ,enla
Ciudad de Buenos Aires, a las dias del mes df 1 MAR 72011 de

, siendo su vigencia por cinco (5) afios a partir de |a fecha impresa en €l

mismao,

DISPOSICION (ANMAT) No: 1 7 6 " _
' tingh

Dr, OTTO A. ORSINGHER
SUB-INTERVENTOR
A.N.MAT.



0000843
2 1769

INVESTI

INDUSTRIA ARGENTINA VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA. PSI 1V

{F-4268
Desvenlafaxina
Comprimidos de acclén prolongada
Via oral

FORMULAS

iF-4268 50

; igne: Desveniafaxina 50,00 mg. Excipiemes: Lactosa
nmohadmln 150, 00 mg, Poimmlpm‘olldona K30 4,00 mg; Hidroxipropilmeticeklosa 70,00 mg,
Lactose anhidra 72,50 mg; Estearato de magnesio 3,50 mg; Oxido de hlemo 10jo 0,6538 mg; Oxido de
hiemmo amarifio 0,1607 mg; Hidroxipropimetilcelulosa 8,315 mg; Dioxido de titanio 4,140 mg; Triacetina
1,331 mg.

IF-4268 100

X jene: Desveniafaxina 100,00 mg. Excipientes: Lactosa
nwnohidmo 100 00 mg; Polhnmiplmohdona K30 4,00 mqg, Hidroxipropiimetiiceiuiosa 70,00 mg;
Lactosa anhidre 72,50 mg; Estearato de magnesic 3,50 mg; Oxido de hiemo rojo 045 mg;
Hidroxipropilmetilceluliosa 9,187 mg; Dioxido de anio 4,074 mg; Triacetina 1,309 mg.

ACCION TERAPEUTICA
Antideprasivo.
INDICACIONES
IF-4268 esta indicado en el tratamiento del trastorno depresivo mayor (DSM-IV).

ACCION FARMACOLOGICA
La desvenlafaxina es un inhibidor potente y selectivo de la recaptacion de serotonina y norepinefrina
{SNRi}. Carece de afinidad significativa por olros receptores, Inclkiyendo los colinérgicos
muscarinicos, los histaminérgicos Hy y jos aj-adrenérgicos. La desveniafaxina carece de accldn
inkibigora sobre [a monoamino oxidasa {MAQD),

ACEUTICA o BN
SREICTORA TECNICA

e it - e die ¢ e g p———— ——
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Farmacocinética:.

La farmacocinética es lineal y proporcional a la dosis en dosis Unicas de 100 a 600 mg/dia. La
biodisponibilidad da la desvenlafaxina luego de 1a administracion oral es de alrededor de 80%. La
concentracién plasmética méaxima se alcanza a las 7.5 haras, Los alimentos no atteran la absorcidn
eh forma significativa. Presenta una unidn baja a las proteinas del plasma (30%) ¢ independiente de
la concentracion de |a droga. Ei volumen de distribucion ha sido estimado en alrededor de 3,4 Vkp,
indicando distribucion en compartimientos no vasculares, La vida madia terminal es de airededor de
11 horas y et estado estable se alcanza en alrededor de 4 a 5 dlas. Es metabolizada principaimente
por conjugacion por isoformas de la UDP-glucuronosiltransferasa y en menor extension por oxidacion
{N-desmetilacidn) mediada por la isoenzima CYP3A4 del citocromo P450. Aproximadaments 45% de
la dosis administrada se elimina sin cambios, 18% como glucurdnido ¥ menos de 5% como N,O-
didesmetivenlafaxina en |a grina, No se han informado variaciones farmacocinéticas significativas
relacionadas con el sexo y la raza. Se han informado aumentos de la Cmex y del AUC en sujetos
mayores de 75 afios y del AUC en sujetos mayores de 65 afios. Los cambios observados en el AUC,
el clearance sistémico y la vida media de la droga en pacientes con trastoemo de la funcién hepatica
no hacen necesario el ajuste de la dosis inicial. Por 8l contrario, las alteracicnes de la farmacocinética
observadas en ia insuficiencia renal hacen recomendable el ajeste de la dosls, administracion en dlas
atternos, en pacientes con altaracion significativa de la funcién renal.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION
Tratamisnto Iniclal det trastomo depresivo mayor
IF-4268 puade tomarse con las comidas o iejos de ellas, aproximadamente a la misma hora todos los
dlas. Los comprimidos deben ingerirse enteros con liquido, sin fraccionarlos, sin masticaros y sin
disolverios.
La dosis inicial recomendada es de 50 mg una vez al dia.
Si bien se han empieade dosis mayores (hasta 400 mg/dia), con éstas no se han observado
baneficios adicionales y han sido mas frecuentes las reacciones adversas y los abandonos del
tretamiento.
Si fuera necesario interrumpir el tratamiento es recomendabie hacerlo en forma graduat para
minimizar posibles sintvmas de deprivacion.
Mujeres embarazadas: La administracién durante el tercer trimestre del embarazo pueda pcasionar
trastomos al recién nacido, Por tal motivo, el médico debe considerar culdadosamente lps-ri y
beneficios potenciales del tratamiento y ia posibilidad de disminuide o interrumpiriofen e 8

INVEST! - FARMA S.A.
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Insuficiencia_renal: No 85 necesarie el ajuste de la dosis en pacientes con insuficiencia renal leve
(clearance de creatinina = 50 a 80 mU/minuto). En los pacientes con Insuficlencia renal moderada
{clearance de creatinina = 30 a3 50 miminuto) la dosis recomendada es de 50 mg al dia, En los
pacientes con insuficiencia renal severa (clearance de creatinina < 30 miminuto) o enfermedad renai
terminal, la dosis recomendada as de 50 mg dla por medio. No debe administrarse dosis
suplementaria luego de la didlisis.

