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BUENOS AIRES,

30 NOV 2012

VISTO ef Expediente N© 1-0047-0000-004681-12-4 del Registro de
esta Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), vy

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones LAFEDAR S.A. solicita se autorice
la inscripcion en el Registro de Especialidades Medicinaies (REM) de esta
Administracion Nacional, de una nueva especialidad medicinal, la que sera
elaborada en la RepUblica Argentina.

Que de ia misma existe por Ic menos un producto similar registrado
y comercializado en la Repiblica Argentina.

Que las actividades de elaboracién y comercializacion de
especialidad_es medicinales se encuentran contempladas por ia Ley 16.463 vy los
Decretos 9.763/64, 1.890/92, y 156/92 (7.0. Decreto 177/93), y normas
compiementarias.

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

Que consta la evaluacidn técnica producida por el Departamento de

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

Que consta la evaluacidn técnica producida por fa Direccién de
Evaluacién de Medicamentos, en la que informa que la indicacidn, posoiogia, via
de administracién, condicién de venta, y los proyectos de rotulos y de prospectos
se consideran aceptables y relnen los requisitos que contempla ia norma legai
vigente.

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

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

Que corresponde autorizar la inscripcidn en el REM de ia
especialidad mediclnal objeto de ia solicitud.

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

1490/92 y del Decreto 425/10.

[
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Por ello;



7082

Ministeric de Saiud {ON N
Secretaria de Politicas, pIsPOSIC
Regulacion e Institutos

ANMAT.

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 19°- Autorizase fa inscripcion en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales (REM) de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica de la especialidad medicinal de hombre comerciai DROMAC y
nombre/s genéricofs ACIDO IBANDRONICO, la que sera elaborada en la
Republica Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite N© 1.2.1,
por LAFEDAR S.A., con los Datos Identificatorios Caracteristicos que figuran
como Anexo I de la presente Disposicién y que forma parte integrante de la
misma.
ARTICULO 2° - Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de
prospecto/s figurando como Anexo 11 de la presente Disposicidon v que forma
parte integrante de la misma.
ARTICULO 3° - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcion en el REM, figurando como Anexo III
de la presente Disposicion y que forma parte integrante de ia misma.
ARTICULO 4° - En ios rétulos y prospectos autorizados debera figurar la leyenda:
“"ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO No...”, con exclusién de toda otra leyenda no contemplada en ia
norma legal vigente.
ARTICULO 50- Con cardcter previo a la comercializacién del producto cuya

inscripcion 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
importacién del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacién
técnica consistente en la constatacion de la capacidad de produccién y de control
correspondiente.

ARTICULO 69 - La vigencia del Certificado mencionado en el Articuio 3° serd por
cinco (5) afios, a partir de ia fecha impresa en el mismo.

ARTICULO 7°¢ - Registrese. Inscribase en el Registro Nacionai 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, v III. Girese al Departamento de Registro a

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

EXPEDIENTE N©:1-0047-0000-004681-12-4

DISPOSICION No: 7 0 8 2 Dr. OTTO A. OR imeaen
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ANEXO 1

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL

inscripta en el REM mediante DISPOSICION ANMAT No: 7 0 8 2

Nombre comercial: DROMAC
Nombre/s genérico/s: ACIDO IBANDRONICO

Industria: ARGENTINA.
Lugar/es de elaboracion: 25 DE MAYO No 259, GUALEGUAY, PROVINCIA DE

ENTRE RIOS. J. A, GARCIA N° 5420, CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES.
CORONEL CHILAVERT N° 1124/26, CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES.
VALENTIN TORRA N° 4880, PARANA, PROVINCIA DE ENTRE RIOS.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por |la presente disposicién se

detailan a continuacién:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: DROMAC.

Clasificacion ATC: MD5BADG.

Indicacidn/es autorizada/s, TRATAMIENTO Y PREVENCION DE LA OSTEGPOROSIS

EN MUJERES POSMENOPAUSICAS.

