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Disposicién

Numero: DI-2018-5640-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 31 de Mayo de 2018

Referencia: 1-0047-0000-002147-18-9

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-2147-18-9 del Registro de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma IVAX ARGENTINA S.A., solicita la aprobacion de
nuevos proyectos de prospectos e informacion para el paciente para la Especialidad Medicinal
denominada PRAZOLEC / ESOMEPRAZOL (COMO ESOMEPRAZOL MAGNESICO
TRIHIDRATO), Forma farmacéutica y concentracion: CAPSULAS CON MICROGRANULOS
GASTRORESISTENTES 20 mg — 40 mg; aprobada por Certificado N° 54.160

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

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

Que se actia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y Decreto N° 101
de fecha 16 de Diciembre de 2015.

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

ARTICULO 1°. — Autorizase a la firma IVAX ARGENTINA S.A. propietaria de la Especialidad
Medicinal denominada PRAZOLEC / ESOMEPRAZOL (COMO ESOMEPRAZOL
MAGNESICO TRIHIDRATO), Forma farmacéutica y concentracién: CAPSULAS CON



MICROGRANULOS GASTRORESISTENTES 20 mg — 40 mg, el nuevo proyecto de prospecto
obrante en el documento IF-2018-17822445-APN-DERM#ANMAT; e informacion para el
paciente obrante en el documento IF-2018-17822314-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. - Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 54.160, cuando el
mismo se presente acompaiiado de la presente Disposicion.

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

PRAZOLEC®
ESOMEPRAZOL

Capsulas con microgranulos gastrorresistentes

INDUSTRIA ARGENTINA
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VENTA BAJO RECETA

Cada capsula con microgranulos gastrorresistentes de Prazoleo® contiene:

Esomeprazol (como Esomeprazol magnésico
trihidrato)

Azacar

Etilcelulosa 10cps

Talco
Hidroxipropilmetilcelulosa 15LV
Simeticona emulsién

Manitol

Trietilcitrato

Diéxido de titanio

Acrycoat L30D

ACCION TERAPEUTICA
Inhibidor de la bomba de protones.
Cadigo ATC: A02BC05

INDICACIONES
Prazolec esta indicado para:
Gastritis agudas y crénicas:

20.00 mg 40.00 mg
119.25 mg 49.99 mg
2.38 mg 1.00 mg
16.35 mg 15.24 mg
9.39mg 12.46 mg
0.90 mg 1.74 mg
11.27 mg 8.44 mg
497 mg 411 mg
3.39mg 297 mg
45.67 mg 38.77 mg

¢ Alivio/control de los sintomas y curacion de las lesiones relacionadas con el acido

gastrico.
Enfermedad por Reflujo Gastroesofagico (ERGE):
o Tratamiento de la esofagitis erosiva por reflujo.

o Tratamiento prolongado de pacientes con esofagitis curada para prevenir recidivas.
» Tratamiento sintomatico de la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE).
En combinacién con un régimen terapéutico antibacteriano adecuado para la

erradicacion de Helicobacter pylori:

e Curacion de la ulcera duodenal asociada a Helicobacter pylori.
e Prevencion de recidiva de Ulceras pépticas en pacientes con Ulceras asociadas a

Helicobacter pylori.

Pacientes que requieren una terapia continia con antiinflamatorios no esteroideos

(AINE):

e Curacion de ulceras gastricas asociadas con la administracion de AINE.

e Prevencion de (jca;
en pacientes£o

as gastricas y duodenales asociadas con la administracion de AINE

IVAX ENTINA S.A.
MARCELO S. NOCELLA
Apoderado
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Tratamiento prolongado tras la prevencion inducida por via IV del resangrado di;
pépticas.

Tratamiento del Sindrome de Zollinger-Ellison

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS/PROPIEDADES

Propiedades Farmacodinamicas

El esomeprazol es el isdbmero S del omeprazol y reduce la secrecion del acido gastrico a través
de un mecanismo de accion selectivo. Es un inhibidor especifico de la bomba acida en la célula

parietal. Tanto el isbmero R como el S del omeprazol tienen una actividad farmacodinamica
similar.

Sitio y mecanismo de accion

Esomeprazol es una base débil y se concentra y se convierte en la forma activa en el medio
altamente acido de los canaliculos secretores de la célula parietal, donde inhibe la enzima
H+K+ ATPasa (bomba de acido) e inhibe tanto la secrecion acida basal como la estimulada. _

Efectos sobre la secrecion acida gastrica

Luego de una dosis oral de esomeprazol 20 mg y 40 mg, el comienzo del efecto ocurre en el
transcurso de una hora. Luego de administraciones repetidas de esomeprazol 20 mg una vez
por dia durante cinco dias, el promedio pico de secrecién acida luego de la estimulacion con
pentagastrina disminuye un 90% cuando se la mide 6-7 horas luego de la dosis en el quinto
dia. Luego de cinco dias de administracion oral de esomeprazol 20 mg y 40 mg, el pH
intragastrico se mantuvo por encima de 4 durante un tiempo promedio de 13 y 17 horas de las
24 horas del dia respectivamente en pacientes con reflujo gastroesofagico sintomatico (ERGE).
Los porcentajes de pacientes que mantuvieron un pH intragastrico por encima de 4 durante al
menos 8, 12 y 16 horas fue de 76%, 54% y 24% respectivamente para esomeprazol 20 mg.
Los porcentajes correspondientes para esomeprazol 40 mg fueron 97%, 92% y 56%. Usando el
area bajo la curva (ABC) como parametro sustituto para la concentracion plasmatica se ha
demostrado una relacion entre la inhibicion de la secrecion acida y la exposicion.