Insuticiencia hepatica: No es necesario el ajuste de la dosis inicial en paciantes con deterioro
hepatico. Sin embargo, no se recomienda adminisirar dosis mayores de 100 mg/dia.

Pacientas ancignos: No es necesario el ajuste de ia dosis segln la edad; sin embargo, al determinar
la dosis debe tenerse presente la posibiidad de una mayor sensibilidad al tratemientc o de un
clearance renal disminuido.

Tratamiento de mantanimiento

El tratamiento de los episadios agudos del trastomo depresivo mayor requieren varios meses 0 mas
de tratamiento farmacoldgico sostenido. Se desconoce cudl es el periodo mds prolongado de eficacia
de la dosis de 50mg/dia. Es necesario controlar peri¢édicamente a los pacientes para determinar la
nacesidad de continuacion del ratamiento.

Discontinuacién del tratamisnto

Se han Informado sintomas asociados con la interrupcidn del tratamiento con la desvenlafaxina y con
otros antidepresivos SNRI {inhibidoree de |a recaptacién de serotonina y noradrenalina) y SSRI
(inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina). Los pacientes deben ser controiados para
detectar estos sintomas cuando se interrumpe ei fratamlento. Cuando sea posible, se recomienda Ia
reduccién gradual de la dosis alargando el periodo entre toma y toma. Si aparecleran sintomas
intclerables con la disminucian de la dosis o la interrupcion del tratamlento, se debe considerar
reasumir el tratamiento en la dosis anteriormente indicada. Luego el médico debe intentar la
disminucibn de la dosis en una forma mas gradual,

Cambio desde o hacla un Inhibidor de la Monoamino Oxidasa {IMAQ)

Debe pasar un minimo de 14 dlas entre ia interrupcion del ratamiento con un IMAQ y el comienzo del
tratamisento con IF-4268. Por otra parte, dabe transcurrir un minimo de 7 dias entre la Intemrupcidn del
fratamlento con IF-4268 y el comienzo del tratamiento con un IMAQ.

CONTRAINDICACIONES
Hiparsensibilidad reconocida a la desvenlafaxina, a la ventafaxina o a cuakquiera de los componentes
del producto. IF-4268 no debe ser usade concomitantemente en pacientes en tratamiento con
inhibidores de la menoamino oxidasa (IMAQ) o que los han tomado aen los 14 dias poagedentes,
debido al riesgo de interacciones medicamentosas serlas, a veces fatalas, de los IMAQ/con los SNRI,
los SSRI y otras drogas serotonérgicas. Estas interacciones se han asoclado conjlos siguientee
sinfomas; temblor, mioclonia, diaforesis, nduseas, vomitos, flushing, vértigos, hibertarmia con

) INVEST! - FARMA S.A.

VIANA 5, RIVAS

CEUTICA - :ICQLIMICA
IRECTO0A TECHITA
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autondmica con posible fluctuacion rdpida de los signos vitales y cambios en el estado mental que
incluyen agitacion extrema que progresa al delirio y ai coma. Teniendo en cuenta fa vida media de |a
desveniafaxina, luego de interrumpir el tratamiento con IF-4268 deben pasar por io menes siete dias
antes de Iniciar e tratamiento con un IMAQ.

ADVERTENCIAS

Se ha informado gue los antidepresivos aumentan el riesgo ds pensamientos y conductas suicidas
(suicidalidad) en nifos, adoiescentes y adultos jovenes con trastornc depresive mayor y ofros
trastomos psiquiatricos. Et médico debe considerar este riesgo y balanceario con la necesidad cilnica
at considerar ia indicacion de iF-4268 ¢ cuaiquier otro antidepresivo en nifos, adoiescentes y adultos
jovenes. En estudios de corto plazo no se ha observado un aumento del riesgo de suicidalidad en
aduitos mayores de 24 afios ¥ se ha informado disminucion dei riesgo en aduitos de 85 afos o
mayores. Por su propia naturaieza, la depresion y otros irastomos psiquistricos se asocian con
aumento del riesgo de suicidio. Los pagientes de todas las edades que comienzan un tratamiento con
antideprasivos deben ser controlados adecuadamente y observados estrechaments para detectar
sighos de empedramiento cilnico, suicidalidad o cambios inusuales en el comportamiento. Los
familiares y cuidadores deben ser aconsejados acerca de la necesidad de observacion cuidadosa y
de la comunicacion con el médico. LIF-4268 no esta aprobado para usario en pacientes padiatricos.