AR
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Concentracién/es: 150 mg DE ACIDO IBANDRONICC (COMO IBANDRONATO
MONOSODICC MONCHIDRATO).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: ACIDO IBANDRONICO (COMO IBANDRONATO MONOSODICO
MONOHIDRATO) 150 mg.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 5 mg, ALMIDON PREGELATINIZADO 80
mg, DIOXIDO DE SILICIO COLIDAL 2.8 mg, CROSCARAMELOSA SODICA 28 mg,
{ALCOHOL POLIVINILICO - DIOXIDO DE TITANIO - POLIETILENGLICOL - TALCO)
20 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA C.S.P, 330 mg.

Origen de! producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracion: ORAL.

Envase/s Primarlo/s: BLISTER ALUMINIO/PVC - PVDC.

Presentacion: ENVASES CONTENIENDO 1, 2 Y 3 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 1, 2 Y 3
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Periodo de vida Util: 24 meses.

Forma de conservacion: TEMPERATURA NO MAYCR A 30°C.

Condicién de expendio: BAIC RECETA.
g &

DISPOSICION No: ] 08 2

. Dr. OTTO AL OR INGHER
SUB-INTERVENTOR
ANM.AT
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ANEXO II
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S

De la ESPECIALIDAD MEDICINAL Inscripta en el REM mediante

DISPOSICION ANMAT NO 7 0 8 2

Dr. OTTO A. ORSINGHER

SUB.INTERVENTOR
ANM. AT



[ 8. Proyecto de Prospecto |
DROMAC
ACIDO IBANDRONICO 150 mg
Comprimidos recubiertos

Venta bajo Receta Industria Argentina

Composicion:

Cada comprimido recubierto de 150 mg contiane:
Ibandronato sédico monchidrato {equivalente a Acido 168,75 my
ibandrénico 150 mg)
Almidbn pregelatinizado 80,00mg
Diéxido de silicio coloidal - - - mEe ey 2,80mg
Celulosa microcristalina ¢.s.p. 330,00 mg
Croscammelosa Sodica o 2800mg -
Estearato de magnesio SRS : 5,00 mg
LAY AQ P50204P {Alcohdl polivinliito rdisxido oe 20,00 mg
titanio/PEG 3350ftalco)

ACCION TERAPEUTICA:

Inhibidor de la resorcidn dsea. Antiosteopénico y antiosteoporitico.
CODIGO ATC: MO5B A 06

INDICACIONES:
Tratamienio y prevencion de la osteoporosis en mujeres posmenopéusicas.

ACCION FARMACOLOGICA

Ibandronato produce cambios bioquimicos que indican una iphibicion dosis
dependiente de la reabsorcidn dsea y del turnover 6seo que se traducen en una
disminucién de los marcadores bioquimicos de la degradacion Gsea (taise como
deoxipiridinolina y telopéptido C del coldgeno tipo I) y en promedio, en una ganancia
de la masa dses, cuando se indica en una dosis diaria de 2,5 mgas5mgoenuna

LAF| 8.A
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dosis mensual de 100 mg a 150 mg en mujeres posmenopéusicas, Con la
interrupcién  del tratamiento, o8 pardmetrogs de resorcidn dses aumentan
nuavamante a los valores pravios al inicio dal mismo.

El tratamiento con 2,5 mg diarios redujo significativamants la incidencia de nuevas
fracturas vertebrales y aumentd significativamente la DMO de ta columna lumbar en
comparacién con el placebo cuando sa coadministrd calcip y vitamina D. El
tratamiento con |bandronato 150 mg mensual produjo aumanio de [a DMC de [a
columna lumbar y de cadera en comparacién con al grupo placebo y no resulté
infarior al tratamiento diario con 2.5 mg.

Farmacacinética:

Absarclén:

La absorcién dael Ibandronato se produce a el tracto gastruintestinal superior.

