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DISPOSICION N' 5 3 O 7 
BUENOS AIRES, 06 SEP 2012 

VISTO el Expediente N0 1-0047-0000-016476-11-1 del 

Registro de esta Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y 

Tecnología Médica (ANMAT), y 

CONSIDERANDO: 

Que por las presentes actuaciones MONTE VERDE S.A. 

solicita se autorice la inscripción en el Registro de Especialidades 

Medicinales (REM) de esta Administración Nacional, de una nueva 

especialidad medicinal, la que será elaborada en la República Argentina. 

Que de la misma existe por lo menos un producto similar 

autorizado para su consumo público en el mercado interno de Estados 

Unidos, país integrante del Anexo I del Decreto 150/92 (t.o. Decreto 

177/93). 

Que las actividades de elaboración y comercialización de 

especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 
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16.463 Y los Decretos 9763/64, 1890/92, Y 150/92 (T.O. Decreto 

177/93), Y normas complementarias. 

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 30 del 

Decreto 150/92 (T.O. Decreto 177/93). 

Que consta la evaluación técnica producida por el 

Departamento de Registro. 

Que consta la evaluación técnica producida por el Instituto 

Nacional de Medicamentos, en la que informa que el producto estudiado 

reúne los requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y 

que los establecimientos declarados demuestran aptitud para la 

elaboración y el control de calidad del producto cuya inscripción en el 

Registro se solicita. 

Que consta la evaluación técnica producida por la Dirección 

de Evaluación de Medicamentos, en la que informa que la indicación, 

~ posología, vía de administración, condición de venta, y los proyectos de 

rótulos y de prospectos se consideran aceptables y reúnen los requisitos 

que contempla la norma legal vigente. 

Que los datos identificatorios característicos a ser 

transcriptos en los proyectos de la Disposición Autorizante y del 
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Certificado correspondiente, han sido convalidados por las áreas técnicas 

precedentemente citadas, 

Que la Dirección de Asuntos Jurídicos de esta Administración 

Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos legales 

y formales que contempla la normativa vigente en la materia. 

Que corresponde autorizar la inscripción en el REM de la 

especialidad medicinal objeto de la solicitud. 

Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por los 

Decretos 1490/92 Y 425/10, 

Por ello; 

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE 

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA 

DISPONE: 

ARTICULO 10 - Autorízase la inscripción en el Registro Nacional de 

Especialidades Medicinales (REM) de la Administración Nacional de 

Medicamentos, Alimentos y Tecnología Médica de la especialidad 

medicinal de nombre comercial FEBUDAN y nombre/s genérico/s 

FEBUXOSTAT, la que será elaborada en la República Argentina, de 

acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Trámite NO 1.2.1, por MONTE 
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VERDE S.A., con los Datos Identificatorios Característicos que figuran 

como Anexo I de la presente Disposición y que forma parte integrante 

de la misma. 

ARTICULO 20 - AutorÍzanse los textos de los proyectos de rótulo/s y de 

prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposición y que 

forma parte integrante de la misma. 

ARTICULO 30 - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Artículos 

precedentes, el Certificado de Inscripción en el REM, figurando como 

Anexo III de la presente Disposición y que forma parte integrante de la 

misma. 

ARTICULO 40 - En los rótulos y prospectos autorizados deberá figurar la 

leyenda: "ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO 

DE SALUD CERTIFICADO NO ... ", con exclusión de toda otra leyenda no 

contemplada en la norma legal vigente. 

ARTICULO 50- Con carácter previo a la comercialización del producto 

cuya inscripción se autoriza por la presente disposición, el titular del 

mismo deberá notificar a esta Administración Nacional la fecha de inicio 

de la elaboración o importación del primer lote a comercializar a los 

fines de realizar la verificación técnica consistente en la constatación de 

la capacidad de producción y de control correspondiente. 
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ARTICULO 60 - La vigencia del Certificado mencionado en el Artículo 3° 

será por cinco (5) años, a partir de la fecha impresa en el mismo. 

ARTICULO 70 - Regístrese. Inscríbase en el Registro Nacional de 

Especialidades Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas 

notifíquese al interesado, haciéndole entrega de la copia autenticada de 

la presente Disposición, conjuntamente con sus Anexos 1, 11, Y III. 

Gírese al Departamento de Registro a los fines de confeccionar el legajo 

correspondiente; cumplido, archívese. 

EXPEDIENTE NO: 1-0047-0000-016476-11-1 

DISPOSICIÓN NO: 

O,. OTTO A. OaSli'iIGBER 
SUS-INTERVENTE>R 

A.N .M.A.T. 
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ANEXO 1 

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERÍSTICOS DE LA ESPECIALIDAD 

MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE DISPOSICIÓN ANMAT N5 3 O 1 

Nombre comercial: FEBUDAN. 