PRECAUCIONES
Los pacientes con trastorno depresivo mayor (TDM), tanto adultos niflos, pueden presentar un
empegramiento de [a depresién y/o aparicién de ideacién o comportamientos suicldas {suicidalidad) o
cambios inusuales en el comportamiento, con 0 sin tratamiento antidepresivo y este riesgo puede
persistir hasia que ocurre la remisién significativa. El sulcidio es un riesgo conocido de la depresion y
otrus frastomos psiquidtricos, y estos trastomos son en si mismos predictores de Suicidio. Se ha
informado que los antidepresivos pueden tener un papel en la induccidén de un empeoramiento de ia
depresidn y en Ia aparicién de tendencias suicidas en algunocs pacientes durante las primeras fases
del tratamiento. El analisis da datos agrupados de estudics de corto plazo controiados con placebo de
famacos anlidepresivos (SSRI y ofros) demostrd que estos fammacos aumentan el riesgo de
pensamientos y conductas suicidas (suicidalldad) an los nifios, adolescentes y los adultos jovenes (de
18 a 24 afioy) con rastorno depresivo mayor (MDD} y ofros trastornos psiquiatricos. Estos estudios
na mostraron un aumento en el rigsgo de tendencias suicidas con los antidepresivos en los adulios
mayoras de 24 afios e indicaron una reduccldn del fiesgo en aduktos de 65 afios de edad y Mmayores.
Existe una considerable variacion en e{ riesgo de suyicidalidad entra las drogas, pero se 6 ;
tendenciy clara al aumento en los pacientes jdvenes con casi todas las drogas es
diferancias en el riesgo abeoiuto de sulcidalidad en las diferentes indicaciones, con
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de las drogas. Se desconoce si €l riesgo de suicidalidad se extisnde a mas largo plazo, es decir, mas
alla de varios meses. Sin embargo, hay pruebas concluyentes de que el uso de antidepresivos puede
retrasar la recurrancia de |a depresion, Todos los pacientes tratados con antidepresivos por cualquier
indicacién deben ser controlados adecuadamente y observados de cerca para detectsr un posible
smpeoramientc clinico, tendencias suicidas o camblos inusuales en el comporiamiento,
especlaimente durante los primercs meses de tratamiento o en 08 perlodos en que se ha aumentado
o disminuido la dosis. 5e han informado los sintomas siguientes en pacientes adultos y pedidtricos
tratados con antidepresivos por frastomo depresive mayor ylo por otras mdicaciones, (tanto
psiquiatricas y come no psiquidtricas: ansiedad, agitacidn, atagques de panico, insomnio, imitabilidad,
hostilidad, agresivided, impulsividad, acatisia (inquistud psicomotora), hipomania y mania. Aunque no
pudo establecerse un nexo causal entre la aparicidn de estos sintomas y al empecramiento de |
depresion y/o {a aparicion de impulsos suicidas, hay indicios de que tales sintomas pueden ser
pracursofes de tendencias suicidas. Debe considerarse la posibilidad de cambiar e rdgimen
terapéutico, incluyendo la posibikdad de suspender la medicacién, en packntes cuys depresion
empeora persistentemente, o que experimentan suicidalidad o sintomas que puedan ser precursores
de empecramiento de la depresion © de suicidalldad, especiaiments si estos sintomas Son severos,
de aparicién abrupta o no formaban parte de los sintomas presentes en el paciente. Si se ha tomado
la decision de interrumpir el tratamiente, la medicacién debe ser rétirada tan rdapidamente como sea
posibie, pero con si reconocimiento de que la suspensién abrupta puede estar asaciada ¢on ciertos
sintomas. Los famlllares y culdadores de los pacientes tratados con antidepresivos por trastomno
depresivo mayor u ofras indicaciones, tanto psiquidtricas como no psiquidtricas, deben ser advertidos
sobre la necesidad de controlar & los pacientes para detectar la posible aparicion de agitacion,
imitabiiidad, cambios inusuates en el comportamiento y los demds sintomas descritos anteriormente,
asi como la aparicidn de suickialidad y de la necesidad de comunicar estos sintomas de inmadiato al
médico. Este seguimiento debe incluir 1a observacién diaria por parte de los famiiares y cuidadores.
Las recetas de |F-4268 deben indicar la menor cantidad de comprimidos compatibles con el buen
manejo del paciente, a fin de reducir sl riesge de sobredosis.

Un episodio depresivo mayor puede ser la presentacidn inicial del trastomo bipolar. Aunque no ha
sido demostrado en estudios controlados, se cree que el ratamiento de un episodio de este tipo sélo
con un antidepresivo puede aumentar [a probabilidad de precipitacion de un episodio mixto/maniaco
en ios pacientes en riesgo de trastomo bipoiar. Se desconace s alguno de 08 sintomas descritos
anteriormenta representa tal conversion. Sin embargo, antes de iniciar e tretamiente con un
antidepresivo, los pacientes con sintomas depresivos deben ser examinados adecuadamenta para
determinar si estan en situacién de riesgo de trastomo bipolar; dicha evaluacion deberia Ingldif
detallada historia psiquidirica, Incluyendo antecedantas familiares de suicidio, de trastornofbipolar y
de depresion. |F-4288 no estd aprobado en el ratamiento de la depresion bipolar.

Durante el fratamiento con IF-4288 puede presentarse un sindrome serotoninérgico pots

peligroso pare la vida, en particular con ¢ oncomitante de oiros medicamentos serot
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{incluidos los SSRIs, los SNRIs y los triptanos} y con farmacos que alteran el metabolismo de |a
serotonina (incluidos los inhibidores de ia MAQ).