Efectos terapéuticos de la inhibicién &cida

La curacion de la esofagitis por reflujo con esomeprazol 40 mg ocurre en aproximadamente
78% de los pacientes tratados luego de 4 semanas y en el 93% luego de 8 semanas. Uma
semana de tratamiento con esomeprazol 20 mg dos veces por dia y antibibticos apropiados,
son efectivos para la erradicacion del H. pylori en aproximadamente 90% de los pacientes.
Luego de una semana de tratamiento de erradicacion en Ulcera duodenal no complicada no es
necesaria la subsecuente monoterapia con farmacos antisecretores para ia curacion efectiva
de la ulcera y la remision de los sintomas.

Otros efectos relacionados con la inhibicién acida

Durante el tratamiento con farmacos antisecretores la gastrina sérica aumenta en respuesta a
la disminucion de la secrecion acida. Se ha observado en algunos pacientes durante el
tratamiento prolongado con esomeprazol, un aumento del numero de células ECL (similes
enterocromafin) relacionado posiblemente con el aumento de los niveles séricos de gastrina.
Durante el tratamiento prolongado con farmacos antisecretores se ha encontrado un leve
aumento en la frecuencia de quistes glandulares gastricos. Estos cambios son una
consecuencia fisioldgica de la pronunciada inhibicion de la secrecion acida y son benignos y

\Y/ EI}TINA S.A. IVAX NTINA S}A.
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resultan ser reversibles. La disminucidn de acidez gastrica debido a cualquier medio i
los inhibidores de la bomba de protones, aumenta el recuento gastrico de las
generalmente presentes en el tracto gastrointestinal. El tratamiento con inhibidores de—e
bomba de protones puede lievar a un ligero riesgo aumentado de infecciones gastrointestinales
tales como las producidas por Saimonella y Campylobacter. En dos estudios con ranitidina
como activo comparativo, esomeprazol demostrd un mejor efecto en la curacién de ulceras
gastricas en pacientes que utilizan AINE, incluyendo AINE selectivos de la COX-2. En estudios
con placebo como comparador, esomeprazol demostré un mejor efecto en la prevencion de
uUlceras gastrica y duodenal en pacientes que utilizan AINE (con edades mayores de 60 afos
y/o con Ulceras previas) incluyendo AINE COX-2 selectivos.

Propiedades Farmacocinéticas Absorcién y distribucién.

Esomeprazol es labil al &cido y se administra por via oral como granulos con cubierta entérica
(peliets). La conversion in vivo al isbmero R es insignificante. La absorcion de esomeprazol es
rapida, con niveles plasmaticos maximos que ocurren aproximadamente 1-2 horas luego de
administrada la dosis. La biodisponibilidad absoluta es 64% luego de una dosis unica de 40 mg
y aumenta a 89% luego de repetidas administraciones una vez al dia. Para esomeprazol 20
mg, los valores correspondientes son 50% y 68%, respectivamente. Ei volumen aparente de
distribucién en estado de equilibrio y en sujetos sanos es de aproximadamente 0,22 I/kg de
peso corporal. esomeprazol se une en un 97% a las proteinas plasmaticas. La ingestion de
alimentos retrasa y disminuye la absorcion de esomeprazol aunque esto no tiene una influencia
significativa en el efecto de esomeprazol sobre la acidez intragastrica.

Metabolismo y eliminacion

Esomeprazol es totalmente metabolizado por el sistema citocromo P450 (CYP). La mayor parte
de su metabolismo depende del polimorfo CYP2C19, responsable de la formacién de los
hidroxi y desmetil metabolitos del esomeprazol. La parte restante depende de otra isoforma
especifica, CYP3A4, responsable de la formacion de esomeprazol sulfona, el principal
metabolito en plasma. Los siguientes parametros reflejan principalmente las farmacocinéticas
en individuos metabolizadores extensivos con una enzima funcional CYP2C19. La depuracién
plasmatica total es de alrededor de 17 I/h luego de una dosis Unica y de alrededor de 9 |h
luego de administraciones repetidas. La vida media de eliminacion plasmatica es de alrededor
de 1,3 horas luego de repetidas dosis una vez al dia. Se ha estudiado la farmacocinética del
esomeprazol en dosis de hasta 40mg dos veces al dia. El area bajo la curva concentracién
plasmatica-tiempo aumenta con repetidas administraciones de esomeprazol. Este aumento es
dosis dependiente y produce un aumento del ABC mas que proporcional respecto de la dosis
después de la administracion repetida. Esta dependencia de tiempo y dosis se debe a la
disminucion del metabolismo de primer paso y a la depuracion sistémica causada
probablemente por una inhibicion de la enzima CYP 2C19 por esomeprazol y/o su metabolito
sulfona. Esomeprazol es completamente eliminado del plasma entre dosis sin tendencia a
-acumularse durante una administracién diaria.