Las concentmciones plasmidticas aumentan en manera ineal hasia una dosis oral
de 50 mg y en forma no lineal en dosis Superiores a 50 mg. El pico méximc de
concentracién se obtiene entre las 0,5 hs. y las 2 hs. (mediana: 1 hora} en mujerss
posmenopausicas sanas y en ayunas desplés de una dosis oral.

La biodisponibilidad oral es reducida en un 90% cuando |bandronato es
agministrado concomitantermente con un desayuno estAndar en comparacion éon su
administracién en ayunas. No se ha demostrado disminucion

de la bindisponiilidad oral de thandronato cuando éste es fomado al mencs 60
minutos antes del desayuno. En consecuencia, la ingesta de alimentos y bebidas
(excepto agua de la canilla) antas de los B0 minutos de la toma de Ibandronato,
reduce su bicdisponibiildad y el efecto sobre fa densidad mineral dsea.
Distribucién: o ' ) -
Después de la absorcitn, Ibandronata se une rdpidaments al hueso o es excretado
por ia orina. En humanos e! voiumen de distribucion es de al menos B0 fitros y el
porcentaje de la dosis circulante removiia dos la circulacion por el tefido ¢seo 8s de
alrededor de 40% a 50%. La unidn in vitro a proteinas da suero humano es del
99,5% al 90,8% an un rango de conceritradiohes de 2 a 10 ng/ml v dal 85,7% en un
rango de concentracidn de 0,5 a 10 ng/mi.

Metabolismo: a : ' . -
No hay evidenclas de que Ibandronato ssa metabolizado @1 humanos.

REBA
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Eliminaclén: .

La porcién de Ibandronato no adsorbido por el hueso, se elimina sin modificaciones
por via renal (apraximadaments

el 50 ai 80 % de la dosis total absorbida). La porcién no absorbida a nivel del tracto
gastrointastinal se elimina sin modificaciones en las heces.

La eliminaciin plasmaética de |bandronato es multifdsica. Su clearance renal y su
distribucién en hueso se reflajan en una ripida y temprana disminucién de las
concentraciones plasméticas, las cuales akanzan & 10 % del pico de concentracion
plasmatico (Cmax) a las 8 horas después de administracidn oral. Esta etapa o3
seguida por una redistribucidn de Ibandronata @ la sangre desde el hiueso. La vida
madia de aliminacidn terminal aparente para la dosis cral de 150 mg en mujeres
posmenopdusicas oscila entre laa 37 y las 157 horas,

El clearence total de ibandronato oscila entre 84 y 180 miminuto y ol clearence
renal representa un 50 a 60 % de esie clearence total y se relaciona con el
clearence de creatining. La diferencia entre el clearence total y el renal
probablemente reflejen la captacitn sea de |bandronato.

Poblaciones aapecisles:

Padilitricos:

La farmacocindtica de (bandronato no ha sido estudiada en pacientss menoros de
18 ahos de eded.

Geriitricon:

No hay diferencias entrs pacientes geridtricos y adutos seivo alteraciones de la
funcién renai. '

Sexo:

La farmacaocinética y la biodisponibilided son similares an hombres y mijeres.
Razas: C

No se han estudiado las dferencias farmacocinéticas entre las distintas razas.
Insuficioncia renal;

La eliminacién renal del Ibandronato en pacientes con insuficlencia renal se
encuentra proporcionaimente relacionada con el clearance de creatinina (ClLor).

RICA! CANAREY
Frimicenty
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Aquellos pacientes con CLer <30 mUmin. Tuvieron més del doble de incremento en
la exposkion a Ibandronato (AUC extrapolada a infinito con respecio a sujetos
sanos. 7
insuficlencia hepética:

No se han lisvado a cabo estudios para evalugr la farmacocindtica de Ibandronato
en pacienies con insuficiencia hapética ya que Ibandronaio no se metaboliza en el
higado humano.

POSOLOGIA, DOSIFICACION Y MODO DE ADMINISTRACION

La posologia para ei tratamiento y prevencidn de las osteoporosis oamenop'éusiaa‘

o5 do 1 comprimido de 150 mg por mes fomado prafarenlennnto al mismo dia de
cada mes,

Para maximizar la absorcién y et beneficio Ibandronato debe ser tomado al menos
80 minutos antes de la primera comida o bebida (diferente al agua) dei dia o antes
de tomar cualquier olra medlcaclﬁn, mcluyendo calclo, antlacidos, suplementos o
vitaminas.

- Para facilitar ta Nlegada al esidmago y por io tanto reducir la potencial h’nfacldn
asoftgiea. los comptimidos deben ser fragados anteros con un vaso lleno de agua
de la canila mientras & paciante estd perado ¢ santadc en posicién erecta. Los
pacientes no deben acostarse por los sigufemu 80 minutos después de tomar
ibandronato.

« El ajua de la caniila es |a lnica babida que debe ser tomada con (bandronato .E)
agua minerai puede tener atas concantraciones de calcio y por io tantc no debe ser.
utilizada,

- Los pacientas no deben masticar 0 succionar el-comprimido debido a una posibie
Ulceracidn orcfaringea. ‘ “

- El comprimido de 150 mg de lbandronato debe ser iomado en ia misma fecha cada
mes, Lo, . .- :

- El médico deberin indicar al paciente que, en'caso de olvido de una toma, podrin
hacerlo a la mafiana sigulents del dia comespondients.

CONTRAINDICACIONES

LAF SA
RICARDO C.QUIMAREY
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Hipersansibilidad a ibandronato o a cualquiera da los constituyentes de la férmula.
Hipocalcamia no comegida.
inhabliidad para pararse o sentarss derecho durante por lo menos 60 minutes.

ADVERTENCIAS

ibandronato iguai que otros bifosfonates administrados oraimente puede llegar a
causar desdrdenes en el tracto gastrointestinai superor tales como disfagia,
esofagitis y (lceras de estfago o gastrica.

PRECAUCIONES

Generales:

Una ingesta adecuada de calcit y vitamina D es importante para todos los
pacientes.

Metabolismo mineral

La hipocalcemia y otros disturbios dsecs y del metabolismo dseo dsbherian contar
con un tratamiento efectivo antes de comenzar la terapla con Ibandronato. -
Trastomos gastreintestinajas: ' '

Les bisfosfonatos orales en generai han sido asociados a esofagitis, disfagia y
dlcaras de estfago o gastricas.

Los pacientes deben ser informados para cumpiir las Instrucciones de toma de
forma de reducir al minime los riesgoe de estos efectos y deban ser aconsejados a
déscontinuar ei uso y buscar atencién médica si ocuriesen sintomas de Initacién
asofagica, dolor al tragar, dolor retro-estermal © acidez. -
Insuficiencia renai;

No debe indicarse en pacientes con dafio renal severo (Ciearance de creatinina <30
mi/min.) L

Osteonecrosis do mandlbula:

La csteonecrosis, principalmenta en [a mendibula, se ha producido en pacientea
tratados con bisfosfonatos por via intravencsa y en la mayoria de los casos se
trataba de pacientes con cancer sometidoa a procedirtientos odontolégicos, aunque - -
aigunos ocurreron en pacientes tratados por via oral, con osteoporosis
posmencpdusica o con otros diagnosticos.

LAFEQAR B.A.
RICARDD €.
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Los faclores de rissgo conocidos para el desarolic de la csteonecrosis incluyen
diagnéstico de céncer, terapias asociadas al céncer (por sjemplo: corticosteroides,
quimioterapia, radioterapia) y desdrdenas co-mirbidos

(por ajempioc anemia, coagulopatias, infeccionas, enfermedad dental previa).

Para aguellos pacientes que pudieran desamollar osteonecrosis de la mandibula
mientras s encuentran bejo terapia con bisfosfonatos, la cirugia dental pusde
exacerbar la condicién. No se dispone de datos que sugieran que la discontinuacion
del tratamiento reduzca el riesgoe de osteonecrosis de la mandbula. Et-
médico/odontdlogo deberia orientar 2 cada paciente de acuerdo al balance
fieega/bensficio.

Dolor misculc-esquelético:

Se ha reportado dolor severo y ocasionaiiénte discapacitants de orgen Gseo,
erticular, ylo muscular en pacientes qie estén reciblendo bisfosfonatos Aprobados
para la prevencién y el tratamianto de la ostedporosls.

Sin embargo, estos informes han sido infreclientes v en la mayoria de los casos™
estos desaparecieron con la supresidn del tratamiento. Esta categoria de drogas
incluye a Ibandronatc. La mayoria de los pacientes fueron mujeres
posmenopdusicas. El tempo para la aparicién de los sintomas varit deade un dia a
varios meses después del comienzo de la administracion de la droga. En estudios
clinicos controlados de ibandronato con pfagebo, el porcentaje de pacientes con
estos sintomas fus similar n ambos grupos.

INTERACCIONES

Intaracciones con otras drogas

Ibandronaio no inhibe el sistema hepiticodeél citocromo P450 nl parece competir
con el sistema de traneporte de drogas a nivel ranal. '

Las combinacionss que contienen cualqulera de ias sigulentes medicaciones
puaden interactuar con lbandronato:

- Antidcidos, suplemantos de “cakic; 0 “productos conteniendo cationes
multivalentes, tales como aiuminio, o hiertd, o magnesio, o vitaminas: pusden
interferir con la absorcidon de |bandronato 'y por ellc deben ser tomsdos, por lo
menos, a los 80 minutos después de la administracin oral de Ibandronato.

RICARDO C. @UIMAREY
Presidents
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+ Aspirina v ctros antiinflamatorics no esteroides (AINES) estos productos pueden

producir imitacidn gastrointestinal, por lo cual deben tomares precauciones en caso

de requerirse la toma simultdnea de ibandronato.

» Antagonistas de recaptores de histamina H2/ Inhibidores de la bomba de protones:

en estudios clinices de interaccion farmacocinética con Ibandronato y ranitidina en

voluntariog sanog s& demostrd un aumento de la absorcidn oral de ibandronato en

un 20 %, el cual no es considerado clinicamante relevanta.

Entre pacientes que recibleron |bandronato, la incidencia ¢e eventos adversos on e}
tracto digestive superior fue similar entre los que requerian biogueantes de

histamina tipo H2 ¢ inhibidores de la bomba da protones interacciones con valores

da laboratorio;

» Agentes para obtener iméAgenes dseas: as conocido que los bisfosfonates

intarfiaren con estos agantes.

Carcinogénesls, mutagénesis y toxicidad reproductiva:

Carcinogénesis -
No se detacté aumento significativo #n la incidencia de tumores en ratas macho y

hambra en un estudic de carcinogénesis de 104 semanas cuando s8 administraron

dosis orales (sanda gastrica) que produjeron una exposicidn acumulada de 3.5 a 2

veces superior a i exposicidn humana con la dosis de 150 mg mensual nl en

ratones de ambos sexos en un estudic de carcinogénesis de 78 semanas con

administracién de dosis orales (sonda gdstrica) con exposicién acumuiada

equivalante a 135-20 veces ia exposicion humana a la dosis de 150 mg mensual. En-
un estudio de carcinogénesis on ratoned de ambos sexos de 80 semanas de

duracidn con dosis orales (agua de beblda) acumuladas entre 70 a 115 vecas

respecto a la dosis humana recomendada de 150 mg mensual, s& obsarvé una

incidencia esumentada dosis-dependiente de adenoma‘carcinoma esdrenal

subcapeular en ratonea hembras, eatadisticamente significativa con la dosis de 80

mghkg/dia (220 a 400 veces supericr en relacidn a la dosls oral mensual

recomendada de 150 mg, considerando AUC), desconociéndose la relevancia™
clinica de tal hailazgo. ' Co

Mutsgénasis

5A -
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No se delectaron evidenclas de genotoxicided con lbandronato en pruebas de
mutagénesis in vitro con células bacterianas (ensayo de Ames) ni con células de
mamiferos (células V79 de hdmster chino y infocitos pariféricos humanos), con © sin
activacléon metabolica. No se detectd dafio cromesdmico en la prueba in vivo de
deteccion de micronlclecs en ratén.
Taxicldad reproductiva
No se observaron signos de taratogénesis ni toxickiad fetal en ratas y conejes.
tratados con Ibandronato por via oral ni efectos sobre la primera generacién de
descandiantes.
La toxicidad reproductiva observada an anirmales de experimentacidn fue gimilar a la
de otros biafosfonatas e incluyd interferencia con el parie natural y afectacién de
fertiidad. En ratas hembra que recibleron dosis orales de 16 mg/kg/dia (equivalents
a 13 vecas la exposicidn humana con la dosis oral mensugl recomendada de 150
mg, basada en comparacién de AUC) desde 14 dias antes dal apareamiento y -
durante la gestacién se abservd disminucion de la fertiidad, del nimero de cuerpos
liteos y sitios de implantacion.
Embarazo:
Los bisfosfonatos se incorporan & la matliz ésea, cesde donde se [beran
gradualments por periodos de semanas a afos. El alcance de la incorporacion del
bisfosfonatn an el hueso adulto, y por consigulents, ia cantidad disponible para la
liberacién nusvaments en la circulacién sistémica, se encuentra directamente
Relacionada con la dosis fotal y la duracién dei uso de loa bisfosfonatos. A pesar de
que no existe infarmacidn sobre el riesgo fetal en humenos, los bisfosfonakos si
causan dafio fetal an los animales, y esta informacion suglere que la captacién de
bisfosfonatos en el husso fatal es Mmayor que én ef huaso materno. Por consigulente,
exista un riesgo teérico de dafio fetal (en &l esqueieto y ctras anomalidades) si una
mujer se smbaraza luego de completar un cicio de tratamiento con bisfosfonato. El
impacto de variables tales como el tiempo entre terminar con el tratamiento da”
bisfosfonato hasta ia concepcidn, el bisfosionato en particular utilizade, vy ls nuite de
administracién  (intravenosa versus oral) sobra este iesgo aln nc ha sido
establecida. : =

RICAREO
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Ibandronato dabe ser usedo durante el embarazo solamenie si el potencial beneficio
s justificado para la madre y &) feto.

Lactancla

Se desconccs si Ibandronato se excreta a través de la leche matema humana,

Dabido a qus muchas drogas si lo hacen, sa debe tener precaucién cuando

Ibandronato se adminisira a mujeres en perfodo de iactanc.a.

Uso pedidtrico: ..
No se ha establecido la eficacia o seguridad en nifios.

REACCIONES ADVERSAS

En ins estudios sfectuados, con 2.5 mg de fbandronato oral diario, ia mayoria de los
efectos adversos fueron leves o moderados y no llevaron a {a discontinuacion del
tratamiento. La incldencia de ios eventos adverscs serios fus de 20% en el grupo
placebo y 23% en sl grupo de toma diaria de 2,5 mg de ibandroheto, El

porcentaje de pacientss qus abandonaron el tratamiento debido & eventos adversos
fue aproximadaments del 17% tanto an el grupd de toma diaria orai de 2,5 mg de
ibandronato como en el grupa placebo, No hubo diferencia enwe ibandranato v
placabgo, siendo la causa més comuan de abahdone, los sfestos adverses del sistema
digestivo.