Los sintomas del sindrome serotoningrgico pueden incluir cambios dei estado mental (por eiempio,
agitacion, alucinaciones ¥ coma), inestabllidad autondmica (por ejemplo, taquicardia, presidn arterial
iabii e hipertermia), alteracionas neuromusculares (por ejemple, hiperrefiexia, incoordinacién) yfo
sintomas gastrointestinates (por ejemplo, nauseas, vémitos, y diarrea). El uso concomitante de
inhibideres de ia MAO v IF-4268 asté contraindicado. Si e tratamiento concomitante con IF-4268 y un
SSRI, otro SNRI o un agonista de los receplores de la 5-hidroxitriptamina (triptano) esta ciinicameants
justificado, se recomienda la observacién cuidadosa del paclente, en particular al comenzar el
tratamiento y cuando se aumenta la dosis. No estd recomendado el uso concomitante de IF-4268 con
ios precursores de serctonina (tales como supiementios de triptofanco).

Se recomienda el control periddico de (a presién arterial porque se ha informado gumento sostenido
de la presion arterial en algunos pacientes tratados con desvenlafaxina. La hipertension acterial
preexistente debe ser controiada antes de iniciar el {ratamiento con desveniafaxing. Se debe tener
precaucidn en el tratamiento de pacientes con prehipertension u ofras condicionés subyacentes gque
podrian ser comprometidas por el aumento de la presién arterial Se han informado casos de
aumento de |a presion arterlal que requieren tratamiento inmediato.

E! aumento sostenido de la preslén anerial podria tener consecuencias nocivas. En los pacienies que
presentan un aumanto sostenido de ia presidn arterial, debe considerarse la reduccién da la dosis 0 i3
discontinuacién del tratamiento con desvenlafaxina. Se han Informado casos da hipertensién arterial
sostenida con todas las dosis de desveniafaxina.

Todos ios SNRis ¥ los SSRls, incluyendo la desveniafaxina, pueden aumentar el riesgo de sangrado.
Ei uso concomitante de aspinna, fdrmacos antiinflamatorios no esteroides, warfarina y otros
anticoagulantes puede aumentar este riesgo. Se ha informado una asociacidn entre ei uso de las
drogas que interfleren la recaptacion de la sergtonina y la aparicion de hemorragla digestiva. Los
eventos de sangrado relacionades con ks SSRIs vy ios SNRIs van desde equimosis, hematoma,
epistaxis, petequias hasta hemorragias que ponen en peligro la vida. Los paclentes deben ser
advertidos sobre el fesgo de sangrado asockado con el uso concomitants de desveniafaxina y AINEs,
aspirina u ofros medicamentos qua afactan [a coagulacion o el sangrado.

Se ha informado midriasis en pacientes {ratados con desvenlafaxina. Los pacientes con presion
intraocular elevada o que se encuentran en riesgo de giaucoma agudo de anguio estrecho deben ser
controlados.

Se ha informado el dmrrollo de mania en apmxlmadamenta el 0,1% de los pacientes tratados €on
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Se recomienda precaucién en la administracién de desvenlafaxina a pacientes con enfermedades
cardiovasculares, cerebrovasculares o trastornos del metabolismo de {os lipidos. Se han informado
aumentes en la presidn sanguinea y pequefios aumentos en la frecuencia cardiaca en pacientes
tratados con desvenlafaxina. Esta droga no ha sido evaluada en pacientes con antecedentes
recientes de infarto de miocardio, enfermedad cardiaca inestable, hipertengién no controlada o
enfermedad cerabrovagscular,

Se ha informado aumento del colesterol folal, dal C-LDL y de los triglicéridos plasméticos en
pacientes tratados con dasvenlafaxina. Se recomienda el control de los lipides sangulneos durante el
fratamianio.

Se han informado sintomas de supresién (mareos, nduseas, cefalea, iritabijidad, insomnio, diarrea,
ansiedad, fatiga, suefios anormales e hiperbidrosis) en pacientes con trastomo depresivo mayor
tratados con desvenlafaxina tras la interrupcion brusca del tratamisnto o la disminucién de la dosis.
En general, estos eventos ocumieron con mayor frecuencia en los tratamientos prolongados. Se han
informado sintomas de supresién con la interrupcién de otres SNRIs o SSRis, entre eilos: humor
disférico, imitabilidad, agitacion, vértigo o mareos, akeraciones sensoriales (por ejemplo, parestesia,
sensaciones de chogue elécirico), ansiedad, confusion, cefalea, letargo, labilidad emccional,
insomnio, hipomanla, tinnitus, y convulsionas. Aunque estos eventos son generalmente autolimitados,
también se han informado sintomas de supresion graves. Los pacientes deben ser controiados
cuando se suspenda el tratamiento para detectar la posible aparicion de estos sintomas. Siempre que
sea posible, se recomienda la reduccién gradual de la dosis en lugar de la interrupcién. Si se
producen siniomas intolerables tras Ia disminucion de la dosis 0 en el momento de la intermupcion del
tratamiento, debe considerarse meanudar la dosis prescrita anterionmente. Posteriormente, el médico
intentara una disminucidn mas gradual de la dosis.

Se ha informado una disminucidn del clearance renal de degveniafaxing en pacientes con
insuficiencia renal moderada o severa ¢ enfermedad renal terminal, con proiongacion de la vida
media de eliminacion y aumento potencialmente significativo de exposicién sistémica a la droga. En
los pacientes con insuficiencia renal severa o enfarmedad renal terminal es necesario ajustar [a dosis
(50 mg cada dos dins). La dosis no debe ser aumentada en pacientes con insuficiencia renal
moderada o severa o enfermedad renal kerminal.