Los principales metabolitos de esomeprazol no tienen efecto sobre la secrecion acida gastrica.
Casi el 80% de una dosis oral de esomeprazol se excreta como metabolitos en la orina, y el
resto en las heces. Menos del 1% del farmaco sin modificar se encuentra en orina.

IVAX Al NTINA $.A.
MARCELO S. NOCELLA
Apoderado
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Poblaciones especiales
Aproximadamente el 29 % * 1,5% de la poblacién no posee la enzima CYP2C19 y s W
lamados metabolizadores pobres. En estos individuos el metabolismo de esomeprazol es
probablemente catalizado principalmente por la CYP3A4. Luego de repetidas administraciones

una vez al dia de esomeprazol 40 mg, el area promedio bajo la curva concentracion
plasmética-tiempo fue aproximadamente 100% mayor en metabolizadores pobres que en

sujetos que poseen la enzima CYP2C19 funcional (metabolizadores extensivos). Las
concentraciones plasmaticas maximas promedio aumentaron aproximadamente un 60%. Estos

hallazgos no tienen implicancias para la posologia del esomeprazol. ElI metabolismo del
esomeprazol no se modifica significativamente en los pacientes geriatricos (71-80 aiios de

edad). Luego de una dosis Gnica de 40 mg de esomeprazol, el promedio del area bajo la curva
concentracion plasmatica-tiempo es aproximadamente 30% mayor en las mujeres que en los

hombres. Esta diferencia no se observa luego de repetidas administraciones una vez al dia.

Estos hallazgos no tienen implicancia para la posologia de esomeprazol.

Disfunciones organicas

El metabolismo de esomeprazol en pacientes con disfunciéon hepatica leve a moderada puede
deteriorarse. La velocidad metabélica disminuye en pacientes con disfuncion hepatica severa lo
que resulta en el duplicado del &rea bajo la curva concentracion plasmatica-tiempo de
esomeprazol. Por lo tanto, no debe excederse un maximo de 20 mg en pacientes con
disfuncion severa. Esomeprazol o sus principales metabolitos no muestran una tendencia a
acumularse con una dosis diaria. No se han efectuado estudios en pacientes con funcion renal
deteriorada. Debido a que el riidén es responsable de la excrecion de los metabolitos de
esomeprazol pero no de la eliminacion del fArmaco inmodificado, no se espera que et
metabolismo del esomeprazol sea alterado en pacientes con deterioro de la funcion renal.

POSOLOGIA - MODO DE ADMINISTRACION

Las capsulas deben ingerirse enteros con liquido.

Las capsulas no deben masticarse ni triturarse.

Para los pacientes con dificultad para tragar, los comprimidos pueden dispersarse en agua no
gasificada y administrarse mediante sonda gastrica. Es importante probar cuidadosamente que
la jeringa y la sonda seleccionadas sean adecuadas.

Adultos y adolescentes desde los 12 afios de edad

Enfermedad por Reflujo Gastroesofagico (ERGE)
Tratamiento de esofagitis erosiva por reflujo: 40 mg una vez al dia durante 4 semanas.
Se recomienda un tratamiento adicional de 4 semanas para pacientes en los que la
esofagitis no se ha curado o que presenten sintomas persistentes.

- Tratamiento prolongado de pacientes con esofagitis curada para evitar recidivas: 20 mg
una vez al dia.

- Tratamiento sintoméatico de la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE): 20 mg
una vez al dia en pacientes sin esofagitis. Si no se logra el control de los sintomas
después de cuatro semanas, deben realizarse estudios complementarios. Una vez que
los sintomas cedieron, el control de los sintomas subsecuentes puede lograrse
mediante el uso de 20 mg una vez al dia. Los adultos pueden utilizar un régimen a
demanda de g una vez al dia, administrados seguln las necesidades. En pacientes

IVAX ABGENTINA S.A. IVAX TINA Ji
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tratados con AINE con riesgo de desarrollar Giceras gdstricas y duodenales,\{
recomienda utilizar un régimen de administracién segln las necesidades para sl
controlando los sintomas.

Adultos:
En combinacién con un régimen terapéutico antibacteriano adecuado parala
erradicacioén de Helicobacter pylori

- Curacion de la dlcera duodenal asociada a Helicobacter pylori.

- Prevencion de la recidiva de Ulceras pépticas en pacientes con ulceras asociadas con
Helicobacter pylori

La dosis es 20 mg de esomeprazol con 1 g de amoxicilina y 500 mg de claritromicina, todos dos
veces al dia durante 7 dias.

Pacientes que requieren terapia continua con AINE
- Curacion de diceras géstricas asociadas con la administracién AINE: La dosis habitual
es de 20 mg una vez al dia. La duracién del tratamiento es de 4-8 semanas.
- Prevencién de ulceras gastricas y duodenales asociadas con la administracion AINE en
pacientes con riesgo: 20 mg una vez al dia.

Tratamiento prolongado tras la prevencibn inducida por via IV del resangrado de

ulceras pépticas: 40 mg una vez al dia durante 4 semanas tras la prevencién
inducida por via IV del resangrado de tilceras pépticas.