Nombre/s genérico/s: FEBUXOSTAT. 

Industria: ARGENTINA. 

Lugar/es de elaboración: 1) RUTA NACIONAL NO 40 ENTRE CALLES 7 Y 8, VILLA 

ABERASTAIN, POCITO, PROVINCIA DE SAN JUAN, ARGENTINA (MONTE VERDE 

SA) - 2) ACONDICIONAMIENTO SECUNDARIO ALTERNATIVO: RUTA 8 KM 

17.500, ZONA AMERICA, LOCAL 320, 323, 325A, 325B Y 326, MONTEVIDEO, 

URUGUAY (ADIUM PHARMA SA). 

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposición se 

detallan a continuación: 

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS. 

Nombre Comercial: FEBUDAN. 

Clasificación ATC: M04AA03. 
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Indicación/es autorizada/s: TRATAMIENTO DE LA HIPERURICEMIA CRONICA EN 

PACIENTES GOTOSOS - NO ESTA RECOMENDADO PARA EL TRATAMIENTO DE LA 

HIPERURICEMIA ASINTOMÁTlCA. 

Concentración/es: 40 mg de FEBUXOSTAT. 

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: 

Genérico/s: FEBUXOSTAT 40 mg. 

Excipientes: LACA ALUMINICA AMARILLO DE QUINOLINA 0.575 mg, ESTEARATO 

DE MAGNESIO 2.6 mg, LACTOSA 102.3323 mg, TALCO 0.8 mg, DIOXIDO DE 

TITANIO 0.9 mg, POLIETILENGLICOL 1.6 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 

7.7 mg, CROSCARMELOSA SODICA 8 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 101.4 

mg, DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 2 mg, OXIDO DE HIERRO NEGRO 0.0152 

mg, LACA ALUMINICA AZUL BRILLANTE 0.0775 mg. 

Origen del producto: SINTÉTICO O SEMISINTÉTlCO. 

~ Vía/s de administración: ORAL. 

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

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30 Y 60 COMPRIMIDOS 

RECUBIERTOS. 

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30 Y 60 

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS. 

Período de vida útil: 24 MESES. 
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Forma de conservación: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE; DESDE 150C 

HASTA 30°c' 

Condición de expendio: BAJO RECETA. 

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS. 

Nombre Comercial: FEBUDAN. 

Clasificación ATC: M04AA03. 

Indicación/es autorizada/s: TRATAMIENTO DE LA HIPERURICEMIA CRONICA EN 

PACIENTES GOTOSOS - NO ESTA RECOMENDADO PARA EL TRATAMIENTO DE LA 

HIPERURICEMIA ASINTOMÁTICA. 

Concentración/es: 80 mg de FEBUXOSTAT. 

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: 

Genérico/s: FEBUXOSTAT 80 mg. 

Excipientes: LACA ALUMINICA AMARILLO DE QUINOLINA 1.15 mg, ESTEARATO 

DE MAGNESIO 5.2 mg, LACTOSA 204.6646 mg, TALCO 1.6 mg, DIOXIDO DE 

TITANIO 1.8 mg, POLIETILENGLICOL 3.2 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 

15.4 mg, CROSCARMELOSA SODICA 16 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 

202.8 mg, DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 4 mg, OXIDO DE HIERRO NEGRO 

0.0304 mg, LACA ALUMINICA AZUL BRILLANTE 0.155 mg. 

Origen del producto: SINTÉTICO O SEMISINTÉTICO. 

Vía/s de administración: ORAL. 
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Envase/s Primario/s: BLISTER AL / PVC- PCTFE. 

Presentación: ENVASES CONTENIENDO lO, 20, 30 Y 60 COMPRIMIDOS 

RECUBIERTOS. 

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO lO, 20, 30 Y 60 

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS. 

Período de vida útil: 24 MESES. 

Forma de conservación: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE; DESDE 150C 

HASTA 30°C. 

Condición de expendio: BAJO RECETA. 

DISPOSICIÓN N0: 530 7 
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ANEXO II 

TEXTO DEL/LOS RÓTULO/S y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S 

DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE 

DISPOSICIÓN ANMAT NO 5 3 O 7 

Dr. OTTO A. ORSINGHER 
SUEl-1NTERVENTOR 

A$.M.A.T. 