Se han informado casos de convulsiones en pacientes tratados con desvenlafaxina. IF-4268 debe ser
administrado con precaucion en pacientes con trastomos convulsivos.
Los antidepresives SSR! v SNR!, incluyendo la desvenlafaxina, pueden inducir el desamolic de
hiponatremia. En muchos casos, ésia parece ser el resultado del sindrome de secreclén inadecuada
de hormona antidiurética. Se han informado casos con natremia Inferiar a 110 mmoliL. Los paglaptes
ancianos, i08 pacientes que toman diuréticos o que estdn daplecionados de volumen/ puede
presertar mayor riesgo de desamrollar hiponatremia. Se debe considerar la interrupplon del
tratamiento y la intervencidn médica adecuada en pacientes con hiponatremia sintomética. Las
¥ sintomas de hiponatremia Incluyep’cefaga. dificu

A

par “Ttm deteriore AR Bt PRRMA

A

_S-RiVAS
 §IQQUIMIC A
A TECNICA




INVESTI

confusion, debilidad e inestabilidad que puede dar lugar a caldas. Los signos y sinfomas de los casos
mas graves ¢ agudos incluyeron alucinaciones, sincope, conhvulsiones, coma, paro respiratorio vy
muerte.

La desvenlafaxine es el principal metabolitc activo de la venlafaxina. No deben utilizarse
concomitantemente productos que contienen desveniafaxina y productos que contienan venlafaxina.
Raramenta se han informado cases de enfermedad pulmonar intersticial y de neumonia sosinofilica
asociadas con venlafaxina. Debe considerarse la posibilidad de estos eventos adversos, que se
preséentan con disnea progresiva, tos © malestar tordcico, en |08 pacientes tratados con
desveniafaxina, Estos pacientes deben recibir una rdpida evaluacién médica y debe considerarse [a
supresion del tratamiento.

Nec se han comunicado conductas de procuracidn de drogas con la desvenlafaxina. Sin embargo, por
{ratarse de una droga con efectos sobre el SNC, ol médico debe evaluar cuidadosaments al paciente
para detectar antecedentes de abuso de drogas vy signos de mal uso o abuso {por ej.: desarrollo de
tolerancia, aumento de la dosis, conductas de procuracion de drogas).

Embarazo: Las pacientes deben informar al médico si quedan embarazadas o si intentan quedar
embarazadas durante el tratamiento. No se han informado efectos teratogénicos con Ja
desvanlafaxina. Sin embargo, los recidn nacidos que estuvieron expuestos a antidepresivos SNRI o
SSRI durante e tercer trimestre del embarazo han desarrollado complicaciones que requinieron
hospitalizacién prolongada, asistencia respiratoria, y alimentacién por sonda. Estas complicaciones
pueden surgir inmediatamente después del paro. Los haltazgos clinicos han Incluldo: distrés
respiratorio, cianesls, apnea, convulsiones, inestabilidad térmica, dificultad alimentaria, vomitos,
hipcglucemia, hipotonla, hipertonia, hiperrefiexia, temblor, imitabilidad y Banto constente. Estos
sintomas pueden ser exprasidn de efectos toxicos directos de los SSRI y log SNRI o, posibiemente,
de un sindrome de supresion. En algunos casos puede iratarse de un sindrome serotoninérgico. No
existen estudios bien confrolados con desvenlafaxina en mujeres embarazadas. Por tal molivo, la
desvenlafaxina solo deberla usarse durante el embarazo, especiaimente an el tercer trimestre, si los
beneficios justifican (os riesgos potenciales,

Lactancla: La desvenlafaxing es excretada en la leche humana, Debido al riesgo de reacciones
adversas serias para el lactante, el médico deberd decidir entre Ia interrupcién de 1a lactancia v la
intarrupcion del tratamiento, teniendo en cuenta la importancla de este altimo para la madre,

Uso pedidtrico; No se ha establecido la seguridad y la eficacia de la desvenlafaxina en nifios y
adolescentes.

Uso geridtrico: No se han informado diferencias significativas con los individuos mas jovenes
aungque algunos individuos pueden presentar mayor sensibilidad ai tratamiento. Cuando se deta

los SNRis, incluyendo |z desvenlafaxina, n asociado con cuadrs de hiponatremia clinicamente
significativog en pacientes ancianos.
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Insuficlencia renal; £n sujetos con deterioro de la funcién renal 8! clearance de la desveniafaxina
estd disminuido. Los pacientes con deterioro renal severo {ciearance de creatinina < 30 ml/minute) o
enfermedad renal terminal presentan una vida media de sliminacion significativamente prolongada y
aumeanto de la exposicion a la droga, requiriendo el ajuste de la dosis.

insuficlencia hepdtica: No es necesario ef ajuste de la dosis Inicial en pacientes con deterioro de la
funcién hepatica.

! )8 : 5 : : ntral: Se recomienda precauciin al
administrar [F-4268 concomilantements con otras drogas que acttan sobre &l SNC.

