T

,

“2013 — Afio del Bicentenario de la Asamblea General Constituyente de 1813”

Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,
Regulacion e Institutos

ANMAT.

DISPOSICION N° 3 0 5 ?

BUENOS AIRES, 27 WAy 700

Visto el Expediente N° 1-0047-0000-002443-11-8 del Registro de
esta Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), vy

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones SANOFI AVENTIS ARGENTINA
S.A. solicita se autorice la inscripcion en el Registro de Especialidades
Medicinales (en adelante REM) de esta Administracion Nacional, de una nueva
especialidad medicinal AMISPED / MONTELUKAST, la que sera importada a ia
Republica Argentina.

Que el producto a registrar no se encuentra autorizado para su
consumo publico en el mercado interno de ninguno de los paises que integran el
Anexo I del Decreto 150/92 (T.0. Dec. 177/93), ni se elabora en ninguno de los
paises integrantes del Anexo I o II del aludido Decreto, por lo que eﬁcuadra
dentro del articulo 59 inciso ¢) del aludido Decreto.

Que las actividades de importacién y comercializacién de

especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463 y los
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Decretos Nros. 9763/64, 1890/92, y 150/92 (T.0. Decreto 177/93), y normas

complementarias.

Que consta la evaluacion técnica producida por el Departamento de

Registro.

Que se demuestra aptitud para el control de calidad del producto
cuya inscripcion en el REM se solicita, contando con laboratorio de control de
calidad propio.

Que consta la evaluacion técnica producida por el Instituto Nacional
de Medicamentos, en la que informa que: a) el producto estudiado encuadra en
la definicion de especialidad medicinal, contemplada por la norma legal vigente,
b) Ia informacidn preclinica aportada, se considera aceptable para los fines
terapéuticos propuestos; v ¢) el producto estudiado reline los requisitos técnicos
que contempla la norma legal vigente.

Que consta la evaluacidon técnica producida por la Direccién de
Evaluacién de Medicamentos (DEM), en la que informa que el LABORATORIO
SANOFI AVENTIS ARGENTINA SA, solicita la aprobacién del producto medicinal
AMISPED, en sus tres concentraciones 4 mg, 5 mg y 10 mg y en sus dos formas
farmacéuticas (comprimidos masticables y comprimidos recubiertos).

Que aclara la DEM que el mencionado producto contiene como
principio activo el Ingrediente Farmacéutico Activo (IFA) MONTELUKAST,
antagonista del receptor de leucotrienos, de reconocida eficacia y seguridad a

nivel mundial por casi dos décadas, y el cual se haya comercializado localmente
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y en paises del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. 1993), de acuerdo a la
evidencia presentada.

Que agrega la mencionada érea técnica que su indicacion principal
es como antiasmatico, generalmente asociado a corticoesteroides inhalatorios.

Que continla explicitando que con relacion a los aspectos
farmacolégicos y galénicos, el Laboratorio acompafié¢ toda la documentacion
correspondiente.

Que por todo lo expuesto, la DEM concluye que desde el punto de
vista médico y técnico se encuentran cumplidos los requisitos para encuadrar al
producto AMISPED dentro del articulo 5° inciso ¢) del Decreto 150/92 (T.O.
1993).

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 Direccion 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 |Ia
especialidad medicinal objeto de la solicitud.

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

1490/92 y 425/10,

Por ello;

)
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EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 19 - Autorizase la inscripcidn 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 AMISPED y
nombre/s genérico/s MONTELUKAST, la que sera importada a la Republica
Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite N° 1.2.6, por SANOFI
AVENTIS ARGENTINA S.A., con los Datos Identificatorios Caracteristicos que
figuran como Anexo I de la presente Disposicidén y que forma parte integrante de
la misma.
ARTICULO 2° - 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° - Extiendese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcion en el REM, figurando como Anexo III
de la presente Disposicion y que forma parte integrante de la misma.
ARTICULO 49° - 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 5° - Con caracter previo a la comercializacién del producto cuya

inscripcién se autoriza por la presente disposicion, el titular del mismo deberd
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notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio de la elaboracion o
importacidn de! primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion
técnica consistente en la constatacién de la capacidad de produccién y de control
correspondiente y contar con el Certificado de Buenas Practicas de Fabricacion de
la planta elaboradora, emitido por esta ANMAT, vigente.

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©:1-0047-0000-002443-11-8 mw’il_’

DISPOSICION No: 3 0 5 7 Dr. OTTO A. ORSINCHER

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 N°:3 0 5 7

Nombre comercial: AMISPED.

Nombre/s genérico/s: MONTELUKAST,

Nombre o razon social del establecimiento elaborador: SANOFI AVENTIS DE
COLOMBIA S.A.

Domicilio del establecimiento elaborador: CARRERA 9 N°© 30-29, VALLE DEL
CAUCA, CALI, COLOMBIA.

Domicilio del laboratorio de control de calidad propio: AV. INTENDENTE
TOMKINSON N© 2054, SAN ISIDRO, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.

Pais de procedencia, origen y consumo: COLOMBIA.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS MASTICABLES.

Nombre Comercial: AMISPED PEDIATRICO.

Ciasificacion ATC: R0O3DCO03.

Indicacién/es autorizada/s: ESTA INDICADO EN EL TRATAMIENTO DEL ASMA
COMO TERAPIA ADICIONAL EN LOS PACIENTES CON ASMA PERSISTENTE LEVE A

MODERADA NO CONTROLADOS ADECUADAMENTE CON CORTICOESTEROIDES
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INHALADOS Y EN QUIENES LOS AGONISTAS B DE ACCION CORTA “A DEMANDA"
PROPORCIONAN UN CONTROL CLINICO INSUFICIENTE DEL ASMA., TAMBIEN
ESTA INDICADO EN LA PROFILAXIS DEL ASMA CUYO COMPONENTE PRINCIPAL
ES LA BRONCOCONSTRICCION INDUCIDA POR EL EJERCICIO. ESTA INDICADO
EN NINOS ENTRE 2 A 5 ANOS DE EDAD PARA LA PROFILAXIS Y EL
TRATAMIENTO CRONICO DEL ASMA INCLUYENDO LA PREVENCION DE LOS
SINTOMAS DIURNOS Y NOCTURNOS. TAMBIEN PARA EL TRATAMIENTO DE
PACIENTES ASMATICOS SENSIBLES AL ACIDO ACETILSALISILICO Y PARA LA
PREVENCION DE BRONCOCONSTRICCION INDUCIDA POR EL EJERCICIO. PARA
EL ALIVIO DE LOS SINTOMAS DIURNOS Y NOCTURNOS DE LA RINITIS
ALERGICA (ESTACIONAL Y PERENNE) EN NINOS MAYORES DE 2 ANOS Y PARA
ADULTOS.

Concentracidén/es: 4 mg DE MONTELUKAST (COMO SAL SODICA).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: MONTELUKAST (COMO SAL SODICA) 4 mg.

Exéipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 2.4 mg, CROSCARMELOSA SODICA 1.2
mg, ESENCIA DE FRUTILLA 2.4 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 15 4.8 mg,
ASPARTAME 1.2 mg, AVICEL PH 101 61.98 mg, MANITOL 161.1 mg, OXIDO DE
HIERRO ROJO 30 0.72 mg.

Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.

Via/s de administracion: ORAL.

Envasefs Primario/s: BLISTER DE AL/AL.

Presentacion: ENVASES CONTENIENDO 10 Y 30 COMPRIMIDOS MASTICABLES.
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Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10 Y 30 COMPRIMIDOS
MASTICABLES.

Periodo de vida atil: 24 MESES.

Forma de conservacion: ALMACENAR A TEMPERATURA NO SUPERIOR A 30°C, EN
SU ENVASE ORIGINAL.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.

Nombre o razdn social del establecimiento elaborador: SANOFI AVENTIS DE
COLOMBIA S.A.

Domicilio del establecimiento elaborador: CARRERA 9 N° 30-29, VALLE DEL
CAUCA, CALI, COLOMBIA.