PROYECTO DE ROTIJLO 

FEBVDAN 
FEBVXOSTAT 

Comprimidos Recubiertos 40 mg 

INDUSTRIA ARGENTINA 

CONTENIDO; 10 comprimidos recubiertos 

FÓRMULA CUALICUANTITATlVA: 

Cada comprimido recubierto de 40 mg contiene: 

FEBUXOSTAT 
Lacto .. 
Croscannclosa sódica 
Hidroxipropilmetilcelulosa 
Celulosa microcristalina 
Dióxido de silicio coloidal 
Estc:arato de magnesio 
Polietilenglicol 
Talco 
Dioxido de titanio (CI:TI891) 
Laca alwnfnica amarillo quinolina (CI:4700:5) 
Laca alumínica azul brillante (CU2090) 
Oxido de hierro negro (n77499) 

POSOLOGÍA: 
Ver prospecto interno. 

CONSERVACIÓN: 
AImacmar a temperatura ambiente (ISOC a 300C). 

VENCIMIENTO: 

LOTE: 

VENTA BAJO RECETA 

4O.0000mg 
102,3323 mg 

8.0000mg 
7.7000 mg 

101.4000mg 
2,0000 mg 
2.6000 mg 
l,6000mg 
O.8000mg 
0,9000 m, 
0.:57:50 mg 
0,0775 mg 
0,01.52 mg 

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑos. 

ESPECIALIDAD MEDICIN AL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD 

CERTIFICADO NR. 

LABORATORIO: MONTE VERDE S.A. 

DOMICILIO: Ruta Nacional N" 40 entre 7 y 8, Villa Aberastain. Pocito. Prov. de San 
Juan, República Argentina. 

DIRECTORA TÉCNICA: Ora. Marina Lorena Manzur, Fannacéutica. 

NOTA: Igual1exto se utilizará para las presentaciones de 20, 30 Y 60 comprimidos 
recubiertos 

530 Z 



PROYECTO DE ROTULO 

FEBUDAN 
FEBVXOSTAT 

Comprimidos Recubiertos 40 mg 

INDUSTRIA ARGENTINA 

CONTENIDO: 10 comprimidos recubiertos 

FÓRMULACUALlCUANTlTATlVA: 

Cada camprimído recubierto de 40 mg contiene: 

FEBUXOSTAT 
Lactas. 
Croscannelosa sódica 
Hidroxipropilmetilcelulosa 
Celulosa micrucristaJina 
Dióxido de silicio coloidal 
Estearato de magnesia 
Polietilcnglicol 
Talco 
Dioxido de titanio (CJ:nS9 J) 
Laca alumlnica amarillo quinolina (CI:4700S) 
Laca aluminica azul brillante (Cl:42090) 
Oxido de hierro negro (C1:77499) 

POSOLOGIA: 
Ver prospecto interno. 

CONSERVACIÓN: 
Almacenar a tcmpcra1ura ambienlc (1 S"C a 30"C). 

VENCIMIENTO: 

LOTE: 

VENTA BAJO RECETA 

40,OOOOrng 
102,3323 mg 

8,OOOOmg 
7,7000 mg 

10 1,4000 rng 
2,OOOOrng 
2,6000q 
1,6000mg 
O.8000mg 
O,9000rng 
O,5750q 
0,0775 rng 
O,OlS2 mS 

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS N~OS. 

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD 

CERTIFICADO Na. 

LABORATORIO: MONTE VERDE S.A. 

DOMICILIO: Ruta Nacional N" 40 entre 7 Y 8, Viii. Aberastain. Pocito. Prov. de San 
Juan, República Argentina. 

DlREcrORA TÉCNICA: Dra. Marina Lorena Manzur, FannacéutiC8. 

NOTA: Igual texto Be utilizará para las presentaciones de 20, 30 Y 60 comprimidos 
recubiertos 

~ 
iOfY, " .AMJ5I\I' 
c-)~r.o-·u 

......... 1"''';1 
.¡<" 7; fi.1Q '.'11 

5 3 O 7~ 



PROYECTO DE ROTIJLO 

FEBUDAN 
FEBVXOSTAT 

Comprimidos Recubiertos 40 mg 

INDUSTRIA ARGENTINA 

CONTENIDO: 10 comprimidos recubiertos 

FÓRMULA CUALlCUANTITATIVA: 

Cada comprimido recubierto de 40 m¡: contiene: 

FEBUXOSTAT 
Lactosa 
Croscannclosa s6dica 
Hidroxipropilmetilcelulosa 
Celulosa microcristalina 
Dióxido de !JUicio coloidal 
EstearalO de magnesio 
Polieeilenglicol 
Talco 
Diaxido de titanio (CI:77891) 
Laca alumínica amarillo quinolina (Cl:4700S) 
Laca aluminica azul brillante (CI:42090) 
Oxido de hierro aegro (CI:77499) 

POSOLOGÍA: 
Ver prospecto interno. 

CONSERVACIÓN: 
Almacenar a temperatura ambiente (1 SOC a 30°C). 