Desis (mica mensual;
Comparando ibandronate 2,5 mg una vez ai dia con (bandronatd 150 mg una vez al
mes en mujeres con osteoporosis posmenopdusica, los perfiles de seguridad y
tolerablliidad totales de los dos regimenes orales fueron similares. Paclentes con
historia previa de erfemedad gastrointestinal, incluyendo pacientes con licera
péptica sin sangrado reciente U hospitalizacién y pacientes con dispepsia o reflujo
controlado por medicaclén no presentaron diferencias en los eventos adversos del

tracto gastrointestinal superior con el régimen de 150 mg una vez almes y el de 2,5

mg diarios.

Efectos adversos oculares;

Los informea en [a literatura médica indican que los bisfosfonatos pueden estar
asociados con la Inflamacion ocular tal como uveitis y esclentis. En algunos casos,
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LAFEDAR

esios eventos no se resuciven hasta que se diacontin(ia 8l bisfoefonato. No hubo
reportes de inflamacion ocular en estudios con Ibandronato 2,5 mg dlarios. Dos
pacientes quienes recibieron Ibandronato 150 mg une vez al mes exparimentarcn
inflamacitn ocular, uno fue un caso de uveitis y otro escleritis.

Generales

Se han registrade sintomas similares a loa de la gripe, generaimente de intensidad
leve a moderada y asociados a ia primera dosls.

Hakazgos de Laboratorio;

Se ve una disminucidn en ios niveles totales de fosfatasa alcalina en los grupos de
tratamiento activos comparados con placebo, propio de le accién faimacodindmica
de los bisfosfonatos. No hay diferencia comparada con placebe para las
anomalidadas de laboratorio indicativos de disfuncién hepadtice, hipocalcemia o
hipofosfatemia. .
Loa informes de literatura médica indican qua los bifoafonatos pueden estar
asocigdos con ja infiamacion octilar.

Dos paclentes que recibieron una vez al mas experimentaron inflamacién ocular,
uno fue un caso de uveitis y ol otro da esclaritis.

SOBREDOSIFICACION Y TRATAMIENTO

Puade producirse dispepsia, esofagitls, gastritis, hipocalcemia, hipcfosfatemia,”
Uicera gastroesofégica, malestar astomacal.

No hay un antidoto aspecifico, e tratamiento es sintomatico y de apoyo. Se
debarlan suministrar leche o antlicidos para interaccionar v fljar a Ibandronato,
Debido al resgo de Irritacién esofégica, el vémito no ha de ser inducido, y el
pacients debe continuar en posicloir completaments erguida.

Ante la sventualidad de una sobredosis o ingesta accidentsi, concumir al hospnnl
mis cercano o comunicarse con los centrog de Toxicologia: -
Hoapital de Pediatria Ricardo Gutiérez: (011) 4962 - 6666 / 2247.

Hospital A. Posadas: (011) 4654 — 8848 / 4858 - 7777.

Presentacitn: envases conteniendo 172 o 3:crmptimidos recublertos de Dromac




Conservacion: conservar ef suU envase original & temperatura inferior a 30° C,
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
Cortificado N° ...................

Mantener este y todos los medicamentos fuera del alcance de los nifios.

Este medicamanto ha skio prescripto sélo para su problema médice actual, no se lo
recomiends a otras personas.

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripclon y vigilancia
médica, No puede repetirse sin una nuava receta médica.
Director Técnico: Gustavo Omar Seln ~ Farmacéutico y Lic. en Cs. Fammacéuticas

LAFEDAR S A. I
Valentin Toima 4830 — Pque. Industrial Gral. Belgrano — Parané ~ Pcia. Entre Rios

Fecha de Ultima revision; .............L. ... . .
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9. Proyecto de Rétulo |

DROMAC
ACIDO IBANDRONICO 150 mg
Comprimidos recublertos
Ventsa bajo Receta Industria Argentina
Composicién:
Envasss conteniendo 1 comprimide recubierto

Cada comprimido recublerto de 150 mg contiene:

ibandronato sddico monohidrato {(equivalente a 168,75 mp
Acido ibandrénico 150 mg)

Almidon pregelatinizado 80,00 mg _
Dixido da silicio coloidal ' 2,80my
Celulosa microcristalinecsp. = = 330,00 mg
Croscanmsicsa Sodica ' 28,00 mg
Estearaio d® magnesic 500 mg

LAY AQ P50204P (Alcohol polivinilico /didxido de 20,00 mg
titanio/PEG 3350/alco)

Posologla: ver prospecto adjunto.