Domicilio del laboratorio de control de calidad propio: AV. INTENDENTE
TOMKINSON N° 2054, SAN ISIDRO, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.

Pals de procedencia, origen y consumo: COLOMBIA.

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS MASTICABLES.

Nombre Comercial: AMISPED PEDIATRICO.

Clasificacion ATC: RO3DCO03.

Indicacién/es autorizada/s: ESTA INDICADO EN EL TRATAMIENTO DEL ASMA
COMO TERAPIA ADICIONAL EN LOS PACIENTES CON ASMA PERSISTENTE LEVE A
MODERADA NO CONTROLADOS ADECUADAMENTE CON CORTICOESTEROIDES
INHALADOS Y EN QUIENES LOS AGONISTAS B DE ACCION CORTA “A DEMANDA"
PROPORCIONAN UN CONTROL CLINICO INSUFICIENTE DEL ASMA. TAMBIEN

ESTA INDICADO EN LA PROFILAXIS DEL ASMA CUYO COMPONENTE PRINCIPAL
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ES LA BRONCOCONSTRICCION INDUCIDA POR EL EJERCICIO. ESTA INDIDADO
EN NINOS DE 6 A 14 ANOS DE EDAD PARA LA PROFILAXIS Y EL TRATAMIENTO
CRONICO DEL ASMA INCLUYENDO LA PREVENCION DE LOS SINTOMAS DIURNOS
Y NOCTURNOS TAMBIEN PARA EL TRATAMIENTO DE PACIENTES ASMATICOS
SENSIBLES AL ACIDO ACETIL SALICILICO Y PARA LA PREVENCION DE LA
BRONCOCONSTRICCION INDUCIDA POR EL EJERCICIO PARA EL ALIVIO DE LOS
SINTOMAS DIURNOS Y NOCTURNQOS DE LA RINITIS ALERGICA (ESTACIONAL Y
PERENNE).

Concentracién/es: 5 mg DE MONTELUKAST (COMO SAL SODICA).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Genérico/s: MONTELUKAST (COMO SAL SODICA) 5 mg.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 3 mg, CROSCARMELOSA SODICA 1.5
mg, ESENCIA DE FRUTILLA 3 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 15 6 mg,
ASPARTAME 1.5 mg, AVICEL PH 101 77.525 mg, MANITOL 201.375 mg, OXIDO
DE HIERRO ROJO 30 0.9 mg.

Origén del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.

Via/s de administracion: ORAL.

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

Presentacion: ENVASES CONTENIENDO 10 Y 30 COMPRIMIDOS MASTICABLES.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10 Y 30 COMPRIMIDOS
MASTICABLES.

Periodo de vida atil: 24 MESES.
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Forma de conservacion: ALMACENAR A TEMPERATURA NO MAYOR A 30°C, EN SU
ENVASE ORIGINAL.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.

Nombre o razén social del establecimiento elaborador: SANOFI AVENTIS DE
COLOMBIA S.A.

Domicilio del establecimiento elaborador: CARRERA 9 N°¢ 30-29, VALLE DEL
CAUCA, CALI, COLOMBIA. ‘

Domicilio del laboratorio de control de calidad propio: AV. INTENDENTE
TOMKINSON N°© 2054, SAN ISIDRQ, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.

Pals de procedencia, origen y consumo: COLOMBIA.

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: AMISPED.

Clasificacidn ATC: RO3DCO03.

Indicacidn/es autorizada/s: ESTA INDICADO EN EL TRATAMIENTO DEL ASMA
COMO TERAPIA ADICIONAL EN LOS PACIENTES CON ASMA PERSISTENTE LEVE A
MODERADA NO CONTROLADOS ADECUADAMENTE CON CORTICOESTEROIDES
INHALADOS Y EN QUIENES LOS AGONISTAS B DE ACCION CORTA “A DEMANDA"
PROPORCIONAN UN CONTROL CLINICO INSUFICIENTE DEL ASMA. TAMBIEN
ESTA INDICADO EN LA PROFILAXIS DEL ASMA CUYO COMPONENTE PRINCIPAL
ES LA BROCOCONSTRICCION INDUCIDA POR EL EJERCICIO. ESTA INDICADO EN
PACIENTES ADULTOS Y NINOS DE 15ANOS DE EDAD Y MAYORES PARA LA

PROFILAXIS Y EL TRATAMIENTO CRONICO DEL ASMA INCLUYENDO LA

A
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PREVENCION DE LOS SINTOMAS DIURNOS Y NOCTURNOS. TAMBIEN PARA EL
TRATAMIENTO DE PACIENTES ASMATICOS SENSIBLES AL ACIDO ACETIL
SALICILICO Y PARA LA PREVENCION DE LA BRONCOCONSTRICCION INDUCIDA
POR EL EJERCICIO. PARA EL ALIVIO DE LOS SINTOMAS DIURNOS Y NOCTURNOS
DE LA RINITIS ALERGICA (ESTACIONAL Y PERENNE).

Concentracién/es: 10 mg DE MONTELUKAST (COMO SAL SODICA).

Formula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: MONTELUKAST (COMO SAL SODICA) 10 mg.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 2 mg, CROSCARMELOSA SODICA 8 mg,
LACTOSA HIDRATADA 89.3 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 15 4 mg,
AVICEL PH 101 86.25 mg, OPADRY 11 WHITE (85F28751) 6 mg.

Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.

Via/s de administracion: ORAL.

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

Presentacion: ENVASES CONTENIENDO 10 Y 30 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDQ 10 Y 30 COMPRIMIDQOS
RECUBIERTOS.

Periodo de vida 0til: 24 MESES.

Forma de conservacion; ALMACENAR A TEMPERATURA NO SUPERIOR A 30°C.
Condicién de expendio: BAJO RECETA.
Nombre o razon social del establecimiento elaborador: SANOFI AVENTIS DE

COLOMBIA S.A.

-11-
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Domicilio del establecimiento elaborador: CARRERA 9 N© 30-29, VALLE DEL
CAUCA, CALI, COLOMBIA.

Domicilio del laboratorio de control de calidad propio: AV. INTENDENTE
TOMKINSON N© 2054, SAN ISIDRO, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.

Pais de procedencia, origen y consumo: COLOMBIA.

DISPOSICION No: 05 7 Mvj L
Or, OTTO A. ORSINCHER

SUB- INTERVENTOR
. ANMAT

-12 -
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ANEXO II
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S

DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE

DISPOSICION ANMAT N©: 5 u 5 2
/k‘ » w\k

Dr. OTTO A. CORSINCHER
SUB-INTERVENTOR
ANM.AT,

-13-
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ANEXO III

CERTIFICADO
Expediente N°: 1-0047-0000-002443-11-8
El Interventor de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposicion NO©

3 0 5 , ¥ de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N© 1.2.6,

por SANOFI AVENTIS ARGENTINA S.A., se autorizd la inscripcidon en el Registro
de Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo producto importado con los
siguientes datos identificatorios caracteristicos:

Nombre comercial: AMISPED.

Nombre/s genérico/s: MONTELUKAST.

Nombre o razén social del establecimiento elaborador: SANOFI AVENTIS DE
COLOMBIA S.A.

Domicilio del establecimiento elaborador: CARRERA 9 N° 30-29, VALLE DEL
CAUCA, CALI, COLOMBIA.

Domicilio del laboratocrio de control de calidad propio: AV. INTENDENTE
TOMKINSON N© 2054, SAN ISIDRO, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.

Pais de procedencia, origen y consumo: COLOMBIA.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se

detallan a continuacién:

.14 -
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Forma farmaceéutica: COMPRIMIDOS MASTICABLES.

Nombre Comercial: AMISPED PEDIATRICO.

Clasificacion ATC: RO3DCO03.