Tratamiento del sindrome de Zollinger-Ellison

La dosis inicial recomendada es esomeprazol 40 mg dos veces al dia. La dosificacion
luego debe ajustarse individuaimente y el tratamiento debe continuarse tanto como se
indique clinicamente. En base a los datos clinicos disponibles, la mayoria de los pacientes
puede controlarse con dosis entre 80 y 160 mg de esomeprazol diarios. Con dosis de mas
de 80 mg diarios, la dosis debe dividirse y administrarse dos veces al dia.

Nifios menores a los 12 afios de edad
Esomeprazol no debe usarse en nifios ya que no hay informacion disponible.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad conocida al esomeprazol, benzimidazoles sustituidos o cualquier otro
componente de la formulacion. Esomeprazol, al igual que otros inhibidores de la bomba de
protones, no debe administrarse con atazanavir (ver "ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES-
Interacciones con otros productos medicinales”).

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

En presencia de cualquier sintoma de alarma (por ejemplo una significativa pérdida de peso
involuntaria, vomitos recurrentes, disfagia, hematemesis 0 melena) y cuando se sospeche o
exista Ulcera gastrica, se debe descartar la posibilidad de un proceso maligno, debido a que.el
tratamiento con esomeprazol puede aliviar los sintomas y demorar el diagndstico. Los

IVAX NA S.A. IVAX ARGENTINAE.A.
RO C 80 MARCELO S. NOCELLA
ora Técriica Apoderado
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pacientes bajo un tratamiento a largo plazo (en especial aquelios tratados durante
afo) deben mantenerse bajo vigilancia regular. Se debe instruir a los pacien
tratamiento a demanda que contacten a su médico si sus sintomas cambian de natural
prescribir esomeprazol para un tratamiento segin las necesidades, se deben considerar las
implicancias de interacciones con otros medicamentos, debido a las concentraciones
plasméticas fluctuantes del esomeprazol. (Ver ‘“Interacciones con otros productos
medicinales”).

Al prescribir esomeprazol para la erradicacion de Helicobacter pylori se deben considerar las
posibles interacciones medicamentosas para todos los componentes en la triple terapia. La
claritromicina es un potente inhibidor de CYP3A4 y por lo tanto se deben considerar las
contraindicaciones y las interacciones para la claritromicina cuando se use la triple terapia en
pacientes que toman concurrentemente otros farmacos metabolizados a través de CYP3A4, tal
como por ejemplo la cisaprida. Este medicamento contiene sacarosa. Los pacientes con
problemas hereditarios raros de intolerancia a la fructosa, mala absorcién de glucosa-galactosa
o insuficiencia de sucrasa-isomaltasa no deben tomar este medicamento. E! tratamiento con
inhibidores de la bomba de protones puede llevar a un ieve riesgo aumentado de infecciones
gastrointestinales como las producidas por Salmonella y Campylobacter.

Interacciones con otros medicamentos:

Efectos del esomeprazol en la farmacocinética de otros farmacos

Productos medicinales con absorcién dependiente de pH

La disminucién de la acidez intragastrica durante el tratamiento con esomeprazol puede
aumentar o disminuir la absorcién de las drogas si el mecanismo de absorcién estd
influenciado por la acidez géstrica. Al igual que con el uso de otros inhibidores de la secrecion
cida o anticidos, la absorcién del ketoconazol e itraconazo! puede disminuir durante el
tratamiento con esomeprazol. La co-administracién de esomeprazol (40 mg una vez al dia) con
300 mg de atazanavir/f 100 mg de ritonavir a voluntarios sanos dio como resultado una
reduccién substancial en la exposicion a atazanavir (un descenso del 75% aproximadamente
en el ABC, Cmax y Cmin). El aumento de a dosis de atazanavir a 400 mg no compenso el
impacto de esomeprazol sobre la exposicién a atazanavir. Los inhibidores de la bomba de
protones (IBP), incluido esomeprazol, no deben ser co-administrados con atazanavir.

Drogas metabolizadas por CYP2C19. -
El esomeprazol inhibe la CYP2C19, la principal enzima metabolizadora del esomeprazol. D
este modo, cuando se combina esomeprazol con las drogas metabolizadas por CYP2C19,
tales como diazepam, citalopram, imipramina, clomipramina, fenitoina, etc, las concentraciones
plasméticas de estas drogas pueden aumentar y podria necesitarse una reduccion de la dosis.
Esto debe considerarse especiaimente al prescribir esomeprazol para una terapia segun
necesidades. La administracion concomitarte de 30 mg de esomeprazol produjo una
disminucién del 45% en el clearance del diazepam, sustrato de la CYP2C19. La administracién
concomitante de 40 mg de esomeprazol produjo un aumento del 13% en los niveles
plasmaticos minimos de fenitoina en pacientes epilépticos. Se recomienda monitorear las
concentraciones plasmaticas de fenitoina cuando se empieza o termina el tratamiento con
esomeprazol. El omeprazol (40 mg una vez por dia) aumenté la Cmax y el ABC del voriconazol
(un substrato de CYP2C19) en un 15% y 41%, respectivamente.