Lots:

Fecha de vencimientn:

Consarvacion: conservar eh su anvase original a temperatura infaricr a 30° C.
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MiNISTERIO DE SALUD

Mantenar este y todos los medicamentos fuera del alcance de los nifics.
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Lobarsinties
LAFEDAR
Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual, no se b
recomiende a otras personas.

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia
médica. No puede repetirse sin una nueva receta médica.

Director Técnico: Gustavo Omar Sein — Farmacéutico y Lic en Cs. Farmacéuticas

LAFEDAR S.A

Valentin Toma 4880 - Pque. industrial Gral. Belgrano — Parand — Pgia, Entre Rios

Nota: asts mismo proyecto de rétulo se utillze pars snvases conteniendo 2 y 3 comprimidos
recublerios .

Prwsidents
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Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,
Regulacién e Institutos
ANMA.T.
ANEXO III
CERTIFICADO

Expediente N°: 1-0047-0000-004681-12-4

El Interventor de ia Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica (ANMAT)  certifica que, mediante la Disposicion NO©

z n B 2y de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N°© 1,2.1,, por
{tAFEDAR S.A., se autorizé la inscripcion en el Registro de Especialidades
Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes datos identificatorios
caracteristicos:
Nombre comercial: DROMAC
Nombre/s genérico/s: ACIDO IBANDRONICO
Industria: ARGENTINA.
Lugar/es de elaboracién: 25 DE MAYO NO 259, GUALEGUAY, PROVINCIA DE
ENTRE RIOS. J. A, GARCIA N¢ 5420, CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES,
CORONEL CHILAVERT No° 1124/26, CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES.
VALENTIN TORRA N© 4880, PARANA, PROVINCIA DE ENTRE RIOS.
Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se

detailan a continuacign:

Fforma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.
Nombre Comercial: DROMAC.

Clasificaclén ATC: MD5BADG.



Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,
Regulacién e Institutos

ANMA.T.

Indicacidén/es autorizada/s. TRATAMIENTO Y PREVENCION DE LA OSTEOPOROSIS
EN MUJERES POSMENGPAUSICAS.

Concentracidén/es: 150 mg DE ACIDO IBANDRONICO {COMO IBANDRONATOC
MONOSODICO MCNOHIDRATO).

Formula completa por unidad de forma farmaceéutica 6 porcentual:

Genérico/s: ACIDO IBANDRONICO (COMO IBANDRONATO MONOSODICO
MONORIDRATO) 150 mag.

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 5 mg, ALMIDON PREGELATINIZADO 80
mg, DIOXIDO DE SILICIO COLIDAL 2.8 mg, CROSCARAMELOSA SODICA 28 mg,
{ALCOHOL POLIVINILICO - DIOXIDO DE TITANIO - POLIETILENGLICOL - TALCO)
20 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA C.S.P. 330 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracion: ORAL.

Envase/s Primario/s: BLISTER ALUMINIO/PVC - PVDC.

Presentacion: ENVASES CONTENIENDO 1, 2 Y 3 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.
Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDOC 1, 2 Y 3
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Perfodo de vida Util: 24 meses.

Forma de conservacién: TEMPERATURA NO MAYOR A 30°C.

» 56933

Se extiende a LAFEDAR S.A. ei Certificado N° . en la Ciudad de

dias del mes de a_UJBy_ZDJZ_ de

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

Condicién de expendio: BAJO RECETA.

Buenos Aires, a los

DISPOSICIGN (ANMAT) No: 7 082
} oo b
Or. OTTO A. ORSINGHER

SUB-INTERVENTOR
ANMAT.