Inhibidores de la moncamino oxidasa (IMAQ): Se han informado reacciones adversas serias en
pacientes que dejaron de tomar un IMAQO @ iniciaron el tratamiento con antdeprasivos similares a ia
desveniafaxina (SSR! o SNRI) o que discontinuaron el tratamiento con antidepresivos SSRI o SNRI y
commenzaren a tomar un IMAQO {ver Contraindicaciones)

Drogas serploninérgicas: Teniendo en cusnta el mecanismo de accidn de fa desventafaxina y la
posibilidad de un sindrome serotoninérgico se recomienda precsucion al coadministraria con ofras
drogas que puedan aftectar e! sisterna neurctransmisor serctoninérgico.

Alcohol: Aungue se ha informato que fa desveniafaxina no aumenta el delarioro mental y motriz
inducido por el alcohol, se recomienda evitar af consums de aicoho! durante &l tratamiento.

s oUe a 5 hemostasis ai.. A As : arina}: La liberacién de serotonina
por parta de las plaquetas desempeﬂa un pape!l importante en |a hemostasia. S¢ ha demostrado una
asociacion entre &l uso de drogas psicotrdpicas que interfieten ia recapiacion de Ia serotonina y ia
ocurrencia de hemorragia digestiva alta. También se ha demostrado gue los AINEs o la aspirina
pueden putenciar el riesgo de sangrade. La administracion de SSRI y SNRI produjo alteracion del
efecto anticoaguiante, incluyendo aumento de sangrado, cuando se log administrd conjuntamente con
warfarina. Los pacientes tratagos con warfarina deben sar controlados cuidadosamente cuando se
inicia 0 se interrumpe el tratamiento ¢on desveniafaxina.

inhibidores del CYP3A4 (ketoconazola) Aunque el CYP3A4 es una via metabdica menor de la
desveniafaxina, se ha informado que el uso copcomitante con inhibidores potentes del CYP3A4
puada producir concenfraciones plasmaticas elevadas de desvenlafaxina.

inhibidores de ctras ispenzimas de cifocromo P450:La drogas que inhiben las isoenzimas 1A1, 1A2,
2A8, 206, 2C8, 2C9, 2C19 y 2E1 no tendrian una consecuencia significativa an la farmacocinética de
la desveniafaxing.

eievadas, puade producir aumeanto
esta isoenzima,
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Drogas metabolizadas por el CYP3A4 (midazotam): El uso concomitante de desvenlafaxina con
drogas metabolizadas por la isoenzina 3A4 puede dar lugar a una menor exposicidn a dichas drogas.
Drogas mefabolizadas pos las isoenzimas 1A2, 2A6, 2C8 2C¢ y 2C1¢; Se ha informado que |a
desvenlataxina no inhibe estas ispenzimas /n vitno y que no afectar(a la farmacocinética de las drogas
metabolizadas por estas isoenzimas.

Transportador P-glucoprotelna; Se ha informado que la desvenlafaxina no es subsirato ni inhibidor del
transportador P-glucoprotefna. La farmacocinética de la desvenlafaxina no seria afectada por las
drogas que inhiben al transportador y la desveniafaxina no afectarla la farmacocinética de las drogas
que son sustrato del misme.

Terapia elogtroconvulgiva

No existen datos clinicos que indiquen los riesgos o los beneficios de la asociacion de la
desvenlafaxina con la terepia electroconvulsiva.

REACCIONES ADVERSAS
En Contraindicaciones y Precauciones se refieren con detalle las siguientes reacciones adversas:
hipersensibilidad, efectos sobre la presion arterial, sangrado anormal, midriasis, hipoman(la y mania,
aumente del colesterol y los triglicéridos, convulsiones.
Se ha informadc que 1as reacciones adversas mas frecuentes de la desvenlafaxina fueron; niuseas,
vértigos, insomnio, hiperhidrosis, constipacidén, somnolencia, disminuCién del apetito, ansiedad y
disfuncién sexual masculina.
Las tasas de abandonoc de tratamiento por reacciones adversas estuvieron relacionadas con la dosis
y con ka duracitn del trelamiento, siendo similares al piacebo con la dosis de 50 mg/dia. Las
reacciones adversas que lilevaron al abandono ¢ la disminucidn de la dosis con mayor frecuencia
fueron; nduseas, vomitos, veérligos y cefalea, imitabikdad, insomnio, diamea, ansiedad, suefios
anommales, fatiga e hiperhidrosis.
A continuacién se mencionan las reacciones adversas que han sido informadas en 2 2% de los
pacientes en tratamiento por trastomo depresivo mayor:
Cardlacas: Palpitaciones. taquicardia, aurnento de la presion arterfai.
De la pial ¥ tejidos blandgs: Hiperhidrosis, rash,
Gastrointestinales: Nauseas, sequedad bucal, diarrea, constipacidn, vomitos.
Genenaies: Fatiga, escalofrios, astenia, inquietud.
Metabglicas y nuiricignales: Disminucién del apetite, disminucién de peso.
Neuroldgicas: Veértigo, somnolancia, cefalesa, fembior, parestesia, trastorno de la aten
Psiguiatricas: Insomnio, anséedad, nerviosismo, irritabilidad, suefios anormales.
Ranales y urinanas: Dificultad para orinar,
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Sexygles: Anorgasmia®, disminucion de la libido, orgasmo anormal, trastornos de la eyaculacion,
disfuncion eréctil, disfuncidn sexual (* en varones y mujenss, el restc sHi0 en varonas).
Vasculares: Tuforadas.

Otras reacciones adversas infrecuentes, informadas en < 2% de los pacientes con trastomo depeesivo
mayor fueron:

Inmunoldgicas: Hipersensibilidad.