Indicacidn/es autorizada/s: ESTA INDICADO EN EL TRATAMIENTO DEL ASMA

COMO TERAPIA ADICIONAL EN LOS PACIENTES CON ASMA PERSISTENTE LEVE A

MODERADA NO CONTROLADOS ADECUADAMENTE CON CORTICOESTEROIDES

INHALADOS Y EN QUIENES LOS AGONISTAS B DE ACCION CORTA “A DEMANDA"

PROPORCIONAN UN CONTROL CLINICO INSUFICIENTE DEL ASMA. TAMBIEN

ESTA INDICADO EN LA PROFILAXIS DEL ASMA CUYO COMPONENTE PRINCIPAL

ES LA BRONCOCONSTRICCION INDUCIDA POR EL EJERCICIO. ESTA INDICADO

EN NINOS ENTRE 2 A 5 ANOS DE EDAD PARA LA PROFILAXIS Y EL

TRATAMIENTO CRONICO DEL ASMA INCLUYENDO LA PREVENCION DE LOS
A\ SINTOMAS DIURNOS Y NOCTURNOS. TAMBIEN PARA EL TRATAMIENTO DE

! PACIENTES ASMATICOS SENSIBLES AL ACIDO ACETILSALISILICO Y PARA LA

PREVENCION DE BRONCOCONSTRICCION INDUCIDA POR EL EJERCICIO. PARA

EL ALIVIO DE LOS SINTOMAS DIURNOS Y NOCTURNOS DE LA RINITIS

ALERGICA (ESTACIONAL Y PERENNE) EN NINOS MAYORES DE 2 ANOS Y PARA

ADULTOS.

Concentracién/es: 4 mg DE MONTELUKAST (COMO SAL SODICA).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: MONTELUKAST (COMO SAL SODICA) 4 mg.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 2.4 mg, CROSCARMELOSA SODICA 1.2

mg, ESENCIA DE FRUTILLA 2.4 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 15 4.8 mg,



“ 2013 — Afio del Bicentenario de la Asamblea General Constituyente de 1813”

8

Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,
Regulacion e Institutos

ANMA.T.

ASPARTAME 1.2 mg, AVICEL PH 101 61.98 mg, MANITOL 161.1 mg, OXIDO DE
HIERRO ROJO 30 0.72 mg.

Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.

Via/s de administracion: ORAL.

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

Presentacion: ENVASES CONTENIENDO 10 Y 30 COMPRIMIDOS MASTICABLES.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10 Y 30 COMPRIMIDOS
MASTICABLES.

Periodo de vida util: 24 MESES.

Forma de conservacion: ALMACENAR A TEMPERATURA NO SUPERIOR A 30°C, EN
SU ENVASE ORIGINAL.

Condicién de expendio: BAJO RECETA.

Nombre o razén social del establecimiento elaborador: SANOFI AVENTIS DE
COLOMBIA S.A.

Domicilio del establecimiento elaborador: CARRERA 9 N¢ 30-29, VALLE DEL
CAUCA, CALI, COLOMBIA.

Domicilio del laboratorio de control de calidad propio: AV. INTENDENTE
TOMKINSON N© 2054, SAN ISIDRO, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.

Pais de procedencia, origen y consumo: COLOMBIA.

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS MASTICABLES.
Nombre Comercial: AMISPED PEDIATRICO.

Clasificacion ATC: RO3DCO03.

-16 -
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Indicacidén/es autorizada/s: ESTA INDICADO EN EL TRATAMIENTO DEL ASMA
COMO TERAPIA ADICIONAL EN LOS PACIENTES CON ASMA PERSISTENTE LEVE A
MODERADA NO CONTROLADOS ADECUADAMENTE CON CORTICOESTEROIDES
INHALADOS Y EN QUIENES LOS AGONISTAS B DE ACCION CORTA “"A DEMANDA”
PROPORCIONAN UN CONTROL CLINICO INSUFICIENTE DEL ASMA. TAMBIEN
ESTA INDICADO EN LA PROFILAXIS DEL ASMA CUYO COMPONENTE PRINCIPAL
ES LA BRONCOCONSTRICCION INDUCIDA POR EL EJERCICIO. ESTA INDIDADO
EN NINOS DE 6 A 14 ANOS DE EDAD PARA LA PROFILAXIS Y EL TRATAMIENTO
CRONICO DEL ASMA INCLUYENDO LA PREVENCION DE LOS SINTOMAS DIURNOS
Y NOCTURNOS TAMBIEN PARA EL TRATAMIENTO DE PACIENTES ASMATICdS
SENSIBLES AL ACIDO ACETIL SALICILICO Y PARA LA PREVENCION DE LA
BRONCOCONSTRICCION INDUCIDA POR EL EJERCICIO PARA EL ALIVIO DE LOS
SINTOMAS DIURNOS Y NOCTURNOS DE LA RINITIS ALERGICA (ESTACIONAL Y
PERENNE).

Concentracion/es: 5 mg DE MONTELUKAST (COMO SAL SODICA).

Férmula completa por unidad de forma farmaceutica 6 porcentual:

Genérico/s: MONTELUKAST (COMO SAL SODICA) 5 mg.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 3 mg, CROSCARMELOSA SODICA 1.5
mg, ESENCIA DE FRUTILLA 3 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 15 6 mg,
ASPARTAME 1.5 mg, AVICEL PH 101 77.525 mg, MANITOL 201.375 mg, OXIDO
DE HIERRO ROJO 30 0.9 mg.

Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.

Via/s de administracion: ORAL.

-17-
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Envase/s Primario/s: BLISTER DE AL/AL.

Presentacion: ENVASES CONTENIENDO 10 Y 30 COMPRIMIDOS MASTICABLES.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10 Y 30 COMPRIMIDOS
MASTICABLES.

Periodo de vida util: 24 MESES.

Forma de conservacion: ALMACENAR A TEMPERATURA NO MAYOR A 30°C, EN SU
ENVASE ORIGINAL.

- Condicidn de expendio: BAJO RECETA.

Nombre o razén social del establecimiento elaborador: SANOFI AVENTIS DE
COLOMBIA S.A.

Domicilio del establecimiento elaborador: CARRERA 9 N°© 30-29, VALLE DEL
CAUCA, CALI, COLOMBIA.

Domicilio del laboratorio de control de calidad propio: AV. INTENDENTE
TOMKINSON N© 2054, SAN ISIDRO, PROVINCIA DE BUENQS AIRES.

Pais de procedencia, origen y consumo: COLOMBIA.

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: AMISPED.,

Clasificaciéon ATC: RO3DCO3.

Indicacién/es autorizada/s: ESTA INDICADO EN EL TRATAMIENTO DEL ASMA
COMO TERAPIA ADICIONAL EN LOS PACIENTES CON ASMA PERSISTENTE LEVE A
MODERADA NO CONTROLADOS ADECUADAMENTE CON CORTICOESTEROIDES

INHALADQOS Y EN QUIENES LOS AGONISTAS B DE ACCION CORTA “A DEMANDA”

- 18-
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Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,
Regulacién e Institutos

ANMA.T.

PROPORCIONAN UN CONTROL CLINICO INSUFICIENTE DEL ASMA. TAMBIEN
ESTA INDICADO EN LA PROFILAXIS DEL ASMA CUYO COMPONENTE PRINCIPAL
ES LA BROCOCONSTRICCION INDUCIDA POR EL EJERCICIO. ESTA INDICADO EN
PACIENTES ADULTOS Y NINOS DE 15ANOS DE EDAD Y MAYORES PARA LA
PROFILAXIS Y EL TRATAMIENTO CRONICO DEL ASMA INCLUYENDQO LA
PREVENCION DE LOS SINTOMAS DIURNOS Y NOCTURNOS. TAMBIEN PARA EL
TRATAMIENTO DE PACIENTES ASMATICOS SENSIBLES AL ACIDO ACETIL
SALICILICO Y PARA LA PREVENCION DE LA BRONCOCONSTRICCION INDUCIDA
POR EL EJERCICIO. PARA EL ALIVIO DE LOS SINTOMAS DIURNOS Y NOCTURNOS
DE LA RINITIS ALERGICA (ESTACIONAL Y PERENNE).

Concentracidn/es: 10 mg DE MONTELUKAST (COMO SAL SODICA).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Genérico/s: MONTELUKAST (COMO SAL SODICA) 10 mg.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 2 mg, CROSCARMELOSA SODICA 8 mag,
LACTOSA HIDRATADA 89.3 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 15 4 mg,
AVICEL PH 101 86.25 mg, OPADRY II WHITE (85F28751) 6 mg.

Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.

Via/s de administracion: ORAL.

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

Presentacion: ENVASES CONTENIENDO 10 Y 30 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10 Y 30 COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS.

Periodo de vida 0til: 24 MESES.

-19-
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Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,

Regulacion e Institutos
ANMA.T.

Forma de conservacion: ALMACENAR A TEMPERATURA NO SUPERIOR A 30°C.

Condicién de expendio: BAJO RECETA.

Nombre o razén social del establecimiento elaborador: SANOFI AVENTIS DE

COLOMBIA S.A.

Domicilio del establecimiento elaborador: CARRERA 9 N°© 30-29, VALLE DEL

CAUCA, CALI, COLOMBIA.

Domicilio del laboratorio de control de calidad propio: AV. INTENDENTE

TOMKINSON N© 2054, SAN ISIDRO, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.

Pais de procedencia, origen y consumo: COLOMBIA.

Se  extiende a SANOFI AVENTIS ARGENTINA S.A. el Certificado N©
v 5714

. en la Ciudad de Buenos Aires, a los dias del

27 MAY 201

mes de de , siendo su vigencia por cinco (5) afos a

partir de la fecha impresa en el mismo.
AM%WA

DISPOSICION (ANMAT) No: 3 0 5 ? or. OTTO A, ORSINCHER

BUB-INTERVENTOR
AJIGMLALT,

-20 -
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PROYECTO DE ROTULO
AMISPED® Peadiatrico
MONTELUKAST 4 mg
Co_mprlmidos masticables — via oral
VENTA BAJO RECETA
INDUSTRIA COLOMBIANA
FORMULA

Cada comprimido masticable / tablata masticable de 4 mg contiene:
Monteiukast (como montelukast sédico): 4 mg
Excipientes: Manitol; Celulosa microcristalina; Hidroxipropilmetilcelulosa: Croscarmelosa

stdica; Estearato de Magnesio; Aspartame; Oxido de hierro rojo N°30; Esencia de frutilla; ¢.s.
NO USAR SI LA LAMINA QUE PROTEGE LOS COMPRIMIDOS NO ESTA INTACTA.

Contenido: 10 comprimidos masticables / tabletas masticables

USO PEDIATRICO

Posologia: Segln prescripcién médica

Conservar a temperatura ambiente inferior a 30°C y protegido de la luz.

Lote: Vence:

MANTENER TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Elaborado en sanofi-aventis de Colombia S.A.; Carrera 9 N° 30-29, Valle del Cauca, Cali,
COLOMBIA,

sanofi-aventis Argentina S.A.

Av. Int. Tomkinson 2054, (B1642EMU) San Isidro, Pcia. de Buenos Aires, Argentina
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N* .......................

Direccién Técnica: Verénica N. Aguilar, Farmacéutica/lic. en Industrias Bioquimico-
Farmacéuticas

Se deja expresa constancia que ios envases que contienen 30 comprimidos solo difieren
en su contenido neto.

sanofi-ay tina S.A.
Concepdjén A. M. Cantén . é ~ {
Apoderada sanoli-averfis Aigenting S.A.

Herndn Eslevez
Farmacéulico - M.N. 13.585
Co-Director Tdcnicn

sav001/Ago10_Pagina 1 de 3
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AMISPED® Pedi4trico
MONTELUKAST 5 mg
Comprimidos masticables - via oral
VENTA BAJO RECETA
INDUSTRIA COLOMBIANA
FORMULA

Cada comprimido masticable / tableta masticable de 5 myg contiene:
Montelukast (como montelukast s6dico): 5§ mg 7

Exciplentes: Manito! 201,375 mg; Celulosa microcristalina 77,525 mg; Hidroxipropilmetilcelulosa
6,000 mg; Croscarmelosa sédica 1,500 mg; Estearato de Magnesio 3,000 mg; Aspartame 1,500
mg; Oxido de hierro rojo N°30 0,900 mg; Esencia de frutilla 3,000 mg.

NC USAR Si LA LAMINA QUE PROTEGE LOS COMPRIMIDOS NO ESTA INTACTA.
Contenido: 10 comprimidos masticables / tabletas masticables

USO PEDIATRICO

Posologia: Segun prescripeién médica

Conservar a temperatura ambiente inferior a 30°C y protegida de la luz.

Lote: Vence:

MANTENER TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Elaborado en sanofi-aventis de Colombia S.A.; Carrera 9 N° 30-29, Valle del Cauca, Cali,
COLOMBIA.

sanofi-aventis Argentina S.A, |

Av. Int. Tomkinson 2054, (B1642EMU) San Isidro, Pcia. de Buenos Aires, Argentina
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° ...................

Direccién Técnica: Verénica N. Aguilar, Farmacéutica/Lic. en Industrias Bioquimico-
Farmacéuticas

Se deja expresa constancia que los envases que contienen 30 comprimidos solo difieren
€n su contenido neto.

sanofi-geetiis Whfentina S.A.

Concabclén AL M. Cantén
Apoderasa sanofi'a\Lﬁiis'Argen;(_-

Herndn Estev
Farmacauticn - AN,
Co-Direntar T,

5av001/Ago10_P4gina 2 de 3
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AMISPED®
MONTELUKAST 10 mg
Comprimidos recubiertos — via oral
VENTA BAJO RECETA
INDUSTRIA COLOMBIANA
FORMULA

Cada comprimido recubierto / tableta recubierta de 10 mg contiene:

Montelukast {como montelukast sédico): 10 mg

Excipientes: Lactosa hidratada 89,300 mg; celulosa microcristalina 86,250 mg;
Hidroxipropilmetilcelulosa 4,000 mg; Croscarmelosa sodica 8,000 mg; Estearato de magnesio
2,000 mg; Opadry Il Bianco 6,000 mg.

NO USAR 8! LA LAMINA QUE PROTEGE LOS COMPRIMIDOS NO ESTA INTACTA.

Contenldo: 10 comprimidos recubiertos / tabletas recubiertas
Posologla: Segin prescripcion médica
Conservar a temperatura ambiente inferior a 30°C .

Lote: Vence:

MANTENER TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANGE DE LOS NINOS

Elaborado en sanofi-aventis.de Colombia S.A.; Carrera 9 N° 30-29, Valle de! Cauca, Cali,
COLOMBIA,

sanofi-aventis Argentina S.A.

Av. Int. Tomkinson 2054, (B1642EMU) San Isidro, Pcia. de Buenos Aires, Argentina
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° .......................

Se deja expresa constancia que los envases que contienen 30 comprimidos solo difieren
en su contenido neto.

saani—aver(lﬁ Argen!in&S.A.

Herndn Eslevez
farmaceutico - M.N. 13,585
Ce-Director Tdenico

sav001/Ago10_P4gina 3 de 3
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HISTORICO DE CAMBIOS
Vearsidn Motivo del cambio / documentos
Sav001/Ago10 Creacién. Nuevo producto.

sanofl-afeiis tina S.A
Concepoidn A. M. Canton
derada

samfi-a_ver:f.:s ArgenﬁnLS.A.

Heorndn Estevaz
Farmaceutizo - M.N, 13.585
Ca«Diractor Téenico

sav01/Ago10_P4gina 4 de 3
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PROYECTO DE PROSPECTO

AMISPED® Pediitrico AMISPED®
MONTELUKAST 4y § mg MONTELUKAST 10 my
Comprimidos masticables / Tabletas masticables Comprimidos recublertos / Tabletas recubiertas

- via oral - via oral
VENTA BAJO RECETA

INDUSTRIA COLOMBIANA

FORMULA

Cada comprimido masticable / tabletas masticables de 4 mg contiene:

Montelukast {como montelukast sédico) 4 mg

Excipientes: Manitol 161,100 mg; Celulosa microcristalina 61,980 mg; Hidroxipropilmetilcelulosa
4,800 mg; Croscarmelosa s6dica 1,200 mg; Estearato de Magnesio 2,400 mg; Aspartame 1,200
mg; Oxido de hierro rojo N°30 0,720 mg; Esencia de frutilla 2,400 mg.