La administracién concomitante de 40 mg de esomeprazol a los pacientes tratados con
warfarina, en un estugjo clinico, mostr6 que los tiempos de coagulacidon estuvieron dentro del

)
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rango aceptado. Sin embargo, se informaron, luego de la comercializacion, p
aislados de aumento de la RIN (Relacion Internacional Normalizada) de significacion
durante el tratamiento concomitante. Se recomienda monitoreo cuando se inicia y finali
tratamiento concomitante durante el tratamiento con warfarina u otros derivados de la
cumarina.

Esomeprazol es un inhibidor del CYP2C19. Al empezar o terminar el tratamiento con
esomeprazol, debe considerarse el potencial de interacciones con medicamentos que se
metabolicen a través del CYP2C19. Se ha observado una interaccién entre clopidogrel y
esomeprazol. La relevancia clinica de esta interaccién no esta clara. Debe desaconsejarse el
uso de esomeprazol con clopidogrel.

En voluntarios sanos, la administracién concomitante de 40 mg de esomeprazol produjo un
aumento del 32% en el drea bajo la curva de concentracién plasmatica-tiempo (ABC) y una
prolongacion de la vida media de eliminacién (t1/2) del 31% pero sin un aumento significativo
en los niveles plasmaticos maximos de cisaprida. El intervalo QTc levemente prolongado que
se observa después de la administracién de cisaprida sola, no fue mas prolongado cuando se
suministré cisaprida en combinacion con esomeprazol. El esomeprazol ha demostrado no tener
efectos clinicamente relevantes en la farmacocinética de la amoxicilina o quinidina. Los
estudios que evallan la administracibn concomitante de esomeprazol con naproxeno o

rofecoxib no identificaron ninguna interaccién farmacocinética clinicamente relevante durante
estudios a corto plazo. ’

Efectos de otros farmacos sobre la farmacocinética del esomeprazol.

El esomeprazol es metabolizado por CYP2C19 y CYP3A4. La administracion concomitante de
esomeprazol y un inhibidor de CYP3Ad, claritromicina (500 mg dos veces al dia), produjo una
duplicacion del ABC del esomeprazol. La administracién concomitante de esomeprazol y un
farmaco que inhibe tanto la CYP2C19 como la CYP3A4 puede dar como resuitado una
duplicacién de la exposicién al esomeprazol. E! voriconazol, inhibidor de CYP2C19 y CYP3A4,
aumentod en un 280% el ABC del omeprazol. Por lo general, no se requiere un ajuste de dosis
de esomeprazol en ninguna de estas situaciones. Sin embargo, se debe considerar un
aumento de dosis en pacientes con deterioro hepatico severo y cuando se indica un
tratamiento a largo plazo.

Embarazo y lactancia

Para esomeprazol, los datos clinicos sobre embarazos expuestos son insuficientes. Los
estudios epidemiologicos sobre la mezcla racémica omeprazol, que incluyen una mayor
cantidad de embarazos con exposicién al medicamento, no indican efectos de malformaciones
ni fetotéxicos. -
Los estudios en animales con esomeprazol no indican efectos perjudiciales directos o
indirectos con respecto al desarrollo embrionario/fetal. Los estudios en animales con la mezcla
racémica no indican efectos perjudiciales directos o indirectos con respecto al embarazo, parto
0 desarrollo posnatal. Se debe tener precaucién al prescribirlo a mujeres embarazadas. Se
desconoce si esomeprazol se excreta en la leche materna humana. No se han realizado
estudios en mujeres durante el periodo de lactancia. Por lo tanto esomeprazol no debe usarse
durante el amamantamiento.

Efectos sobre la capacidad de conducir y usar maquinas

IVAX ARGENTINAS.A.
MARCELO S. NOCELLA
Apoderado

IF-2018-17822445-APN-DERM#ANMAT
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EFECTOS ADVERSOS

Se han identificado o se sospecha de las siguientes reacciones adversas del farmaco en el
programa de ensayos clinicos para el esomeprazol y luego de la comercializacion. Ninguna
estuvo relacionada con la dosis. Las reacciones se clasifican de acuerdo con la frecuencia: -
Frecuentes (> 1:100, < 1:10)

Poco frecuentes (> 1:1.000, < 1:100)
Raras (>1:10.000, <1:1.000)
Muy raras ( <1:10.000)

Trastornos del sistema sanguineo y linfitico

Raros: leucopenia, trombocitopenia.

Muy raros: agranulocitosis, pancitopenia.

Trastornos del sistema inmune.

Raros: reacciones de hipersensibitidad, por ejemplo, angioedema y reaccién anafilactica/
shock.

Trastornos del metabolismo y nutricién

Poco frecuentes: edema periférico.

Raro: hiponatremia.

Trastornos psiquiatricos

Poco frecuentes: insomnio.

Raros: agitacion, confusion, depresion.

Muy raros: agresion, alucinaciones.

Trastornos del sistema nervioso

Frecuente: dolor de cabeza.

Poco frecuentes: mareo, parestesia, somnolencia.

Raro: disgeusia.

Trastornos oculares

Raro: visiéon borrosa.

Trastornos auditivos y del laberinto

Poco frecuente: vértigo.

Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinales

Raro: broncoespasmo.

Trastornos gastrointestinales

Frecuentes: dolor abdominal, estrefiimiento, diarrea, flatulencia, nauseas/ vomitos.
Poco frecuente: boca seca.

Raros: estomatitis, candidiasis gastrointestinal.

Trastornos hepatobiliares -
Poco frecuente: aumento de enzimas hepaticas.

Raro: hepatitis con o sin ictericia.

Muy raros: insuficiencia hepética, encefalopatia en pacientes con enfermedad hepatica
preexistente.

\

IVAX ARGENTINA S.A. IVAX ARGENTINA S.A.

oMBO MARCELO S. NOCELLA
Directora Técnica Apoderado
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Trastornos del tejido subcutdneo y piel

Poco frecuentes: dermatitis, prurito, erupci6n, urticaria.
Raros: alopecia, fotosensibilidad.

Muy raros: eritema polimorfo, sindrome de Stevens-Johnson, necrélisis epidérmica toxica.
Trastornos musculoesqueléticos, del tejido conectivo y 6seo

Raros: artralgia, mialgia.

Muy raro: debilidad muscular.

Trastornos renales y urinarios

Muy raro: nefritis intersticial.

Trastornos mamarios y del sistema reproductivo

Muy raro: ginecomastia.

Trastornos generales

Raros: malestar, aumento del sudor.

SOBREDOSIFICACION

Existe experiencia muy limitada hasta la fecha con respecto a la sobredosis deliberada. Los
sintomas descriptos en relacién con los 280 mg fueron sintomas gastrointestinales y debilidad.
Las dosis Unicas de 80 mg de esomeprazo! no produjeron efectos anormales. Se desconoce un
antidoto especifico. El esomeprazol se une en gran parte a las proteinas plasmaticas y por o
tanto no es facilmente dializable. Al igual que en cualquier caso de sobredosis, el tratamiento
debe ser sintomatico y se deben utilizar medidas generales de apoyo.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al hospital mas cercano o comunicarse
con los centros de Toxicologia: - Hospital de Pediatria Ricardo Gutierrez: (011) 4962-
6666/2247 - Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648 / 4658-7777.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO:
Conservar en su envase original, a temperatura no mayor de 25°C. Protegido de la humedad.-

PRESENTACIONES
Envases conteniendo 14, 15, 28, 30, 60, 500 y 1000 unidad de forma farmacéutica, siendo
estas dos ultimas presentaciones de uso exclusivamente hospitalario.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N° 54160

IVAX ARGENTINA S.A.- Suipacha 1111 - Piso 18 (C1008AAW) Ciudad Autonoma de Bs. As.
Directora Técnica: Rosana B. Colombo (Farmacéutica)

Para mayor informacién contactarse al 0800-666-3342.

MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Fecha de Uitima revision: ..../......

IVAX ABGENTINA S.A. IVAX ARGENTINA S|A.

RO LOMBO MARCELO S. NOCEL
ora Técnica Apoderado
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

PRAZOLEC®
ESOMEPRAZOL
Cépsulas con microgranulos gastrorresistentes

INDUSTRIA ARGENTINA VENTA BAJO RECETA

FORMULA:
Cada capsula con microgranulos gastrorresistentes de Prazolec® contiene:
Esomeprazol (como Esomeprazol magnésico

trihidrato) 20.00 mg 40.00 mg
Azucar 119.25 mg 49.99 mg
Etilcelulosa 10cps 2.38 mg 1.00 mg
Tailco 16.35 mg 15.24 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa 15LV 9.39 mg 12.46 mg
Simeticona emulsién 0.90 mg 1.74 mg
Manitol 11.27 mg 8.44 mg
Trietilcitrato 4.97 mg 411 mg
Dioxido de titanio 3.39 mg 297 mg
Acrycoat L30D 45.67 mg 38.77 mg

Lea atentamente este prospecto antes de usar este medicamento y conserve el prospecto por
si necesita leerlo nuevamente. Esta informacién no reemplaza la informacion brindada por su
médico. Ante cualquier duda consulte a su médico.

Si presenta algin efecto adverso descripto o efecto adverso no reportado, CONSULTE E
INFORMESELO A SU MEDICO

Si se encuentra consumiendo otros medicamentos, DEBE CONSULTAR E INFORMAR A SU
MEDICO.

Este medicamento ha sido prescripto solo para su problema médico actual. No lo
recomiende a otras personas.

¢QUE ES Y PARA QUE SE UTILIZA ESTE MEDICAMENTO?

Prazolec contiene el principio activo esomeprazol. Pertenece a un grupo de medicamentos
llamados “inhibidores de la bomba de protones". Funcionan reduciendo la cantidad de acida
que produce el estémago.

Este medicamento se utiliza en adultos para el tratamiento a corto plazo de los sintomas de
refiujo (por ejemplo, ardor de estémago y regurgitacién de acido). El reflujo es el retroceso de
acido desde el estémago hacia la garganta ("eséfago”), lo que puede provocar inflamacion y
dolor. Esto puede causarle sintomas tales como sensacién dolorosa de ardor en el pecho, el
cual puede llegar hasta la garganta (ardor) y dejar un sabor agrio en la boca (regurgitacion
acida).

Prazolec no significa que le proporcione alivio inmediato. Puede que sea necesario tomar los
tag consecutivos para que se encuentre mejor. Debe consultar a un

capsulas durante 2-3 _dia
médico si empeora g'st no Mejora después de 14 dias.

IVAX ENTIA\ S.A.
MARCELO S. NOCELLA

Apoderado
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¢QUE ES LO QUE DEBO SABER ANTES DE TOMAR PRAZOLEC® Y DURA
TRATAMIENTO?

¢Quiénes no deben tomar PRAZOLEC®?

No debe utilizar este medicamento si:

si es alérgico al esomeprazol o a cualquiera de los deméas componentes de este
medicamento.

si es alérgico a los medicamentos que contienen otros inhibidores de la bomba de
protones (p. ej. pantoprazol, lansoprazol, rabeprazol u omeprazol).

si esta tomando un medicamento que contenga atazanavir (usado para tratar la
infeccion por el VIiH).

¢Puedo tomar PRAZOLEC® con otros medicamentos?
Informe a su médico acerca de todos los medicamentos que est& tomando o planea tomar. Ello

incluye medicamentos bajo receta, medicamentos de venta libre, vitaminas y suplementos a
base de hierbas.

Tomar PRAZOLEC® con ciertos medicamentos puede causar efectos adversos.

No tome este medicamento si también esta tomando un medicamento que contenga atazanavir
(se usa para tratar la infeccién por el VIH).

Informe a su médico o farmacéutico especificamente si est4 tomando clopidogrel (se usa para
evitar los coagulos de sangre).

Puede tomar este medicamento con antidcidos (por ejemplo magaldrato, acido alginico,

bicarbonato de sodio, hidréxido de aluminio, carbonato de magnesio o combinacién de estos)-si
es necesario.

Consulte a su médico o farmacéutico si est4 tomando alguno de los siguientes medicamentos:

e O 6 o6 & o o o

Si no esta seguro

Ketoconazol e itraconazol (se usan para tratar las infecciones causadas por hongos)
Voriconazol (se usa para tratar infecciones causadas por un hongo) y claritromicina (se
usa para tratar infecciones). Su médico puede ajustar su dosis de Prazolec si también
tiene problemas graves de higado y esté tratado durante un largo periodo de tiempo.
Erlotinib (se usa para tratar el cancer)

Metotrexato (se usa para tratar el cancer y los trastornos reumaticos)

Digoxina (se usa para tratar problemas del corazén)

Atazanavir, saquinavir (se usa para tratar la infeccién por el VIH)

Citalopram, imipramina o clomipramina (se usa para tratar la depresion)

Diazepam (se usa para tratar la ansiedad, relajar los misculos o para la epilepsia)
Fenitoina (se usa para tratar la epilepsia)

Medicamentos que se utilizan para hacer su sangre mas fluida, como la warfarina.
Puede que su médico tenga que monitorizarle cuando empiece a tomar o cuando deje
de tomar Prazolec.

Cliostazol (se usa para tratar la claudicacion intermitente — una condicion donde -el
suministro deficiente de sangre a los musculos de las piernas causa dolor y dificultad
para caminar)

Cisaprida (se usa para la indigestion y el ardor de estomago)
Rifampicina (se usa para tratar la tuberculosis)

Tacrolimus (en caso de trasplante de 6rgano)

Hierba de San ricum perforatum) (se usa para tratar
su médico o farmacéutico la lista d

epresion)
medicamentos. Es

\
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importante que usted conozca y pueda describir todos los medicamentos que usted tond

¢COMO DEBO TOMAR PRAZOLEC®?
Tome PRAZOLEO® exactamente como se lo indicé el médico, a las horas del dia que
correspondan, respetando las dosis y duracion del tratamiento.

¢QUE DEBO HACER S! DEJO DE TOMAR UNA DOSIS?
Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento contenidas en este

prospecto o las indicadas por su médico o farmacéutico. En caso de duda pregunte a su
meédico.

Cuanto tomar

La dosis recomendada es un capsula al dia.
No tome mas de la dosis recomendada de una capsula (20 mg) al dia, atn cuando no
note mejoria inmediatamente.

¢ Puede necesitar tomar las capsulas durante 2 6 3 dias consecutivos antes de que los
sintomas del reflujo (por ejemplo, ardor y regurgitacion de acido) mejoren.
La duraci6n del tratamiento es de hasta 14 dias.
Cuando sus sintomas de reflujo desaparezcan por completo, debe dejar de tomar este
medicamento.

e Silos sintomas de reflujo empeoran o0 no mejoran después de tomar este medicamento
durante 14 dias consecutivos, consulte a su médico.

Si tiene sintomas recurrentes con frecuencia, persistentes o duraderos incluso ‘después del
tratamiento con este medicamento, consulte a su médico.
Ante cualquier duda consulte a su médico.