De laboratorio: Pruebas de funcidn hapatica anormal, prolactinemia aumentada,

Neyroldgicas: Convulsion, sincops, trastomp extrapiramidal.

Bsiquiglricas: Despersonalizacidn, hipomanis.

Respiratorias: Epistaxis.

Vasculares: Hipotensitn oriostatica.

También se han informado raramente eventos isquémicos cardiacos incluyendo: isquemis cardiaca,
infarto de miccardio y oclusién coronaria que reguirid revascularizacién, en pacientes con factores
multipies de rlesgo cardipvascular, pero con mayor frecuencia que con placebo.

Se han informado aumentos def colesterol total, del colesteroi LDL y de ios trigficéridos, siendo
algunas de estas anormalidades potencialmente significativas,

Se ha infonmado proteinuria (frazas o mayer) generaimaente transitoria, sin aumento del nitrégeno
ureico hi de ia creatinina.

No se han informado cambios significativos en el electrocardiograma (intervalos QT, QTe, PR y
QRS).

Sobredosificacitn:

Sintomag: La informacion clinica es limitada. Se han informado sobredosis de hasta 5.200 mg en
adultos y 600 mg en nifos, con recuperacion total. Los sintomas clinicos posiblemente relacionados
con 13 sobredosis fueron: cefslea, vomitos, agitacién, vértigo, néuseas, constipacion, diarrea,
sequedad bucal, parestesiaz y taguicardia Los sintomas de las sobredesis informadas con
veniafaxina, de la cuaf la desvenlafaxina ex un metabolito, fuercn; taguicardia, cambios an el nivel de
conciancia {desde somnolencia a comaj, midriasis, convulsiones, vomitos, cambios en 8
electrocardiogramg (prolongacion del intervalo QT, blogqueo de rama, proiongacion del QRS,
taquicardia sinusal y ventricuiar}, bradicardia, hipetension, rabdomiolisis, vartigo, necrosls hepdtica,
gindroma serctoninico y muerte.

Yratamiento: Considerar la posibilidad de se hayan ingerido varias drogas. El tratamiento
lags medidas generales indicadas en la sobredosis de antidepresivos SSRI/SNR!. Aseg
respiratoria, la oxigenacion y la ventilacién. Monitorear e ritmo cardiaco y ios signos vital
generales sintomaticas y de soporte, En forma temprana vy si fuera necesaro, evacy
con sonda nasogastrica y proteccidn adecuada de la via respiratoria. Se puede adminixar carbon

activado. No se recomienda 1a Induccidn gé ) i ia dialisis, la hembperfusion
?A' = SA.
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y la transfusion de intercambio no resulian beneficiosas. No se han descripio antidotos especificos.
Anta 13 sventualidad de una sobredosificacion, concurmr al Hospital mas cercang ¢ comunicarse con
los Centros de Toxicologla: Hospital de Pediatria Ricardo Gutiémez: (011) 4062-6668 / 2247, Hospital
A. Posadas: {011) 4654-8648 / 4658-7777.

PRESENTACIONES
IF-4268 50 comprimidos de accidn prolongada: Envases confenjendo 10, 14, 15, 28, 30, 58, 80
comprimidos de accidn prolongada. Envases para uso hospitalario conteniendo 100 comprimidos de
accion prolongada.
IF-4268 100 comprimidos de accién prolongada: Envases conteniendo 10, 14, 15, 28, 30, 56, 80
comprimidus de accidn prolongada. Envases pam uso hospitalario conteniendo 100 comprimidos de
accién prolongada.

Facha de Gitima revislén:

“ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPGION Y
VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE 8IN UNA NUEVA RECETA MEDICA"

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIROS
CONSERVAR EN LUGAR SECO A TEMPERATURA |NFERICR A 30°C

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N°:
Directora Técnica: Viviana Silvia Rivas — Farmacéutica y Bioquimica

Elaborado en José E. Rodo §424 — C1440AKJ - Capital Federai y/o Alvaro Barros 1113 -
B1838CMC-Luis Guilidn — Pcia. de Buenos Aires

LABORATORIC INVESTI FARMASA,
Lisandro de la Tome 2160 — Capital Federal

INFEST! - FARMA S.A.
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INDUSTRIA ARGENTINA CONTENIDO: Envases conteniendo 10
comprimidos de accion prolongada.
IF-4268 50
Desvenlafaxina
Comprimidos de accién prolongada
Via oral
NTA RECETA ARCHIVADA, PS| IV

id Bee iong: Desvenlafaxina 50,00 mg. Exclprentes Lactosa
monohldrato 15-0 00 mg. Poliwmlmrmlldona K30 4,00 mg; Hidroxipropilmetilcalulosa 70,00 mg;
Lactosa anhidra ?2 50 mg; Estearato de magnesio350mg Oxido de hiemo rojo 0,0536 mg; Oxido de
hierro amarilio 0, 1607 mg; Hidroxipropilmetiicelulosa 9,315 mg; Dioxide de titanio 4,140 mg; Triacatina
1,331 mg.

Posolggja: Ver pruspecto interior.

“ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION Y
VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN UNA NUEVA RECETA MEDICA™

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NWNOS
CONSERVAR EN LUGAR SECO A TEMPERATURA INFERIOR A 30°C

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N*:
Directora Técnica: Viviana Silvia Rivas — Farmacéutica y Bioquimica

Elaborado en José E. Rodo 6424 — C1440AK.J —~ Capital Federal y/o Alvaro Barmos 1113~
B1838CMC-Luis Guilidn - Pcia. de Buenos Aires

LABORATORIO INVESTI FARMA S.A.
Lisandro de la Torre 2160 — Capltal Federal

Facha de Vencimianto: Partida N°;

NOTA: Este mismo proyecto de rdtulo se ulilizard para ios envases conteniende 14, 15, 28730, 56 y
60 comprimidos de accidn prolongada,
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{INDUSTRIA ARGENTINA CONTENIDC: Envases conieniende 100
comprimidos de accion prolongada.

iF-4268 50
Desveniafaxina
Caomprimidos da accion prolongada
Via oral
VENTABAJIOR ARCHIVADA. PSI IV

i ACCh ene: Desvenlafaxina 50,00 mg. Excipientes: Lactosa
monomdrato 150 00 mg, Polwmdpirrolfdona K30 4,00 mg; Hidroxipropiimetiicelulosa 70,00 mg,
Lactosa anhidm 72,50 mg; Estearato de magnesio 3,50 mg; Oxiie de hiemra rojo 0,0538 mg; Oxido de
hierro amarilio 0,1607 myg; Hidroxipropiimetiiceiuiosa 9,315 mg; Dioxido de titanio 4,140 mg; Triacetina
1,331 mg.

R
MANTENER FUERA DEL AL CANCE DE LOS NINOS
CONSERVAR EN LUGAR SECO A TEMPERATURA INFERIOR A 30°C

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N°:
Directora Técnica: Viviana Silvia Rivas — Farmacéutica y Bloquimica

Elahorado en José E. Rodo 6424 — C1440AK] — Capital Federal y/o Alvaro Bamos 1113 —
B1838CMC-Luis Guillon - Pcia. de Buenos Aires

LABORATORIO INVESTI FARMA S.A.
Lisandro de fa Torre 2160 - Capital Fadaral

Fecha de Vencimiento: Partida N*:

L3
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INDUSTRIA ARGENTINA CONTENIDO: Envases conteniendo 10
comprimidos de accidn prolongads.
IF-4268 100
Desvanlataxina
Comprimidos de accion prolongada
Via oral

YENTA BAJOC RECETA ARCHIVADA. PSI IV

a8 i 3 pda contiene: Desvenlafaxina 100,00 mg. Excipientes: [actosa
monomdrato 10000 mg; Pollrvinilph'roﬂdona K30 4,00 mg;, Hidroxipropiimetilcsluiosa 70,00 mg;
Lactosa anhidra 72,50 mg. Estearatc de magnesio 3,50 mg; Oxido da hiems rojo 0,45 mg:
Hidroxiproplimetlicelulosa 8,157 mg; Dioxido de titanio 4,074 myg; Triacetina 1,309 mg.

Posologia: Ver prospecto interior.
"ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION Y

VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN UNA NUEVA RECETA MEDICA”

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
CONSERVAR EN LUGAR SECO A TEMPERATURA INFERIOR A 30°C

MEDICAMENTO AUTCRIZADO POR EL MINISTERID DE SALUD
CERTIFICADO N°:
Directora Técnica: Viviana Siivla Rivas — Farmacéutica y Bioquimica

Elaborsdo en José E. Rodo 6424 — C1440AK.) — Capital Federal y/o Alvarc Barros 1113 -
B1838CMC-Luis Guilldn ~ Pcia. de Buanos Alres

LABORATORIO INVEST! FARMA S.A.
Lisandro de la Tomre 2160 - Capital Federal

Fecha de Vencimiento: Partida N*:

c00097
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INDUSTR!A ARGENTINA CONTENIDO: Envases conteniendo 100
comprimidos de accion prolongada.

iF-4268 100
Desveniafaxina
Comprimiics de accion projongada
Via oral
NTA RECETA HIV; P&l IV

Him : i pne. Desvenlafaxina 100,00 myg. Excipientes: Lactosa
monohldrato 10000 mg, Poliv%nilpirroiidona K30 4,00 mg; Hidroxiproplimetilcelulosa 70,00 myg;
Lactoga anhidra 72,50 mg, Estearato de magnesio 3,50 mg, Oxide de hierro rojo 0,45 mg;
Hidroxipropilmetiicelulosa 9,167 mg; Dioxido de titanio 4,074 mg; Togeatina 1,309 mg.

Posologis: Ver prospecto interior. k\&%

"ESTE MEDICAMENIDO 0 EXCLUSNAHENTE BAJO PRESCRIPCION Y
gy -_ - EDE REPETIRSE SiN UNA NUEVA RECETA MEDICA"

' uAN'rENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
CONSERVAR EN LUGAR SECO A TEMPERATURA INFERIOR A 30°C

MEDICAMENTQ AUTQRIZADO POR EL MINISTERIC DE SALUD
CERTIFICADO N°:

Directora Técnica: Viviana Silvia Rivas — Farmacéutica y Bioquimica

Elaboredo en José E. Rodo 6424 - C1440AK.) — Capital Federal y/c Alvaro Bames 1113 =
£1838CMC-Luis Guilldn - Pcla. de Buenos Aires

LABORATORIO INVEST! FARMA S A,
Lisandro de ia Torre 2160 -~ Capital Federal

Facha de Vencimiento:




