d

Qh
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BUENOS AIRES, (} 9 MAR 2012

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-019135-08-0 del Registro de
esta Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones SAVANT PHARM S.A. solicita se
autorice la inscripcidén en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de esta
Administracion Nacional, de una nueva especialidad medicinal, la que serd
elaborada en [a Republica Argentina.

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

Que las actividades de elaboracibn vy comercializacién 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
complementarias.

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

Que consta la evaluacién técnica producida por el Departamento de

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

Que consta la evaluacién técnica producida por la Direccidn de
Evaluacién de Medicamentos, en la que informa que la indicacién, posologia, via de
administracién, condicién de venta, y los proyectos de rétulos y de prospectos se
consideran aceptables y reunen los requisitos que contempla la norma legal
vigente,

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

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

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

Que se actua en virtud de las facultades conferidas por los Decretos N©

1490/92 y N° 425/10.
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Por ello;
EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 1° - Autorizase la inscripcién en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales ( REM ) de la Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Técnologia Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial FLURBIXIM y
nombre/s genérico/s FLURBIPROFENO, la que serd elaborada en la Republica
Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite N© 1.2.1 , por SAVANT
PHARM S.A., con los Datos Identificatorios Caracteristicos que figuran como Anexo [
de la presente Disposicion y que forma parte integrante de la misma.
ARTICULO 20 - Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de prospecto/s
figurando como Anexo II de la presente Disposicion y que forma parte integrante
de la misma.
ARTICULO 3° - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcion en el REM, figurando como Anexo III de
la presente Disposicién y que 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 exclusion de toda otra leyenda no contemplada en la norma

legal vigente.
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ARTICULO 59- Con caracter previo a la comercializacion del producto cuya
inscripcién se autoriza por la presente disposicion, el titular del mismo debera
notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio de la elaboracion o
importacion del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacién
técnica consistente en |la constatacion de |la capacidad de produccion y de control
correspondiente.

ARTICULO 6° - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 39 sera por
cinco (5) afios, a partir de |la fecha impresa en el mismo.

ARTICULO 79 - 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 IIl. Girese al Departamento de Registro a los

fines de confeccionar el legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

0: - - - = - L]
EXPEDIENTE NO:1-0047-0000-019135-08-0 dh*«ﬁ‘\
DISPOSICION No: : , *
1 4 5 7 Dr. OTTO A. ORSINGHER
SUB-INTERVENTOR

AN.M. AT,

o



“2012 - Afo de homenaje al Dr. D. Manuel Belgrano.”

Ministeri de Salud
Secretania de Politicas,

Regudacin e Tnotitutos
AUNM.4 7.

ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL
inscripta en el REM mediante DISPOSICION ANMAT No: “1 . 4 5 7

Nombre comercial: FLURBIXIM.

Nombre/s genérico/s: FLURBIPROFENO.

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracion: Ruta Nacional 19, km. 204; El Tio, Provincia de
Cordoba.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: FLURBIXIM.

Clasificacion ATC: MO1AE.

Indicacion/es autorizada/s: FLURBIPROFENO ESTA INDICADO PARA LAS
ENFERMEDADES REUMATICAS INFLAMATORIAS DEGENERATIVAS Y EXTRA-
ARTICULARES. ARTRITIS REUMATOIDEA, OSTEOARTRITIS, ESPONDILITIS

ANQUILOSANTE, ESPONDILOARTROSIS, SINDROMES DOLOROSOS DE LA

/’)
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COLUMNA VERTEBRAL, DOLORES Y TUMEFACCIONES POST-TRAUMATICAS,
DOLORES RESULTANTES DE LA CIRUGIA DENTAL. FLURBIPROFENC TAMBIEN
ESTA INDICADO PARA ESTADOS INFLAMATORIOS DOLOROSOS Y EN
GINECOLOGIA PARA EL TRATAMIENTO SINTOMATICO DE LA DISMENORREA.
Concentracién/es: 100.0 mg DE FLURBIPROFENO.
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:
Genérico/s: FLURBIPROFENO 100.0 mg.
Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 5.00 mg, TALCO 1.50 mg, DIOXIDO DE
TITANIO 3.00 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 4.50 mg, CROSCARMELOSA
SODICA 20.00 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 100.00 mg,
POLIETILENGLICOL 6000 1.20 mg, ALMIDON PREGELATINIZADO 70.00 mg,
DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 2.00 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 153.00 mg,
INDIGO CARMIN LACA ALUMINICA 0.47 mg.
Origen del producto: Sintético o Semisintético
Via/s de administracién: ORAL
Envase/s Primario/s: BLISTER DE AL/PVC
Presentacion: ENVASES CON 6, 8, 10, 12, 16, 210, 240 Y 1000 COMPRIMIDOS
RECUBIFRTOS, SIENDO LOS TRES ULTIMOS PARA USO HOSPITALARIO
EXCLUSIVO.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CON 6, 8, 10, 12, 16, 210, 240 Y 1000
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LOS TRES ULTIMOS PARA USO

HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

AN
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Periodo de vida Util: 24 meses
Forma de conservacién: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30°C
PROTEGER DE LA LIZ DIRECTA Y EL CALOR,

Condicion de expendio: BAJO RECETA.

Forma farmacéutica; COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE LIBERACION
PROLONGADA.

Nombre Comercial: FLURBIXIM RETARD.

Clasificacion ATC: MO1AE.

Indicacion/es autorizada/s: FLURBIPROFENO ESTA INDICADO PARA LAS
ENFERMEDADES REUMATICAS INFLAMATORIAS DEGENERATIVAS Y EXTRA-
ARTICULARES. ARTRITIS REUMATOIDEA, OSTEOARTRITIS, ESPONDILITIS
ANQUILOSANTE, ESPONDILOARTROSIS, SINDROMES DOLOROSOS DE LA
COLUMNA VERTEBRAL, DOLORES Y TUMEFACCIONES POST-TRAUMATICAS,
DOLORES RESULTANTES DE LA CIRUGIA DENTAL. FLURBIPROFENO TAMBIEN
ESTA INDICADO PARA ESTADOS INFLAMATORIOS DOLOROSOS Y EN
GINECOLOGIA PARA El. TRATAMIENTO SINTOMATICO DE LA DISMENORREA.
Concentracion/es: 200.0 mg DE FLURBIPROFENO.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: FLURBIPROFENO 200.0 mg.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 6.00 mg, TALCO 2.00 mg, DIOXIDO DE

TITANIO 4.00 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 126.00 mg, CELULOSA

CQK\
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MICROCRISTALINA 80.00 mg, POLIETILENGLICOL 6000 2.50 mg, ALMIDON
PREGELATINIZADO 52.00 mg, DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 2.00 mg,
LACTOSA MONOHIDRATO 140.00 mg, INDIGO CARMIN LACA ALUMINICA 0.50
mg.
Origen del producto: Sintético o Semisintético
Via/s de administracion: ORAL
Envase/s Primario/s: BLISTER DE AL/PVC
Presentacién: ENVASES CON 6, 8, 10, 12, 16, 210, 240 Y 1000 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS, SIENDO LOS TRES ULTIMOS PARA USO HOSPITALARIO
EXCLUSIVO.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CON 6, 8, 10, 12, 16, 210, 240 Y 1000
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LOS TRES. OLTIMOS PARA USO
HOSPITALARIO EXCLUSIVO.
Periodo de vida Util: 24 meses
Forma de conservacion: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30°C
PROTEGER DE LA LUZ DIRECTA Y EL CALOR.

Condicidn de expendio: BAJO RECETA. ‘.
, {ima
pisposicionne: {4 § 7 "3

Dr. OTTO A. ORSINGHER
SUB-INTERVENTOR
AN.M.AT.
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ANEXO I1I
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S

De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante

DISPOSICION ANMAT N© ' ‘ 5 7
M L«Q\L7
Dr. OTTO A. ORSINGHER

SUB-INTERVENTOR
ANMA.T.
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ANEXO III

CERTIFICADO

Expediente N°: 1-0047-0000-019135-08-0

El Interventor de la Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y

Tecnologia Médica (ANMAT)  certifica que, mediante la Disposicién N©
1 4 5 ?, y de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Trdmite N© 1.2.1. , por

SAVANT PHARM 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: FLURBIXIM,

Nombre/s genérico/s: FLURBIPROFENO.

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracién: Ruta Nacional 19, km. 204; El Tio, Provincia de

Cérdoba.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se

detallan a continuacién:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.
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Nombre Comercial: FLURBIXIM.
Clasificacion ATC: MO1AE,
Indicacion/es autorizada/s: FLURBIPROFENO ESTA INDICADO PARA LAS
ENFERMEDADES REUMATICAS INFLAMATORIAS DEGENERATIVAS Y EXTRA-
ARTICULARES. ARTRITIS REUMATOIDEA, OSTEOARTRITIS, ESPONDILITIS
ANQUILOSANTE, = ESPONDILOARTROSIS, SINDROMES DOLOROSOS DE LA
COLUMNA  VERTEBRAL, DOLORES Y TUMEFACCIONES POST-TRAUMATICAS,
DOLORES RESULTANTES DE LA CIRUGIA DENTAL. FLURBIPROFENO TAMBIEN
ESTA  INDICADO PARA ESTADOS INFLAMATORIOS DOLOROSOS Y EN
GINECOLOGIA PARA EL TRATAMIENTO SINTOMATICO DE LA
DISMENORREA.
Concentracion/es: 100.0 mg DE FLURBIPROFENO.
Formula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:
Genérico/s: FLURBIPROFENO 100.0 mg.
Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 5.00 mg, TALCO 1.50 mg, DIOXIDO DE
TITANIO 3.00 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 4.50 mg, CROSCARMELOSA
SODICA 20.00 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 100.00 mg,
POLIETILENGLICOL 6000 1.20 mg, ALMIDON PREGELATINIZADO 70.00 mg,
DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 2.00 mg, LACTOSA MONOHIDRATO 153.00 mg,
INDIGO CARMIN LACA ALUMINICA 0.47 mag.
Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: ORAL
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Envase/s Primario/s: BLISTER DE AL/PVC
Presentacion: ENVASES CON 6, 8, 10, 12, 16, 210, 240 Y 1000 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS, SIENDO LOS TRES ULTIMOS PARA USO HOSPITALARIO
EXCLUSIVO.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CON 6, 8, 10, 12, 16, 210, 240 Y 1000
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LOS TRES ULTIMOS PARA USO
HOSPITALARIO EXCLUSIVO.
Periodo de vida Util: 24 meses
Forma de conservacion: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30°C
PROTEGER DE LA LIZ DIRECTA Y EL CALOR.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE LIBERACION

PROLONGADA.

Nombre Comercial: FLURBIXIM RETARD.

O Clasificacién ATC: MO1AE,

“  Indicacién/es autorizada/s: FLURBIPROFENO ESTA INDICADO PARA LAS
ENFERMEDADES REUMATICAS INFLAMATORIAS DEGENERATIVAS Y EXTRA-
ARTICULARES. ARTRITIS REUMATOIDEA, OSTEOARTRITIS, ESPONDILITIS
ANQUILOSANTE, ESPONDILOARTROSIS, SINDROMES DOLOROSOS DE LA
COLUMNA VERTEBRAL, DOLORES Y TUMEFACCIONES POST-TRAUMATICAS,
DOLORES RESULTANTES DE LA CIRUGIA DENTAL. FLURBIPROFENO TAMBIEN

;
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ESTA INDICADO PARA ESTADOS INFLAMATORIOS DOLOROSOS Y EN
GINECOLOGIA PARA EL TRATAMIENTO SINTOMATICO DE LA
DISMENORREA.
Concentracién/es: 200.0 mg DE FLURBIPROFENO.
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:
Genérico/s: FLURBIPROFENO 200.0 mg.
Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 6.00 mg, TALCO 2.00 mg, DPIOXIDO DE
TITANIO 4.00 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 126.00 mg, CELULOSA
MICROCRISTALINA 80.00 mg, POLIETILENGLICOL 6000 2.50 mg, ALMIDON
PREGELATINIZADO 52.00 mg, DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 2.00 mg,
LACTCSA MONOHIDRATO 140.00 mg, INDIGO CARMIN LLACA ALUMINICA 0.50
mg.
Origen del producto: Sintético o Semisintético
Via/s de administracion: ORAL
Envase/s Primario/s: BLISTER DE AL/PVC
Presentacion: ENVASES CON 6, 8, 10, 12, 16, 210, 240 Y 1000 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS, SIENDO LOS TRES ULTIMOS PARA USO HOSPITALARIO
EXCLUSIVO.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CON 6, 8, 10, 12, 16, 210, 240 Y 1000
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LOS TRES ULTIMOS PARA USO
HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Periodo de vida Util: 24 meses
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Forma de conservacion: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30°C
PROTEGER DE LA LUZ DIRECTA Y EL CALOR.
Condicion de expendio: BAJO RECETA.

r 56647

Se extiende a SAVANT PHARM S.A. el Certificado N° , en la

Ciudad de Buenos Aires, a los dias del mes deg *] MAR 2[]12 de

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

mismo.

DISPOSICION (ANMAT) Ne: 1 4 57 / MD:Q‘LW

pr. OTTO A. ORSINGHER

SUB-INTERV ENTOR
ANM.AT.



8. PROYECTO DE PROSPECTO

FLURBIXIM
FLURBIXIM RETARD

FLURBIPROFENO

Comprimidos recubiertos 100 mg
Comprimldos recublertos de liberacion prolongada 200 mg

Venta bajo receta industria Argentina
Férmula:
imidos 100 m
Cada comprimido recubierto contiene:
Flurbliprofeno... . .. 100 mg

Excipientes: celulosa mlcrocnstallna 100 mg, !actosa monohidrato 153 mg;
almiddn pregetatinizado 70 mg; croscarmelosa sddica 20 mg; didxido de silicio
coioidal 2 mg; estearato de magnesio 5 mg; hidroxipropilmetiicelulosa 4,50 mg;
dioxido de titanio 3 mg; telco 1,50 mg; polietitenglicol 8000 1,20 mg; laca aluminica
indigo carmin CI 73015 0,47 mg.

omprimido i @ liberacién prolongada 200 m
Cada comprimido recubierio de liberacién prolongada contiene:
Flurbiprofeno... ..200 mg

Excipientes: oeluiosa mlcrooﬂstalfna 80 mg, Iadosa monohldrato 140 mg;

almidén pregeiatinizado 52 mg; hidroxipropimetilceiutosa 120 mg; didxido de sillclo
coloidal 2 mg; estearato de magneslo 6 mg; hidroxipropilmetilcelulosa & mg;
didxido de litanio 4 mg; talco 2 mg; poiistilenglicol 6000 2 50 mg; iaca aluminica
indigo carmin Cl 73015 0,50 mg.

Accién terapéutica:
Antiinflamatorio no esteroideo, con efecto analgésico y antifebril.

Indicaciones:

Flurbiprofeno esta indicado para las enfermedades reumdticas Inflamatorias,
degenerativas y extra-articulares; artritis reumatoidea, osteoartritls, espondilitis
anquilosante, spondiloartrosls, sindromes doiorosos de la columna vertebral.
Dolores y tumefacciones postraurndticas, dolores resultantes de la cirugla dental.
Fturbiprofeno también est Indicado para estados Inflamatorics dolorosos y en
ginecologia para el tratamiento sintomdtico de la dismenormrea.

Posologia:

Comprimidos recubiertos 100 mg

Adultos: la dosis diaria recomendada es de 160 a 200 mg de flurbiprofenc: tomar 1
comprimido recubierto de 50 mg 3 veces al dia v, si fuera nacesario, 1 comprimido
recubierto de 50 mg a la hora de acostarse.

En pacientes que presentan sintomas graves an ia fase inicial de |z enfermedad y
en casos agudos, la dosis diaria pueds aumentarse hasta 300 mg: tomar 6
comprimidos recubiertos de 50 mg ¢ 3 comprimidos recubiertos de 100 mg,
distribuidos durante el dia.

En caso de dismenorrea fomar 150 a 300 mg al dia, distribuidos en 3 a 6 veces 50
mg ¢ 2 a 3 veces 100 mg.




Tragar los comprimidos recublertos enteros, sin masticarlos, con liquido,
preferiblemente antes o durante las comidas.

Comprimidos recublertos da liberacion profongada 200 mg

Adultos: la dosis diaria recomendada es de 1 comprimido recubterto de
flurbiprofeno una vez al dia, preferiblementa en la noche.

Comprimidos recubiertos 100 mg y Comprimidos recublertos de liberacion
prolongada 200 mg:

Paciontes de edad avanzada: La eliminacién de los no-esteroides anti-reumaticos,
pueden ser mas lenta en los pacientes ancianas cuya funcién renal se reducs que
en pacientes cuya funcidn renal es nommai. El flurbiprofeno debe ser usado con
precaucién en estos pacientes y después de los ajustes individuales de dosis.

Nifios: su uso ne asti recomendado para nifios.

Contraindicaclones:

flurbiprofenc esta contralndicado en caso de hipersensibilidad conocida a alguna
de las sustancias aclivas o a alguno de los excipientes del medicamento.

En caso de antecedentes de alergia (broncoespasmo, rinitis aguda, pélipos
nasales, urticaria) vinculada a ia toma de acido acelilsalicilico, de otros
antirreumaticos no estercideos o de colorantes azoicos (revestidos).

Durante el tercer trimestre del embarazo y !a lactancla (ver Embarazoflactancia).
En caso de (lcera gastrica y/o duodenal o en caso de hamomagias
gastrolniestinales.

En caso de enfermedades inflamatorias intestinaies como la enfermedad de Crohn
o recto-colitis hemorragica. En caso de insuficiencia cardlaca grave.

En caso de insuficiencia hepdtica grave (Clase C Child-Pugh). En caso de
insuficiencia renal severa (clearance de creatinina <30 ml/min).

Advertencias y precauciones:

Es necesario una supervision médica cuidadosa en pacientes que presentan
lesiones cardiacas, renales y hepaticas.

Comeo con otros antimeumdaticos no esteroidecs, se observaron retencion de
liquidos y edema también con el flurbiprofenc; por lo que es preciso actuar con
pracaucion, especialmente en pacientes que presentan una ihsuficiencia cardiaca
e historia de hipertension arterial.

E! flurblprofeno puede limitar ja agregacion plaquetaria y proiongar el tiempo de
hemorragia.

Las prostaglandinas regulan la perfusién renal; en caso de limitacion preexistente
de la funcién renai, e flurbiprofeno, como otros antireumaticos no esteroldecs,
puede afectar la funcion renal y conducir a una Insuficiencia renal.

La dosis debe ser io mas baja poslble y administrada durante a un periodo lo més
breve poslbie.

Los pacientes afectados por hipovolamia y deshidratacién importante (por ejemplo
después de una infervencion quirirgica con despiazamianto de volumen) deben
rehidratarse antes del tratamiento con flurbiprofano.

Los pacientes tratados simultaneamente con diuréticos e inhibidores de la ECA
estan especialmente en riesgo.

La diuresis debe ser en eslos casos cuidadosamente supervisada antes de iniciar
el tratamiento.

En patientes con antecedentes de enfermedades gastrointestinaies (Ulceras,
hemorragias, snfermedades inflamatorias intestinales), el fiurbiprofeno sélo debe
utilizarse con precaucion y debe combinarse con controles regulares.

Las (lceras, hemorragias y perforaciones pueden ocurrir en cualquier momento y
sin sintomas.

Los pacientes ancianos, débiles y de poco peso o los pacientes tratados
simultaneamente con anticoagulantss, se encuentran en particular riesgo.

uede enrmascarar los sintomas de una Infeccién, como por

al Péggetto Dn%os

Apoderado
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Interacclones:

En caso de administracion simuitdnea de preparacionas a base de lifio, es
necesario controlar ias concentraciones séricas del litio.

Es posible una disminucion del efecto de los diuréticos y antihipertensivos.

La administracién simultdnea de corticostervides u otros antiinflamatorios no
esteroideos aumenta el riesgo de efectos secundarios gastrointestinales.

El flurbiprofeno, al igual que los otros AINES, puede reforzar la accién de ios
anlticcaguiantes orales o de la heparina y en consecuencia prolongar el tlempo de
hemorragia.

Debe comprobarse el liempo de hemorragia antes y después del tratamiento con
flurbiprofeno y debe adaptarse la dosis de anticoaguiante.

El efecto de los antidiabéticos orales (sulfenilureas) puede ser reforzado por el
flurblprefeno, como por los otros AINE, lo que aumenta el riesgo de hipoglucemia.
Debe controlarse [a glucemia regularmente, y adaptar la dosis sn paclentes
antidiabéticos.

El tratamiento que asocia el flurbiprofeno y el metotrexato puede aumentar la
toxicldad hematoldgica por una disminucién del aclaramiento renal.

Se recomienda controiar estrechamente |a sangre al comienzo de un tratamiento
combinado,

Debido ai aumento de posibies efectos secundarios, no se recomienda la
administracién simuitdnea de dcido acetilsalicilico y flurbiprofeno, al igual que para
otros antimeumaticos no estercideocs.

Los antimeuméticos no esteroideos pueden aumentar la concentracién plasmatica
de digoxina.

No hay datos disponibies sobre las interacciones de flurbiprofeno con fenitoina.
En |la administracién simultinea de ciclosporina y antirraumaticos no esteroideos,
la toxicidad de la ciclosporina (funcién renal, coiestasis, parestesia) puede
aumentarse.

Las concentraclones séricas de ciclosporina y la creatinina deben revisarse
regularmente.

Embarazo/lactancia: los estudios de reproduccién en animales no mostraron
riesgos para el feto, pero no se dispone de ningn estudio controiade en mujeres
ambarazadas.

Durante el primer y segundo trimestre del embarazo, el flurbiprofeno debe
utilizarse con precaucion y a ia dosis mas baja posbie.

Debido al riesgo de cierra prematuro dei canal arterial de Botal y de una posible
tocdlisis, ai flurbiprofeno no debe uliizarse durante el fercer trimestre del
embarazo.

El flurbiprofeno pasa a través de la ieche malterna. La cantidad excretada, no
obstante, s6lg representa una parte reducida de ia dosis ingerida por la madre.
L.a administracion de flurbiprofeno, no se recomienda para las madres lactantes.
Efecto sobre la capacidad para conducir y utilizar méquinas: el flurbiprofeno a
veces puede causar marsos y raramente fatiga, por lo tanto, puede tener un
impacto sobre la capacidad para conducir o la capacidad para utilizar maquinas.
Este efecto se incrementa en caso de ingestion concomitante de alcohol.

Reacciones adversas:

Los siguientes efectos secundarios se observaron con flurbiprofeno:
Gastrointestinales:

Frecuentomente: dolores abdominales, dispepsia, acidez estomacal, nduseas,
vimitos, diarea, melena, hematemesls, hemorragias gastrointestinaies.
Raramente: Ulcera pépflica, perforacion, estrefiimiento, gastritis, tlcara oral,
hemorragia ulcerosa,

Muy raramente: iclericia colestasica.

Plej y tejidos subcutdneos:

En ocasiongs: reacciories cutdneas como eritema, prurito, urticaria, purpura.
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Trastornos del sistema nervipso y frastornos psicologicos:

Frecuentes: cefaleas, mareos.

Raramente: fatiga, trastornos del suefio, depresion.

Desordens s funcionales auditivos y del oido interno:

En ocaslones: zumbido de oido.

Desordenes de Ia inmunidad:

Raramente: reacciones de hiparsensibilidad cutdnea o respiratorla, tales como
asma, broncoespasmo. edemas angioneurdlicos, disnea (en particular en los
pacientes que tienen antecedentes de asma, de urlicaria crénica o que han
presentando una hipersensibilidad al Acido acetfilsalicilico y a otros
antiinflamatorios no esieroideos o analgésicos).

Dasdérdenes del sistema sanguineo y el sistema linfético:

Frecuentemente: inhibicion de |a agregacion plaquetaria, prolongacion del tiempo
de hemorragia.

Muy raramente: trombocitopenia, anemia aplisica, agranulocitosis.
Desdrdenes funcionales dei rifién y las vias urinarias excretorias:
Frecuentemente: retencion de liquidos, edemas periféricos.

Raramente: nefropatia toxica, insuficiencia renal aguda, nefritis intersticlal,
sindrome nefrético.

Propledades/efectos:

Mecanismo de accién

Flurbiprofeno es un antirhumatismal no esteroideocs, dotade de propiedades
antinflamatorias, analgésicas y antipiréticas pronunciadas, Ejerce un efecto
inhibidor potente sobre ia sintesis de las prostagiandinas, responsables de las
inflamaclones, de los dolores y de la fiebre.

Farmacocinética:

Absorcibn;

Tomado por via oral, en ayunas, flurbiprofenc se absorbe répidamente y cas| por
completo. La concentracidn plasmalica maxima de 5,5 yg/ml se alcanza 1a 1 %
hora después de una dosis inica de 50 mg de flurbiprofeno. La concentracién
plasmalica aumenta con el crecimiento de una dosis Gnica de 300 mg. Después de
dosis repetidas de 50 mg de flurbiprofeno, 3 por dia, se alcanza la concentracion
de equilibrio de 2,3 pg/ml.

El principio activo de FLURBIXIM RETARD se libera gradualmente durante 24
horas, lo que impide alcanzar sieévados picos de concentraciones séricas.

En comparacién con la forma farmacéutica de efecto no prolengado (com primidos
recubiertos 100 mg) su biodisponibilldad es sélo ligeramente inferior (85%).

La concentracion de equilibrio se alcanza después de la segunda dosis.

Estudios comparativos en ancianos han confirmado que la cinética no se ve
influenclada por la edad.

En la administracién después de una comida la absorcidén &5 mas ienta, los picos
serosos son Inferiores y permanecen por mas tiempo.,

La cantidad absorbida es aproximadamente Igual, si la dosis se toma antes o
después de una comida.

La concentracidn plasmética terapéuticamente activa necesaria deberia ser de > 1
pg/ml.

Distribucion:

Mas del 99% de ia dosis de flurbiprofeno se une a proleinas plasmaéticas, el
volumen da dlstribucidn es bajo (0,1 I/kg aproximadamente),

Metaboiismo:

La mayoria de flurbiprofeno es metabolizada por hidroxiiacién ¥ metilacién en ef
higado, principaimente 4-hidroxi-Aurbiprofeno débiimente aclivos.

Los otros metabolitos son Inactivos. Un 25% aproximadamente de la dosis

a renal, en forma de flurbiprofeno sin cambios.
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Eliminacién:

La eliminacién de flurbiprofeno es rdpida, su vida media es de 3 a 4 horas. La
administracidn de dosis repetidas no produce acumuiacién. La cantidad
administrada se encuentra casi completamente en {a orina.

Datos preclinicos:

Durante los estudios predlinicos, el flurbiprofeno ne mostré efecto carcinogénico ni
mutageno.

Los estudios da reproduccién no han mostrado pruebas de propiedades
teratogénicas o que influyen en la fertilidad.

Sobredosis:

Los sintomas de una sobredosis pueden incluir nduseas, vémitos e irritaciones
gastrointestinaies. No existe antidoto especifico del flurbiprofeno.

Ante ia eventualldad de una sobredosificacién, concurrir al Hospital mas cercano ¢
comunicarse con los Centros de Toxicologia:

Unidad Toxlcologica del Hospital de Nifios Dr. Ricardo Gutiérrez
Tel.: (011) 4962 6666 [ 2247

Centro Nacional de Intoxicaclones Policlinico Prof. A. Posadas
Tel.: {011) 4654 6648

Centro ToxIcolégico de la Facultad de Medicina (UBA)

Tel.: (011) 4961 8447

Conservaclén:
Conservar a temperalura entre 15°C y 30°C, lejos de la luz directa y ei caior.

Presentacién:

Comprimidos recubiertos: envases contoniendo 6, 8, 10, 12, 16, 210, 240 y 1000
comprimidos recubiertos, siendo las 3 dllimas presentaciones de Usc Hospitaiario
Exciusivo.

Comprimidos recubiertos de liberacion prolongada: envases conteniendo 6, 8, 10,
12, 16, 210, 240y 1000 comprimidos recubiertos, slendo ias 3 dltimas
presentaciones de Uso Hospitaiario Exciusivo.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS ALEJADOS DEL
ALCANCE DE LOS NINOS.

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

Elaborado por SAVANT PHARM S A,
Ruta Nacional N° 19, Km 204 — Cérdoba — CP. X2432XAB
Director Técnico: Cristidn Dal Poggetto, Farmacéutico

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°:
Reavisién:
Vencimiento:
Dﬁcl Santos
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8. PROYECTO DE ROTULO

ELURBIXIM
FLURBI NO

Comprimidos recublertos 100 mg

Venta bajo receta industria Argentina
Contenido: 6 comprimidos recubiertos

Férmula cuall-cuantitativa:

Cada comprimide recublerto contiene:

Flurbiprofeno............c..ccceeeiins e rinnnn o2 100 M@

Excipientes: celulosa microcristalina; lactosa monohidrato; almidén pregelatinizade;
croscarmelosa sddica; didxido de silicio coloidal; estearato de magnesio;
hidraxipropilmetilceluiosa; didxide de titanio; taico; polietilenglicol; laca aluminica Indige
carmin.

Posologia: Ver prospecto intemo.
Conservacidn: Conservar a tempeéfatura entre 15°C y 30°C, iejos de ia luz directa y el calor.

M%INTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS ALEJADOS DEL ALCANCE DE LOS
NINOS,

Este medicamento debe ser usado axciusivamente bajo prescripcién y vigilancia médica y no
puede repetirse sin hueva receta médica.

SAVANT PHARM S.A.
Ruta Nacional N° 19, Km 204 — Cérdoba - CP, X2432XAB
Director Técnico: Cristidn Dal Poggetto, Farmacéutico

Espaciaiidad Mediginal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°:

Revisién:

Lote: vencimiento:

Nota: Ei mismo roétuio sera utilizado para la presentacion de 8, 10, 12 y 16 comprimidos
recubierios.
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ELURBIXIM
FLURBIPROFEND
Comprimidos recublertos 100 mg

Venta bajo receta [ndustria Argentina

Contenido: 210 comprimidos recubiertos, siendo de Uso Hospitalario Exclusivo,

Férmula cuali-cuantitativa:

Cada comprimido recubierto contlene:
Flurbiprofeno.........cccoccecivvviivenn e 100 mg

Excipientes: celulosa microcristaiina; lactosa monchidrato; almidén pregelatinizado;
croscarmelosa sédica; diéxido de silicio coloidal; eslearato de magnesio;
hidroxiproplimetilceiulosa; didxido de titanio; talco; polietilenglicol; laca aluminica indigo
carmin.