Cada comprimido masticable | tabletas masticables de 5 mg confiene:

Montelukast (como montelukast s6dico) 5 mg

Excipientes: Manitol 201,375 mg; Celulosa microcristatina 77,525 mg; Hidroxipropiimetilcelulosa
6,000 mg; Croscarmelosa sodica 1 500 mg; Estearato de Magnesio 3,000 mg; Aspartame 1,500
mg; Oxido de hierro rojo N°30 0,800 mg; Esencia de frutiila 3,000 mg.

Cada comprimido recubierto / Tabletas recubiertas de 10 mg contiene:

Montelukast (como montelukast sbdico) 10 mg

Excipientes: Lactosa hidratada 89,300 mg; celulosa microcristalina 86,250 mg;
Hidroxipropilmetilcelulosa 4,000 mg; Croscarmelosa sédica 8,000 mg,; Estearato de magnesio
2,000 mg; Opadry }l Blanco (Polyvinil Alcohol, Dixido de titanio, Macrogol, Talco) 6,000 mg.

NO USAR S1 LA LAMINA QUE PROTEGE LOS COMPRIMIDOS NO ESTA INTACTA.

ACCION TERAPEUTICA
Antiasmaticos de uso sistémico, antagonista del receptor de leucotrienos.
Cadigo ATC: R03D €03

INDICACIONES

AMISPED® también esta indicado en la profilaxis del asma Cuyo componente principal es la
broncoconstriccién inducida por el gjercicio.

Amisped® 4 mg estd indicado en nifios entre 2 a 5 afios de edad para la profilaxis y el
tratamiento cronico del asma, incluyendo la prevencion de los sintomas diurnos y nacturnes,
también para el tratamiento de pacientes asmaticos sensibles al Acida acetilsalicilico y para la
prevencion de la broncoconstriccién inducida por el ejercicio. Para el alivio de los sintomas
diurnos y nocturnos de Ia rinitis alérgica (estacional y perenne) en nifios mayores de 2 afios y
para adultos.

Amisped® 5 mg esta indicado en nifios de 6 a 14 afos de edad para la profilaxis y el
tratamiento crénico del asma, incluyendo la prevencién de los sintomas diurnos y nocturnos,
también para el tratamiento de pacientes asmaticos sensibles al acido acetilsalicilico y para la
prevencion de la broncoconstriccion inducida por el ejercicio. Para ¢l alivio de los sintomas
diurnos y nocturnos de Ia rinitis alérgica (estacional y perenne).

sanofi-ayemit entina S.A.
Concepclén A. M, el _ . - o )
Apadon m‘i&ffm\ revision: AMISPED_sav001/ Ago10 ~ Aprobado por Disposicién gir-av e Argenlsa énja Tde 12

san
Hernan Estove:
Farmacéuticn . MM, 10,52
Ca-Directnr Tadenin
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CARACTERISTICAS FARMACOLOG!CASIPROPIEDADES

Accién Farmacolégica

Asma

Los leucatrienos cisteinilicos (LTC4, LTD4, LTE4) son potentes eicosanoides inflamatorios
liberados por diversas células, incluidos los mastocitos y los eosindfilos,

Estos importantes mediadores proasmaticos se unen a log receptores de los leucotrienos

Rinitis alérgica estacional (AMISPED® 10 mg)

Los leucotrienos cisteinilicos (LTC4, LTD4, LTE4) son potentes eicosanocides inflamatorios
liberados por diversas células, incluidos los mastocitos y los eosinéfilos.

Estos importantes mediadores proasméticos se unen a los receptores de los leucotrienos

(CysLT) se liberan de la mucosa nasal después de la exposicion al alergeno durante las
reacciones de fase temprana y tardia, y se asocian con los sintomas de ia rinitis atérgica. La
prueba de provocacion intranasal con CysLT ha demostrado aumentar la resistencia de las vias
respiratorias nasales y los sintomas de obstruccién nasal.

El montelukast es un compuesto activo por via oral Que se une con uha gran afinidad y
selectividad al receptor CysLT1.

Estudios clinicos

Asma

control clinico del asma.
Farmacocinética
Absorcién

sanoli-avelfis Arganting 5
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Con el comprimido masticable de 5 mg, la Cmax se alcanzé a las 2 horas tras Ia administracion
a adultos en ayunas. La biodisponibilidad oral media es del 73% y disminuye al 63% con una
comida estandar.

Después de la administracion del comprimido masticable de 4 mg & pacientes pediatricos de 2
a 5 afios de edad en ayunas, la Cmax se alcanzé 2 horas después de Ia administracion. La
Cmax media es 66% mayor que en adultos que reciben un ¢omprimido de 10 mg, mientras que
la Cmin es menor.

Distribucitn

Montelukast se une en mas de un 99% a las proteinas plasmaticas. El volumen de distribucién
&n estado de equilibrio de montelukast es en promedio de 8-11 litros. Los estudios en ratas con
montelukast radiomarcado indican una distribucién minima a través de la barrera
hematoencefalica. Ademas, las concentraciones de material radiomarcado 24 horas despugs
de la dosis fueron minimas en todos los demas tejidos.

Biotransformacisn

Montelukast se metaboliza ampliamente. En estudios con dosis terapéuticas, las
concentraciones plasmaticas de los metabolitos de montelukast son indetectables en estado de
equilibrio en adultos y nifos.

Estudios in vitro con microsomas hepaticos humanos indican que las enzimas del citocromo
P450 3A4, 2A6 v 2C9 participan en el metabolismo de montelukast. Sobre la base de otros
resultados in vitro en microsomas hepaticos humanos, las concentraciones plasmaticas
terapéuticas de montelukast no inhiben los citocromos P450 3A4, 2C9, 1A2, 2A6, 2C19 6 2Ds.
La aportacién de los metabolitos al efecto terapéutico de montelukast es minima.

Eliminacién :
El aclaramiento plasmatico promedio de montelukast es de 45 mi/min en adultos sanos. Tras
una dosis oral de montelukast radiomarcado, e! 86% de Ia radiactividad se recuperé en
recogidas fecales de 5 dias Y < 0,2% se recuper6 en orina. Este dato, unido a las estimaciones
de la biodisponibilidad oral de montelukast, indica que montelukast Yy sus metabolitos se

POSOLOGIA/DOSIFICICACION — MODO DE ADMINISTRACION

La posologia serd establecida por el médico en funcién del proceso a tratar y las
caracteristicas del paciente; como orientacion se sugiere:

* AMISPED® 4 mg: para pacientes pediatricos de 2 a 5 afos de edad

La dosis es de un comprimido masticable / tableta masticable de 4 mg diario, que se tomara por

No se ha establecido la seguridad y la eficacia de los comprimidés masticables / tabletas
masticables de 4 mg en Ia poblacion pediatrica menor de 2 afios de edad.

* AMISPED® 5 my: para paclentes de 6 a 14 afios de edad

La dosis pediatrica es de un comprimido masticable / tableta masticable de 5 mg diario, que se
tomara por ja noche. Si se toma junte con alimentos, AMISPED® 5 mg debe tomarse 1 hora
antes o 2 horas después de la comida, No es necesario ajustar la dosis en este grupo de edad.

* AMISPED® 10 mg: para adultos a partir de 15 afios de edad

La dosis es de un comprimido / tableta de 10 mg al dia, que se tomara por la noche,

Modo de Administracion
AMISPED® puede tomarse con o sin alimentos.

Recomendaciones generales

El efecto terapéutico de AMISPED® sobre los parametros de control del asma se produce en
un dia. Debe indicarse a los pacientes que contintien tornando AMISPED® aunque su asma
esté controlada, asf como durante los pericdos de empeoramiento del asma. AMISPED® no
debe utilizarse concomitantemente con otros productos que contengan el mismo principio
activo: montelukast,

sanofl-aventis Arge i isidn: - . .- o ,
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Apoderada

Herndn Estevez
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Co-Director Ténnirn
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No es necesario ajustar la dosis en personas de edad avanzada. Tampoco es necesario e
djuste de dosis en pacientes con insuficiencia renal o con insuficiencia hepética leve o

AMISPED® como una opcién de tratamiento alternativa a los corticosteroides inhalados
a dosis bajas en asma persistente leve:
No se recomienda AMISPED® en .monoterapia en pacientes con asma persistente moderada.

son capaces de utifizar corticosteroides inhalados (iéase ‘Indicaciones”). El asma persistente
leve se define como sintomas de asma mas de una vez a la semana pero menos de una vez al

AMISPED® como profilaxis del asma  cuyo componente principal es Ia
broncoconstriccién inducida por el gjercicio:

AMISPED® 4 y 5 mg:

Tratamiento con AMISPED® en relacion con otros tratamienios para el asma:

Cuando el tratamiento con AMISPED® se utiliza como terapia adicional a los corticosteroides
inhalados, AMISPED® no debe sustituirse repentinamente por los corticosteroides inhalados
(leanse Advertencias y Precauciones).

AMISPED® 10 mg:

Tratamiento con AMISPED® en relacién con otros tratamientos para al asma:

AMISPED® puede afadirse al regimen de tratamiento actual del paciente,

Corticosteroides inhalados: El tratamiento con AMISPED® puede utilizarse como terapéutica
adicional en los pacientes cuando los corticosteroides Inhalados mas los agonistas B de accion
corta “a demanda” no consigan un control ciinico suficiente, No deben sustituirse los
corticosteroides inhalados por AMISPED® (léanse “Advertencias” Y “Precauciones”).

CONTRAINDICACIONES
Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.

Amisped® 4 mg: esta contraindicado en nifios menores de 2 afios para esta forma
farmacéutica embarazo y lactancia.

Amisped® 5 mg: esta contraindicado en nifos menores de 6 ailos embarazo ¥y lactancia.
Amisped® 10 mg : esta contraindicado niflos menores de 15 afios, embarazo y lactancia.
ADVERTENCIAS

Debe indicarse a los pacientes que no utilicen nunca AMISPED® oral para tratar las crisis

agudas de asma y que mantengan facilmente disponible su medicacién de rescate apropiada
habitual para este propésito,

fnBa: . - ) . o :
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Si se presenta una crisis aguda, se debers usar un agonista p inhalJadO de accién corta. Los
pacientes deben pedir consejo meédico lo antes posible si precisaran mas inhalaciones de las
habituales de agonistas B de acci6n corta.

AMISPED® no debe sustituirse repentinamente por los corticosteroides inhalados u orales.

No existen datos que demuestren que se pueden reducir los corticosteroides orales cuando se
administra AMISPED® concomitantemente.

En ocasicnes raras, los pacientes en tratamiento con agentes antiasmaticos, incluyendo

con corticosteroides sistémicos,

Estos casos generalmente, pero no siempre, se han asociado con Ia reduccidn o el abandono
de !a terapia corticosteroide oral, No puede ni excluirse ni establecerse la posibilidad de que los
antagonistas de los receptores de leucotrienos puedan asociaise a la aparicion de Ia
enfermedad de Churg-Strauss. Los medicos deberian estar alerta de si sus pacientes
presentan’ eosinofilia, rash vasculitico, empeoramiento de los sintomas pulmonares,
complicaciones cardiacas, y/o heuropatia. Los pacientes que desarrallen estos sintomas deben
ser examinados de nuevo y sus regimenes de tratamiento evaluados,

El tratamiento con AMISPED® no altera la necesidad de que ios pacientes con asma sensible
a la aspirina eviten tomar aspirina y otros farmacos antiinflamatorios no esteroideos.

AMISPED® 10 mg contiene lactosa. Los pacientes con intolerancia hereditaria a galactosa,
insuficiencia de lactasa de Lapp (insuficiencia observada en ciertas pobiacionas de Laponia) o
malabsorcion de glucosa o galactosa no deben tomar este medicamento,

PRECAUCIONES

Uso en poblaciones especiales

Si con el consumo de este medicamento se observa cambios de humor, agresividad,
irritabilidad, alteraciones del suefio, depresion e ideacién suicida, comunicarse inmediatamente
con el médico tratante.

a la dosis recomendada de 10 mg una vez al dia.

No se ha establecido Ia seguridad y eficacia de AMISPED® 4 mg en la poblacién pediatrica
menor de 2 afios de edad.

Datos preclinicos sobre seguridad

En estudios de toxicidad animal, se observaron alteraciones menores de la bioquimica sérica
de la ALT, glucosa, fasforo y triglicéridos, que fueron de caracter transitorio. Los signos de
toxicidad en animales fueron el aumento de excrecién de saliva, sintomas gastrointestinales,

deposiciones sueltas_ y desequilibrio de iones. Estos se produjeron con dosis que originaban
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ratas. Se ha demostrado que montelukast cruza la barrera placentaria y se excreta en Ia leche
materna de animales.

No se produjeron muertes tras una adminisfracién oral bnica de montelukast s6dico a dosis de
hasta 5.000 mg/kg en ratones y ratas (15.000 mg/m’ y 30.000 mg/m? en ratones y ratas,
respectivamente), la dosls maxima probada. Esta dosis es equivalente a 25000 veces |a dosis
diaria recomendada en adultos humanos (basado en un paciente adulto de 50 kg de peso).

Se determind que montelukast no era fototéxico en ratones para espectros de luz UVA, UVB ni
visible a dosis de hasta 500 mg/kg/dia (alrededor de >200 veces baséndose en la exposicién
sistémica).

Montelukast no fue mutagénico en las pruebas in vitro e in vivo ni tumorigénico en especies de
roedores.

Interacciones con otros medicamentos y otras formas de interaccién

AMISPED® puede administrarse con ofros tratamientos utilizados sistematicamente en Ia
profifaxis y el tratamiento crénico del asma. En estudios de interacciones farmacolégicas, la
dosis clinica recomendada de montelukast no causd efectos clinicamente importantes sobre |a
farmacocinética de los farmacos siguientes: teofilina, prednisona, prednisolona, anticonceptivos
orales (etinil estradiol/noretindrona 35/1), terfenadina, digoxina y warfarina.

El area bajo la curva de concentracién plasmatica (AUC) de montelukast disminuyd
aproximadamente en un 40% en pacientes que recibian simultaneamente fenobarbital. Puesto
que montelukast se metaboliza por CYP 3A4, debe tenerse cuidado, sobre todo en nifios,
cuando se administre conjuntamente con inductores de CYP 3A4, tales como fenitoina,
fenobarbital y rifampicina.

Estudios in vitro han demostrado que montelukast es un inhibidor potente de CYP 2C8. Sin
embargo, datos de un estudio clinico de interaccién farmacolégica que incivia a montelukast y
rosiglitazona (un sustrato de prueba representativo de farmacos metabolizados principaimente
por CYP 2C8), demostré que montelukast no inhibe CYP 2C8 in vivo. Por tanto, no se prevé
que montelukast altere notablemente el metabolismo de farmacos metabolizados por esta
enzima (p. ej. paclitaxel, rosiglitazona y repaglinida).

Embarazo

Los estudios en animales no indican efectos perjudiciales con respecto a los efectos sobre el
embarazo o el desarrollo embrionarioffetal.

Los limitados datos de las bases de datos de embarazos disponibles no sugieren una relacién
causal entre AMISPED® v las malformaciones (p. e defectos en las extremidades), las cuales
han sido comunicadas raramente en la experiencia mundial tras la comercializacion.

Como cualquier otra medicacién, la utilizacién de AMISPED® durante el embarazo y la -
lactancia debe realizarse bajo indicacién expresa del médico tratante, quien debera balancear
adecuadamente la relacién riesgo/beneficio. -

Lactancia

Los estudios en ratas han demostrado que AMISPED® se excreta en la leche (léase
Precauciones; Datos Preciinicos de seguridad). Se desconoce si AMISPED® se excreta en la
leche humana.

AMISPED® puede eventualmente usarse en madres lactantes sélo si se considera claramente
necesario y bajo indicacién expresa del médico tratante.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

No se espera que AMISPED® afecte a la capacidad de! paciente pata conducir un coche o
utilizar maquinas. Sin embargo, en casos muy raros, los individuos han comunicado
somnolencia.

REACCIONES ADVERSAS

La siguiente convencion ha sido utilizada para la clasificacion de la frecuencia de las
reacciones adversas;

Muy frecuentes (>1/10); Frecuentes {(>1/100 y <1/10); Poco frecuentes (>1/1000 y <1/100);
Raras (>1/10.000 y <1/1.000); Muy raras (<1/1 0.000), incluyendo casos aislados.
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Las reacciones adversas se enumeran en orden decreciente de g'ravedad dentro de cada
intervalo de frecuencia.

Se ha evaluado montelukast en estudios clinicos tal y como se detafla a continuacion;:

- los comprimidos recubiertos de 10 mg en aproximadamente 4000 pacientes aduitos
asmaticos de 15 afios de edad o mayores.

- los comprimidos recubierios de 10 mg en aproximadamente 400 pacientes adultos
asmaticos de 15 afios de edad o mayores, con rinitis alérgica estacional.

- los comprimidos masticables de 5 Mg en aproximadamente 1750 pacientes pediatricos de 6
a 14 afios de edad, y

En ensayos clinicos, se notificaron frecuentemente (>1/100, <1/10) las siguientes reacciones °
adversas relacionadas con el farmaco en pacientes tratados con montelukast y con una
incidencia mayor que en pacientes tratados con placebo:

Clasificacién por Pacientes adultos 15 | Pacientes pediatricos | Pacientes pediatricos
sistemas anos de edad y de 6 a 14 afios de de 2 a 5 afios de
mayores edad edad
{dos estudios de {un estudio de 8 (un estudio de 12
12 semanas; semanas; n=201) semanas, n=461)
n=795) (dos estudios de 58 (un estudio de 48
semanas; n=615) semanas; n=278)
Sistémicas Dolor abdominal Dolor abdominal
Alteraciones del Sed
sistema digestivo
Sistema Dolor de cabeza Dolor de cabeza
nervioso/psiquiatrico

El perfi de seguridad con tratamientos prolongados en ensayos clinicos con un némero limitado
de pacientes, hasta 2 afios para adultes y hasta 12 meses para pacientes pediatricos de 6 3 14
anos de edad, no cambio.

Acumulativamente, 502 pacientes pediatricos de 2 a 5 afios de edad fueron tratados con
montelukast durante al menos 3 meses, 338 durante 6 meses o mas, y 534 pacientes durante
12 meses o mas. Con el tratamiento prolongado, el perfil de seguridad tampoco cambid en
estos pacientes.

Las siguientes reacciones adversas han sido notificadas tras Ia cometrcializacién:
Trastornos de la sangre y del sistema linfatico: mayor posibilidad de hemorragia

Trastomos del sistema inmunologico: reacciones de hipersensibilidad incluyendo anafilaxia,
infiltracién easinofilica hepatica

Trastomos psiquidtricos: anomallas del suefo incluyendo pesadillas, alucinaciones, insomnio,
irritabilidad, inquietud, excitacion incluyendo comportamiento agresivo :
Trastomnos del sistema nervioso: mareo, somnolencia, parestesia/hipoestesia, convulsiones
Trastomos cardiacos: palpitaciones

Trastomos gaslrointestinales: diarrea, sequedad de boca, dispepsia, nauseas, vomitos
Trastomos hepatobiliares: niveles elevados de transaminasas séricas (ALT, AST), hepatitis
colestasica

Trastomos de I Piel y del tejido subcutineo: angioedema, hematoma, urticaria, prurito,
erupcion cutanea :

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: artralgia, mialgia incluyendo calambres
musculares i

Trastomos generales y alteraciones en el lugar de administmcidn.{astenialfatiga, malestar
general, edema. Casos MUy raros del Sindrome de Churg-Strauss (SCS) han sido nofificados
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durante el tratamiento con AMISPED® en pacientes asmaticos (léase Precauciones y
Advertencias). ‘

Hinchazén de la cara, labios, lengua y/o garganla que puede dar lugar a falta de aliento o
dificultad para tragar.

SOBREDOSIFICACION

No se dispone de informacién especifica sobre el tratamiento de la sobredosis de AMISPED®,
En estudios en asms cronica, se ha administrado montelukast a dosis de hasta 200 mg/dia a
pacientes adultos durante 22 Semanas, y en estudios a corto plazo a dosis de hasta 900 mg/dia
a pacientes durante aproximadamente una semana, sin experiencias adversas de importancia
clinica.

Ha habido informes de sobredosis aguda en la experiencia tras la comercializacién y en
estudios clinicos con montelukast. Estos incluyen informes en aduitos Yy nifics con una dosis tan
alta como 1000 mg (aproximadamente 61 mg/kg en un nifio de 42 meses de edad). Los
hallazgos clinicos y de laboratorio observados fueron consistentes con el perfil de seguridad en
pacientes adultos y pediétricos. En ia mayoria de los casos de sobredosis no hubo reacciones
adversas. Las experiencias adversas que se producen con mas frecuencia fueron coherentes
con el perfil de seguridad de montelukast e incluyeron dolor abdominal, somnolencia, sed, dolor
de cabeza, vomitos e hiperactividad psicomotora.

Se desconoce si montelukast es dializable por didlisis peritoneal o hemodialisis.

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACION CONCURRIR AL HOSPITAL
MAS CERCANO O COMUNICARSE CON LOS CENTROS DE TOXICOLCOGIA (LEASE
AL FINAL DEL PROSPECTO)

INFORMACION PARA EL PACIENTE

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar e! medicamento.

- -Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

- Sitiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.

- Este medicamento se le ha recetado a usted y no debe darselo a ofras personas, aunque
tengan los mismos sintomas, Ya que puede perjudicaries.

- Siconsidera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si aprecia cualquier efecto
adverso no mencionado en este prospecto, informe a su médico o farmacéutico,

Contenido de la Informacion para el paciente:
1. Qué es AMISPED® vy para qué se utiliza

2. Antes de tomar AMISPED®

3. Cémo tomar AMISPED®

4. Posibles efectos adversos

5 Conservacion de AMISPED®

1. QUE ES AMISPED® Y PARA QUE SE UTILIZA

El principio active de AMISPED® es montelukast, el cual es un antagonista del receptor de
leucotrienos. Montelukast bloquea en los pulmones unas sustancias llamadas leucotrienos; los
leucotrienos producen un estrechamiento de las vias respiratorias e inflamacién en los
pulmones, o que puede preducir sintomas de asma,

Los leucotrienos también participan en los sintomas de la alergia. E blocquec de los
leucotrienos reduce los sintomas de la alergia estacional (también conocida como rinitis
alérgica estacional o fiebre del heno),

Cuando se utiliza con regularidad, AMISPED® mejora los sintomas del asma, por ejemplo Ia
falta de aliento y previene los ataques de asma.

AMISPED® 4 mg esta indicado en nifios entre 2 a 5 afios de edad para la profilaxis y el
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noctumos de la rinitis alérgica (estacional y perenne),

AMISPED® 10 mg est4 indicado en pacientes adultos y nifios de 15 afios de edad y mayores,
para la profilaxis y el tratamiento crénico del asma, incluyendo la prevencién de los sintomas
diurnos y nocturnos, también para el tratamiento de pacientes asmaiticos sensibles a la aspirina

2. ANTES DE TOMAR AMISPED®

No tome AMISPED®:

Si es alérgico (hipersensible) a montelukast sédico (el principio activo) o a cualquiera de los
dem&s componentes de la férmula

Tenga especial cuidado con AMISPED®;

Si con el consumo de este medicamento se observa cambios de humor, agresividad,
irritabilidad, alteraciones del suefio, depresién e ideacion suicida, comunicarse iInmediatamente
con el médico tratante.