VENCIMJENTO: 

LOTE, 

VENTA BAJO RECETA 

40.oooomg 
102,3323 mg 

8.0000mg 
7.7000 mg 

101,4000 mg 
2,oooomg 
2,6000mg 
1,6000 m¡ 
O,8000mg 
O,9000mg 
0.57S0mg 
0,0775 mg 
O,OIS2 mg 

~ENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIAOS. 

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALVO 

CERTIFICADO NR. 

LABORA TORIO: MONTE VERDE S.A. 

DOMICILIO: Ruta Nacional ~ 40 entre 7 y 8, Villa Abcrutain, Pocito. Prov. de San 
Juan, República Argentina. 

DIRECTORA TÉCNICA: Dra. Marina Lorena Manzur. Fannacéutica. 

NOTA: IguaJ texto se utilizará para 1 .. presentaciones de 20, 30 y 60 comprimidos 
recubiertos 
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PROYECTO DE ROTULO 

FEBVDAN 
FEBUXOSTAT 

Comprimido. Recubiertos 80 mg 

INDUSTRIA ARGENTINA 

CONTENIDO: 10 comprimidos recubiertos 

FÓRMULA CUALICUANTITATIVA: 

Cada comprimido recubierto de 80 MS contiene: 

FEBUXOSTAT 
Laotosa 
Croscannclosa sódica 
Hidroxipropilmeti1celulosa 
Celulosa microcri.stalin. 
Dióxido de silicio coloidal 
Estearato de magnesio 
Polieti1en¡licol 
Talco 
Dioxido de titanio (CI:77891) 
Laca aluft'Única amarillo quinolina (CI:4700s) 
Laca aluminica azul brillante (CI:42090) 
Oxido de hierro negro (Cl:77499) 

POSOLOGIA: 
Ver PfOSpC(:to interno. 

CONSERVACIÓN: 
Almacenar a temperatura ambicnle (15°C a 30OC). 

VENCIMIENTO: 

LOTE: 

VENTA BAJO RECETA 

80.0000"", 
204.6646mg 

16.oooomg 
lS,4000mg 

202,8000 "'" 
4,0000 mg 
S.2000mg 
3,2000 mg 
1 ,6000 mB 
1,8000mg 
l,I!500mg 
O.lS!lOmg 
O,0304mg 

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS. 

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD 

CERTIFICADO NR. 

LABORA TORIO: MONTE VERDE S.A. 

DOMICILIO: Ruta Nacional N" 40 entre 7 Y 8. Villa Aberastain. Pocito. Prov. de San 
Juan, República Argentina. 

DIRECI'ORA TÉCNICA: Dra. Marina Lorena Manzur, FannaeéuticL 

NOTA: Igua] texto se utilizará para las presentaciones de 20, 30 Y 60 comprimidos 
r'C(ubicrtos 
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PROYECTO DE ROTULO 

FEBVDAN 
FEBUXOSTAT 

Comprimidos Recubiertos 80 mg 

INDUSTRIA ARGENTINA 

CONTENIDO: 10 comprimidos m:ubicrtos 

FÓRMULA CVALlCVANTITATIVA: 

Cada comprimido m:ubicrto de 80 mg contiene: 

FEBUXOSTAT 
Lactosa 
Croscannelosa sódica 
Hidroxipropilmetíl"lulosa 
Celulosa microcristalina 
Dióxido de silicio coloidal 
E.stearato de magnesio 
Polictilcnglicol 
Talco 
Dioxido de titanio (CI:77891) 
Laca alumÍDica amariDo quinoliDa (CI:4700:¡;) 
Laca alwninica azul brillante (0:42090) 
Oxido de hierro negro (CI:77499) 

POSOLOGíA: 
Ver prospecto interno, 

CONSERVACIÓN: 
A1macena:r a tCrDperatura ambiente (ISOC a 30"C). 

VENCIMIENTO: 

LOTE: 

VENTA BAJO RECETA 

8O.oooomg 
204.6646mg 

16,OOOOmg 
Il.4OOOmg 

202.8000 mg 
4,OOOOmg 
l.2000ma 
3.2000 mg 
1,6000 mg 
1.8ooomg 
1,I500mg 
0,1 S.50 m¡ 
O,0304mg 

MANTENER FVERA DEL ALCANCE DE LOS NuQOS. 

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD 

CERTIFICADO Na. 

LABORA TORIO: MONTE VERDE S.A. 

DOMICILIO: Ruta Nacional N" 40 entre 7 y 8, VilIa Abcrastain, Pocito. Prov. de San 
Juan, República Argentina, 

DIRECTORA TÉCNICA: Dra. Marina Lorena Manzur, Fannacéutica. 