Posologia: Ver prospecto interno.
Conservaclén: Conservar a temperatura entre 15°C y 30°C, lejos de la luz directa y el calor.

MENT ENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS ALEJADOS DEL ALCANCE DE LOS
NINOS.

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

SAVANT PHARM 5.A,
Ruta Nacional N® 19, Km 204 —~ Cordoba - CP, X2432XAB
Director Técnico: Cristidn Dal Poggetto, Farmacéutico

Especiaiidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Cortificado N°:

Revisidn:

Lote: vencimlento:

Nota: El mismo rétule serd utilizado para [a presentacién de 240 y 1000 comprimidos
recubiertos, siendo de Uso Hospitaiario Exclusiva.
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ELURBIXIM RETARD

FLURBIPROFENO
Comprimidos recubiertos de liberacién proiongada de 200 myg

Ventz bajo receta industria Argenfina

Contenido: 8 comprimidos recubiertos de liberacion prolongada

Férmula cusli-cuantitativa:
Cada comprimido recubierto de liberacion prolongada contiene:
Flurbiprofeno. .. .200 mg

Excipientes: oelulosa mlcrocristallna lactosa monohldrato almidén pregeiatinizado;
hidroxipropiimetilcelulosa; didxido de silicie coioidal; estearato de magnesio;
hidmgdpmpllmetilcelulosa; didxido de titanio; talco; polietilenglicof; laca aluminica indigo
carmin;

Posologia: Ver prospects interno.
Censervacién: Conservar a temperatura antre 15°C y 30°C, lejos de la luz directa y el caior.

M%NTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS ALEJADOS DEL ALCANCE DE LOS
NINOS.

Este medicamento debe ser usado exdusivamenta bajo prescripcién y vigilancia médica vy no
puede repetirse sin nueva receta médica.

SAVANT PHARM S A,
Ruta Nacional N° 19, Km 204 - Cérdoba -~ CP. X2432XAB
Director Técnico: Cristidn Dal Poggetto, Farmacéutico

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°;

Revision:

Lote: vencimiento:

Nota: El mismo rétulo serd utilizado para la presentacion de 8§, 10, 12, 16, 210, 240 y 1000
comprimidos recublertos de liberacién prolongada, siendo las 3 (itimas presentaciones de
Uso Hospitalario Exclusivo.

Dal Poggetto Dﬂmtos
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ELU IM RETARD

FLURBIPROFENO
Comprimidos recubisrtos de iiberacién prolongada de 200 myg

Venta bajo receta industria Argentina

Contenido: 210 comprimidos recublertos de liberacidn prolongada, siendo de Uso
Hospitalario Exclusivo.

Férmuila cuall-cuantitativa:
Cada comprimido recubierto de liberacion prolongada contiene;
Flurbiprofeno............ e, 200 Mg

Exclpientes: celulosa microcri stallna lactosa monohidrato; almidén pregelatinizado;
hidroxipropiimetilcelulesa; diéxido de sillclo coloidal; estearato de magnesio;
hidroxipropilmetilceluiosa; didxido de titanio; talco; polietilenglicol; iaca aluminica indigo
carmin;

Posologia: Ver prospecte interno.
Conservacién: Conservar a temperatura entre 15°C y 30°C, lejos de la luz directa y el calor.

M%NTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS ALEJADOS DEL ALCANCE DE LOS
NINOS.

Este medicamenio debe ser usado exclusivamente bajo prescripcién y vigilancia médica y no
puede repetirse sin nueva receta médica,

SAVANT PHARM S.A.
Ruta Naclonai N° 19, Km 204 - Cérdoba — CP. X2432XAB
Director Técnico: Cristian Dal Poggetto, Farmacéutico

Especialidad Medicinal autorizada por ei Ministerio de Salud.

Certificado N°:

Revision:

Lote: vencimlento:

Nota: Ei mismo rétulo sera utilizado para ia presentacidn de 240 y 1000 comprimidos
recubiertos de liberacién prolongada, siendo de Uso Hospitalario Exclusivo.
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