Tenga en cuenta que AMISPED® no estd indicado para el fratamiento de Jas crisis de asma
aguda. No se debe utilizar para este fin dado que no le ayudara. Si el paciente sufre un ataque

siga exactamente las instrucciones dadas por su rmédico.

AMISPED® 4 y 5 mg: Los pacientes caon fenilcetonuria no deben consumir este producto ya
que contiene Aspartame, que se metaboliza en fenilalanina.

AMISPED® 10 mg: Los pacientes con intolerancia hereditaria a galactosa, insuficiencia de
lactasa de Lapp (insuficiencia observada en ciertas poblaciones de Laponia) o malabsorcién de
glucosa o galactosa no deben tomar este medicamento, dado que contiene lactosa.

Es importante tener la medicacion necesaria para tales crisis, disponible en todo momento (por
ejemplo agonistas 8 inhalados de accion corta, también conocidos como broncodilatadores o
inhaladores de alivio).

Si se necesita utilizar el inhalador con agonistas B de manera mas frecuente de lo que es
habitual, deberia comunicarselo a su medico lo antes posible.

Es importante utilizar todos los medicamentos que el médico le ha recetado para el asma. No
se debe utilizar AMISPED® como sustituto de otros medicamentos. esteroides que se estén
utilizando (sean inhalados u orales),

Los pacientes con asma y sensibles al acido acetilsalicilico que estén tomando AMISPED®, no
deben tomar acido acetilsalicilico u otros medicamentos antiinflamatorios

No se espera que AMISPED® afecte a la capacidad del paciente para conducir un coche o
utilizar maquinas. Sin embargo, en casos muy raros, los individuos han comunicado
somnolencia,

Uso de otros medicamentos

AMISPED® se podria tomar junto con otros medicamentos que esté utilizando para el
tratamiento del asma. Sin embargo, algunos medicamentos pueden afectar al funcionamiento
de AMISPED®, o AMISPED® puede afectar al funcionamiento de otros medicamentos,

Informe a su médico si esta utilizando ha utilizado recientemente otros medicamentos, incluso
los adquiridos sin receta.

Es especialmente importante que informe a su médico si su hijo estd tomando fenobarbital o
fenitofna (medicamentos usados para el tratamiento de Ia epilepsia) o rifampicina
(medicamento usado para e tratamiento de la tuberculosis y algunas otras infecciones). Si este
es el caso, se deben tomar precauciones, particularmente en nifios.

Embarazo y Lactancia

Hay pocos datos disponibles sohre Mujeres embarazadas que han tomado este medicamento;
estos datos no sugieren que haya una relacién causal entre AMISPED® y malformaciones {por
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ejemplo anomalias en las extremidades); estas malformaciones se han’éomunicado de forma
rara tras la comercializacion de este medicamento.

Si sospecha que pueda estar embarazada, consulte a su médico antes de tomar AMISPED®.
No se sabe si AMISPED® Pasa a [a leche materna. Por eflo, si esta en periodo de lactancia o
tiene intencién de dar e pecho, debe consultar a su médico antes de tomar AMISPED®. Su
medico le dira lo que puede hacer.

3 - COMO TOMAR AMISPED®

AMISPED® 4 mg: La dosis para pacientes pediatricos de 2 a 5 afios de edad es de un
comprimido masticable de 4 mg diario, que se tomara por la noche. Si se toma junto con
alimentos, AMISPED® 4 mg debe tomarse 1 hora antes o 2 horas después de la comida. No es
necesario ajustar la dosis en este grupo de edad.

AMISPED® 5 mg: La dosis pediatrica para pacientes de 6 a 14 anos de edad es de un
comprimido masticable de 5 mg diario, que se tomara por la noche. Si se toma junto con
alimentos, AMISPED® 5 Mg debe tomarse 1 hora antes o 2 horas después de la comida. No es
necesario ajustar la dosis en este grupo de edad.

AMISPED® 10 mg: La dosis Para adultos a partir de 15 afios de edad con asma, ¢ con asma y
rinitis alérgica estacional concomitante, es de un comprimido de 10 mg al dla, que se tomarg
por la noche. AMISPED® 10 mg puede tomarse con o sin alimentos.

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSQS

Al igual que todos Io medicamentos, AMISPED® puede producir efectos adversos, aunque no
todas las personas los sufran,

Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si aprecia cualquier
efecto adverso no mencionado en este prospecto, informe a su médiao.

La clasificacion de los posibles efectos adversos se basa en los siguientes datos de frecuencia:

Muy frecuentes: Al menos 1 de cada 10 pacientes

Frecuenfes: Al menas 1 de cada 100 pero menos de 1 cada 10 pacientes

Poco frecuentes: Al menos 1 de cada 1.000 pero menos de 1 de cada 100 pacientes
Raras: Al menos 1 de cada 10.000 pero menos de 1 de cada 1.000 pacientes
Muy raras: Menos de 1 de cada 10.000 pacientes, incluyendo casos aislados

Posibles efectos adversos:

Frecuentes: Dolor de estémago, dolor de cabeza, sed

Muy raros: Reacciones alérgicas (anafilaxia), por ejemplo: erupcién cutanea; hinchazoén de la
ra, labics, lengua yio garganta, que puede dar lugar a falta de aliento o dificultad para tragar;

Churg-Strauss)

Si se sufre una combinacién de cualquiera de estos sintomas, especialmente si persisten o
empeaoran, pida atencion médica inmediatamente,

Picor, urticaria, cansancio, debilidad, inquietud, excitacion incluyende comportamiento agresivo,
irritabilidad, mareo, somnolencia, alucinaciones, alteraciones del suefio (por ejemplo
pesadillas), problemas de suefio (insomnio), depresién, intento de. suicidio, hormigueo en
Manos o pies (parestesia), diarrea, convuisiones, malestar general, dolor articular o muscular,
calambres musculares, sequedad de boca, nauseas, vémitos, trastornos digestivos, hepatitis
(inflaracion del higado), aumento de Jos niveles de las enzimas de} higado, cambios en el
tejido del higado, mayor posibilidad de hemorragia, hematoma, paipitaciones hinchazén
{edema) .

5. CONSERVACION DE AMISPED®

AMISPED® 4 y 5 mg: Conservar a temperatura ambiente inferior a 30°C y protegido de ia [uz.
AMISPED® 10 mg: Conservar a temperatura ambiente inferior a 30°C.

MANTENER EN SU ENVASE ORIGINAL, NO DEBE UTILIZARSE DESPUES DE LA FECHA DE
VENCIMIENTO INDICADA EN EL ENVASE.
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PRESENTACIONES

AMISPED® 4 mg y 5 mg: Envases con 10 y 30 comprimidos masticables / tabletas
masticables.

AMISPED® 10 mg: Envases con 10 ¥ 30 comprimidos recubiertos / tabletas recubiertas.

ES UN RIESGO PARA SU SALUD INTERRUMPIR EL TRATAMIENTO O MODIFICAR LA DOSIS INDICADA POR
EL MEDICO.

SALVO PRECISA INDICACION DEL MEDICO, NO DEBE UTILIZARSE NINGUN MEDICAMENTO DURANTE EL
EMBARAZO.

MANTENER TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Elaborado en sanofi-aventis de Colombia S.A.; Carrera 9 N° 30-29, Valle del Cauca, Calj,
COLOMBIA.

sanofi-aventis Argentina S.A.

Av. Int. Tomkinson 2054, (B1642EMU) San Isidro, Pcia. de Buenas Aires, Argentina

Tel: (011) 4732 5000

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° ......_..

Direccion Técnica: Verdnica N. Aguilar, Farmacéutica/Lic. en Industrias Bioquimico-
Farmacéuticas

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACION, CONCURRIR AL HOSPITAL MAS CERCANO ©
COMUNICARSE CON LOS CENTROS DE TOXIGOLOGIA DEL-

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ: (011) 4962-6666/2247

HOSPITAL A. POSADAS: (01 1) 4654-6648 / 4658-7777

HOSPITAL FERNANDEZ: (011) 4808-2655 / 4801 -7767

OPTATIVAMENTE OTROS CENTROS DE INTOXICACIONES
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