NOTA: Igual tex.to se utilizará para las pracntacioncs de 20. 30 Y 60 comprimidos 
recubiertos 
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PROYECTO DE ROTUW 

FEBVDAN 
FEBUXOSTAT 

Comprimidos Recubiertos 80 mg 

INDUSTRIA ARGENTINA 

CONTENIDO: 10 comprimidos recubiertos 

FÓRMULACUALICUANTITATIVA, 

Cada comprimido "cubierto de 80 mg contiene: 

PEBUXOSTAT 
Lactosa 
Croscarmelosa sódica 
Hidroxipropilmetilcelulosa 
Celulosa microcristalina 
Dióxido de silicio coloidal 
Ettcarato de magnesio 
Polietilena;lico1 
Talco 
Dioxido de titanio (C1:7789I) 
Laca alumínica amarillo quitlOlina (CI:4700S) 
Laca aIwnínica azul briUante (CI:42090) 
Oxido de hierro negro (CI:77499) 

POSOLOGIA, 
Ver prospecto interno. 

CONSERVACIÓN, 
Abn.cenar a temperatura ambiente (15°C. JOOC). 

VENCIMIENTO, 

LOTE, 

VENTA BAJO RECETA 

SO,OOOOmg 
204,_mg 

I6,OOOOmg 
IS,4000mg 

202,.mg 
4.cfoomg 
S,20c0 mg 
3.2000rng 
1,6000 mg 
I,KOOOmg 
I.lSOOmg 
O,I:5:50mg 
O,OJ04mg 

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE WS NIÑOS. 

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD 

CERTIFICADO NR. 

LABORATORIO: MONTE VERDE S.A. 

DOMICILIO: Ruta Nacional N° 40 entre 7 y 8, Villa Aberastain. Pocho. Prov. de San 
'uan, República Argentina. 

DIRECTORA TÉCNICA: Ora Marina Lorcna Manzur. Fannacéutica. 

NOTA: Igual texto se utilizará para las presentaciones de 20. 30 Y 60 comprimidos 
recubiertos 
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PROYECTO DE PROSPECTO 

FEBUDAN 
FEBUXOSTAT 

ComprimldOl Recubiertos 40 me· se mi 

INDUSTRIA ARGENTINA 

FÓRMULA CUALICUANTITA TIV A: 

Cada comprimido de 40 mg contiene: 

FEBUXOSTAT 
Lactosa 
Croscannelosa sódica 
Hidroxipropilmetilce1ulosa 
Celulosa microcristalina 
Dió~do de silicio coloidal 
Estearato de magnesio 
Polietilcnglicol 
Talco 
Dioxido de titanio (CI:77891) 
Laca aluminica amarillo quinolina (CI:4700S) 
Laca aJuminica azul brillante (CI:42090) 
Oxido de hierro aegro (CI:77499) 

Cada comprimido de 80 mg contiene: 

fEBUXOSTAT 
Lactosa 
Croscmnclosa sódica 
Hidroxipropilmetilcelu1osa 
Celulosa microcristaJiaa 
Dióxido de silicio coloidal 
Esteatato de magnesio 
Polietilenglicol 
Talco 
Dioxida de titanio (CI:77891) 
Laca alumínica amarillo quiaolina (CI:470o.'s) 
Laca aluminica azul brillUltc (CI:42090) 
Oxido de hierro negro (CI:77499) 

ACCIÓN TERAPÉUTICA: 

Antigotoso. inhibidor de la producción de ácida úrico. 
C6d1¡o A TC: M04AA03 

INDICACIONES: 

VENTA BAJO RECETA 

4O,OOOOmg 
102,3323 mg 

8,0000 mg 
7,7000mg 

IOI.4000mg 
2.0000mg 
2.6000m¡ 
1,6000m¡ 
O,8ooomg 
O.9000mg 
0,57S0mg 
O.071S mg 
0.01.52 mg 

8O,OOOOmg 
204.6646mg 

16,OOOOmg 
15,4000 mg 

202.8000mg 
4,OOOOmg 
S,2000 mg 
3.2000mg 
1.6000mg 
¡,8ooomg 
l,LSOOmg 
O,I.5.50mg 
0,0304 mg 

Tratamiento de la hiperuricemia crónica en pacientes gotosos. 
No está recomeadado para el tratamiento de la hiperwicemia aaintam6tica. 

ACCION FARMACOLOGICA: 

Fcbuxostat es un inhibidor de la X8Dlma oxidala. Su efecto terapéutico, es alcanzado 
mediante la disminución de la uricemiL Febuxostat, en concentraciones terapéuticas, no 
inhibe otras enzimas del metabolismo de las purinas y de las pirimidinas. 

~ 
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FARMACOCINETICA, 

Lu cancentraciones plasmáticas nuiximas (C_> y el área bajo la curva de concentración 
sérica en firnci6a del tiempo (AUC) de fcbuxostat, en 101 sujetos sanas, aumentaron 
propo¡cionalmente a la dosis. luego de recibir dosis únic.u y múltiples de 10 mg a 120 mg. 
Febuxostat tiene: una vida media de eliminación terminal aparente promedio (tMl) de 
aproximadamente 5 a 8 horas. Na se registra acumulación. con la administración de dosis 
terapéuticas cada 24 horas. Los parámetros fannacO(:iDéticu de febuxoatat, estimados 
mediante análisis fannacocinéticOI pobJacionale.. en los pacientes con biperuricemia y 
gota, fueron similares a los estimados en sujetos SinOS. 

Absorción: luego de la administración de dosis orales de febuxostat radiamarcado. la 
absorción es de por Jo menos 490Jt; y las C_ se produc;en entre 1 y 1.5 boru, siendo la 
misma de aproximadamente 1,6 ± 0,6 IJ.I/ml y de 2,6 ± 1,7 ¡.tglml,lucga de dosis orales 
múltiples de 40 ma y 80 mg WlI. vez al dIa, respccbvamcnle. La biodisponibilidad absoluta 
de fcbuxostat no ha sido estudiada, 
La Cm... y el AUC registraron disminuciones del 49% y del 18%, respectivamcme, luego de 
la administración de dosis múltiples de 80 mg una vez al día, con una comida rica en 
grasas, Si. embargo, la disminU(:ión porcentual de la uriccmia (58% con aUmentos vs. 5 I % 
en ayunas), no resultó una variación clfnicamente sipificativa. Por lo tanto, febuxostat 
puede tomarse sin tener en cuenta el horario de las comidas. 
La Cm... yel AUC .. registraron disminuciones del 31% y del 15%, respectivamente, en 
tanto que la absorción del febuxostat (luego de WlI. dosiJ ÚDica de 80 mg) se demoró en I 
hora aproximadamente, miO de la ingesta concomitante de un antiácido conteniendo 
hldróxido de magnesio e hidróxida de aluminio. Debido a que el efecto farmacológico se 
asoció más, con la variación observada en el AUC que con la CIMIU dicha variación en el 
AUC no se consideró clínicamente sis;nificativa. 
Por 10 tanto, febwmstat puede tomarse independientemente del empleo de antiácidos. 

DistrjbUiji4p' el volumen de distribución medio aparente en estado de equilibrio dinámico 
(V.,/F) de febuxostat fue de aproximadamente SO L (CV -40%). La unión a la proteínas 
plasmáticas es de 99,2% aproximadamente (principalmeote a la albúmina), y se mantiene 
constante en el rango de concentraciones alcanzada. con dosis de 40 mg y 80 mg. 

Metabolismo' es extensamente metahollzado por canjupción por lu enzimas UGT 
(undina difusfato glucuronosiltnmsferasa), incluyendo UOTlAI, UGTIA3, UGTIA9 y 
UGT2B7, y por oxidación por la enzimas del citocromo P450 (CYP), incluyendo 
CYPIAl, 2C8 Y 2C9 Y enzimu DO P450. La contrihución relativa de cada isoenzima al 
metabolismo del febuxostat no está clara. La oxidación de la cadena lateral de isobutilo 
lleva a la formación de cuatro metabolitos hidroxilo farmacoJó&icameme activos, todoa: los 
cuales se encuentnln en el plasma hUlDallO en mucho mc:oor grado que el febuxostat. 
En orina y en las heces. los principales metabolitos fueron: el acil glucur6nido de 
febuxDS1:at (-35% de la dosis) y los metabolitos oxidativo., 67M-I (-Io-Jt de la dosis), 
67M~2 (-11% de la dosis) y 67M-4, un metabolito .ceundario del 67M-l (-14'A, de la 
dosis). 

ElimjDll!jión' se elimina pcr vía hepática y renal. Luego de WlI. dosis oral de 80 mg 
(marcado con C14

), el 49% de la dosis aproximadamente se recuperó en la orina, en fonna 
de droga inalterada (3%), acH glucurónido del princípio activo (30%). rnetabolitos 
oxidativos y conjugados conocidos (13%) y otros metabolilos desconocidos (3%). Adem6s 
de la excreción urinaria, el 45% de la dosis aproximadamente se recuperó en las heces 
como: droga inalterada (J2%). acil glucurónido del principio activo (1%), metabolitos 
oxidativos y conjugados conocidos (25%) y otros metabolitos desconocidos (7'Yo). 
La t~ fue de aproximadamente S a 8 horas. 

POSOLOGtA y FORMA DE ADMINISTRACIÓN, 

Dosú RUOMen4U.: 
La dasis recomendada de febuxostat para el tratamiento de la hiperuricemia en pacientes 
gotosos es de 40 mg u 80 mg una vez al dfa. 