¢QUE DEBO HACER EN CASO DE SOBREDOSIS?
Si toma méas Prazolec del recomendado, consulte a su médico o farmacéutico inmediatamente.
Puede experimentar sintomas tales como diarrea, dolor de estémago, estrefiimiento, sensacién
de mareo 0 mareo y debilidad.Si toma més de la dosis recetada de Prazolec®, consulte a su
médico, concurra al Hospital mas cercano o comuniquese a los centros de Toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247; Hospital Posadas: (011) 4654-
6648 / 4658-7777.

LQUE PRECAUCIONES DEBO TOMAR DURANTE EL TIEMPO QUE SE UTILIZA ESTE
MEDICAMENTO?

Consulte a su médico antes de empezar a tomar Prazolec si:

» Hatenido tlcera gastrica 0 una operacién de estémago en el pasado.
Ha estado en tratamiento continuo para el reflujo o la acidez durante 4 semanas o0 mas.
Tiene ictericia (coloracion amarillenta de la piel u 0jos) o enfermedad del higado grave.
Si padece problemas renales graves.
Si es mayor de 55 aiios y tiene sintomas de reflujo nuevos 0 que han variado
recientemente o necesita tomar un remedio de venta sin receta para la indigestiono
ardor de estébmago a diario.

» Si alguna vez hg.taqido una reaccion en la piel después del tratamiento con un
medicamento fmilar-a Prazolec para reducir la acidez de e 0.

NA S.A. IVAX NTINA B.A.
BO MARCELO S. NOCELLA
iCa Apoderado
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Consulte a su médico inmediatamente antes o después de tomar este medicamento $addvierts’

alguno de los siguientes sintomas, ya que podrian ser un signo de otra enfermedad \S NJravg
o Pierde mucho peso sin razén. e

Tiene dificultades o dolor al tragar.

Le duele el estomago o tiene signos de indigestién como nduseas, saciedad, hinchazén,

especialmente después de comer.

Cgmienza a vomitar alimentos o sangre, con aspecto de granos de café oscuros en el

vémito.

Las heces aparecen negras (manchadas de sangre).

* Tiene diarrea intensa o persistente: esomeprazol se asocia a un pequefio aumento del
riesgo de diarrea infecciosa.

* Sisufre una erupcion cutdnea, especialmente en zonas de la piel expuestas al sol,

- consulte a su médico lo antes posible, ya que puede ser necesario interrumpir el
tratamiento con Prazolec. Recuerde mencionar cualquier otro sintoma que pueda notar,
como dolor en las articulaciones.

Acuda inmediatamente al médico si nota dolor en el pecho acompanado de aturdimiento, sudor,
mareo, dolor de hombro con dificultad para respirar. Esto podria ser un signo de una
enfermedad grave en su corazon.
Consulte a su médico antes de empezar a tomar este medicamento si:

» Tiene que someterse a una endoscopia 0 prueba del aliento con urea.

¢ Van a hacerle un andlisis de sangre concreto (Cromogranina A)

e 6 o o

Si se encuentra en alguna de estas situaciones (0 no esta seguro), consulte a su médico
inmediatamente.

¢CUALES SON LOS EFECTOS ADVERSOS QUE PUEDE TENER PRAZOLEC®?
¢ Dolor de cabeza.
e Efectos sobre su estbmago o intestino: diarrea, dolor de estémago, estrefiimiento, gases
(flatulencia).
¢ Sensacion de mareo (nduseas) o mareo (vomitos).

Al igual que todos los medicamentos, PRAZOLEC® puede tener efectos adversos, aunque no
todas las personas los sufran.

Los efectos adversos mas severos incluyen:

o Dificultad repentina para respirar, hinchazén de los labios, la lengua o la garganta,
erupcion cutanea, desmayos o dificultad al tragar (reaccién alérgica grave, se observa
excepcionalmente)

¢ Enrojecimiento de la piel con ampollas 0 descamacion. También pueden aparecer
ampollas importantes y sangrado de los labios, ojos, boca, nariz y genitales. Podria
tratarse de un ‘Sindrome de Stevens-Johnson' o ‘necrdlisis epidérmica toxica', que se
observa muy raramente.

o Piel amarilla, orina oscura y cansancio que pueden ser sintomas de problemas
hepaticos, observados raramente.

Si considera que ajguno de los efectos adversos que sufre es 0 si aprecia cualquier

INA S.A. IVAX INA B.A.

MBO MARCELO S. NOCERLA
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Pagma Web de la ANMAT: httg /www.anmat.qov. ar/farmacov:grlanc:a/Nonﬁcgr asp o Ilmar a
ANMAT responde 0800-333-1234".

¢COMO DEBO CONSERVAR PRAZOLEC®?
Conservar en su envase original, a temperatura no mayor de 25°C. Protegido de la humedad.

PRESENTACIONES

Envases conteniendo 14, 15, 28, 30, 60, 500 y 1000 unidad de forma farmacéutica, siendo
estas dos Ultimas presentaciones de uso exclusivamente hospitalario.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N° 54160.

IVAX ARGENTINA S.A .- Suipacha 1111 - Piso 18 (C1008AAW) Ciudad Auténoma de Bs. As.
Directora Técnica: Rosana B. Colombo (Farmacéutica)

Para mayor informacion contactarse al 0800-666-3342.

MANTENER LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Fecha de ultima revision: ..../......

(LOGO]
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