J,~ 
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~ La dosis inicial, comenzarl. con I comprimido de 40 mg o la mitad del comprimido de 80 
mg, una vez al día. En aqueDos pacientes que no se logren obtener Diveles de uricemia 
inferiores a 6 mydl .1 cabo de 2 semanas de tratamiento con 40 mi, IC recomienda la 
administración de 80 mg. 
La administt&clórl de fcbuxostat puede realizarse independientemente de las comidas o del 
empIco de antiácidos, 

PobIocJmo" ~I 
No es necesario ajustar la dosis de febuxostat cuando se Jo administre a pacientes con 
disfunción renal leve a moderada. La dosis inicial recomendada es de 40 me una vez al día. 
En aquellos pacientes que no se logren obtener niveles de uricemia inferiores a 6 mgIdl al 
cabo de 2 semanas de tratamieDIO con 40 mg. se recomienda la administración de 80 mg. 

No es nec:esar:io ajustar la dosis de fcbuxostat cuando se lo administre a pacientes con 
disfunciÓD hepática leve a moderada. 

NiHles ¡e ticldo 1Irlco: 
El testeo de los niveles séricos de ácido '6rico para alcanzar UD meta a l11eDOI de 6 mgldJ 
pueden comeDzar a realizarse luego de 2 semana de iniciado el tratamiento. 

Exaarb.cloaQ Got.ous: 
En las etapas iniciales de tratamiento con febuxostat. se puede precipitar UDa crisis gotosa, 
debido a la variación en los niveles sérico. de Ikido úrico. lo que provoca la movilización 
del urato de los depósitos tisulares. Pnr ello, le recomienda dar como tratamiento 
profiláctico contra las exacerbaciones, un agente antiinflamatorio adecuado o colchicina 
durante un periodo de hasta 6 meses. Si se produce una crisis gotosa durante el tratamiento, 
éste no debe suspenderse, y la crisis se tralari al mismo liempo, K81Ín cada paciente en 
particular. 

CONTRAINDICACIONES, 

• Tratamiento concomitante con azatioprina, mcrcaptopurina o teofilina. 
- Hipersensibilidad conocida a algunos de los compancntes. 

ADVERTENCIAS, 

Exilenbtu:ltS,. di l. (lo,. 
Después de iniciado el tratamiento, con ftecuencia le registra un incremento de las crisis 
gotosas. Este 8WlleDto se debe a la reducción de In. niveles sérico. de lÚ:ido úrico que 
resulta en la movilización de urato de los depósitos tisulares. 
Con el fin de prevenir ataques de gota cuando le inicia la terapia con febuxostat se 
recomienda utilizar un tratamiento profiládico concurrente con un AINE o coJchicina. 

E.".t8$ CM'tllflWIRIIltlra 
Una mayor incidencia de eventos tromboembólicos cardiovasculares (accidentcs 
cerebrova8cuWes no fatales. infanos miocárdicOl no fatales y muertes por causas 
cardiovIICU!arcl), se registró en estudios controlados en pacientes tratados con febuxostat 
(0,74 por cada 100 pacicntes-a!lo [IC 95% 0.36 - 1.37]) en relación a aquellos tratados con 
allopurinol (0,60 por cada 100 pacientcs-afto (IC 95% 0,16 - 1,53]). No.e ha establecido 
una relación causal con febuxostaL Se debe controlar al paciente para detectar cualquier 
posible signo o sintoma de infarto de miocardio (1M) o accidente cerebrovascular (ACV). 

Elnrlcih di bu EIfd¡n," HqJádcIV 
En estudios controlado, con pacientes tratados con febuxostat y aUopurinol se registraron 
elevaciones de las aminntransferasas, mayore. a 3 veces el Umitc superior del rango 
normal, (TOO: 2% y 2%, TGP: 3% y 2%. respectivamente). 
No se detectó ninguna relación dosi.-efeeto para estas elevaciones de las aminotransferasas. 
Se m:omienda realizar evaluaciones de laboratorio de Ja función hepática periódicamente 
(por ejemplo, a los 2 y 4 ...... del ini,io dellntamiento y P'.I<rin-
~ _1111_." 
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PRECAUCIONES: 

Cucillogi"UÚ, ",,,IlI,,,,_ Y lIIt.,.cIo".;le l. fertilu.i 
En estudios con animales, se observó una mayor incidencia de papiloma de células de 
transición y carcinoma veaical, con dosis muy superiores. la dosis mbima recomendada 
de 80 mgfdía en seres humanos; (24 ml'kg en ratas macho y 18.75 m¡/kg en ratones 
hembras). Las neoplasias vesical" fueron secundarias ,la formación de cálculos renales y 
vesicaJes. 
El febuxostat resultó negativo en el ensayo de Ames ln vilro y de aberraciones 
cromosómicas en linfocitos de sangre periférica humana y línea eeJular de linfoma de 
ratones LSI78Y. y ensayos ill vivo de micronúcleos de ratón, slntesis de ADN no 
programada y células de médula 6aea de rata. El fchuxoslat exhibió una respuesta 
muta¡énica positiva en un ensayo de aberraciones cromosómicas sobre un. línea celular de 
fibroblaatos pulmonares de hámslcr chino con y sin activación metabólica in lIitro. 

El febuxostat en dosis orales de aproximadamente 35 veces la exposición plasmática 
hwnana con 80 mgfdia (hasta 48 mglkg/dIa) no alteró 1I función reproductom ni la 
fertilidad de las ratas macho y hembra. 

TfIJtkologúl,. Allillulla 
Estudios de taxicidad con animales revelaron fonnaciÓD de cálculos renales por depósito de 
cristales de xandnL Fue observado en un estudio de 12 meses en perros con dosis de 15 
mw'ka: (aproximadamente 4 veces la exposielón plasmlitica de seres humanos con 80 
mgfdía); y en un estudio de seis meses en 1'1Itu can dosis de 48 malkg (aproximadamente 
3S veces la exposición plasmática de screa humanos con 80 mg por día). 

E-IHuwt.,,: 
Categoría e de la fDA 
No existen estudios controlados en mujeres embarazadas. 
Febuxoslat podrá administrarse durante el embarazo únicamente si el beneficio potencial 
justifica el ries80 potencial para el feto. 
El febuxostat no resultó terat6gcno en dosis orales de hasta 48 rngIkg administradas durante 
la organogénesis en ratas y conejos (40 y SI veces la exposición p1asmá1lca de seres 
hwnanos con dosis de 80 m¡: diarios para iguales superficies corporales, respectivamente). 
Sin embargo, cuando dosis similares (48 mg/k:¡) se administraron a ratas pn:i'Iadu durante 
la organo8enesis y el período de lactancia. se registró una mayor mortalidad neonalal y una 
reducción en el aumento ponderal neonatal. 

l.tIClMlcil, 
El febuxostat se excre1a en la leche de las ratas. No se sabe si este agente se excreta en la 
leche materna. 
Debido a que much08 fánnacos se excretan en la leche materna, se deberán tomar 
precaueiones cuando se administre fcbuxostat a una mujer en periodo de lactancia. 

Uso ,,, paIúIlrÚI 
No se ha cstablecido la seguridad y efICaCia de febuxostat ea pacientes menores de 18 aftoa 
de: edad. 

Us" ", gerltdti. 
No es necesario ajustar la dosis de febUXostat en pacientes geri'triCOs. En los estudios 
clínicos, la seguridad o eficacia comparada de los sujetos en 101 diferentes erupos etareos, 
no arrojó diferencias cUnicamente sl¡Diticativas. sin ernbar¡n no puede descartarse una 
mayor sensibilidad por parte de algunos individuos de edad. La C ..... y el AU~ después de 
la administración de dosis orales múltiplcl de fcbuxostat a pacientes ¡eriátricos (> 6S años 
de edad) fueron similares a los de los sujetos mils jóvenes (18-40 aftos). 

PIt&~1fIa eDil bmdkiBIclo Nlltú: 
No es necesario ajustar la dosis de febuxostat en pacientes con disfunción renal leve o 
moderada (acr 30-89 mi por mm). 
La dosis iniciaJ recomendada de fcbuxostat es de 40 m¡: una vez al día. Para aquellos 
pacientes que no logren niveles da umemia inferiores a 6 rngfdl .1 cabo de 2 semanas de 
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ffet ~ No existen sutkicnte5 datos derivados de pacientes con disfuncióa renal seva-., por lo que 
se deberá Iene:r precaucióD al administrar febuxosrat a estos pacientes. p_ ... buojlct..CÜI Aqn/&tI: 

No es aecesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia hepática leve o moderada 
(Child-Pugh clase A o B). No se han realizado estudios en pacientes con inJuficiencia 
hepática severa (Child-Pugh clase C), por lo tantO, se debe tener precaución en estos 
pacientes. 

HipD_riuttt;tl Seculf¡IU'Úl 
No se recomienda el empleo de febuxoatat en pacientes que presenten un fndice de 
formación de uratos significativamente elevado (por ejemplo, enfermedad maligna y su 
tratamiento, síndrome de Lesch-Nyhan). No se J'Clllizaron estudios en pacientes con 
hipcruricemia secundaria (incluidos pacicnte5 trasplantados). En algunos casos aislados, la 
concentración de xantina urinaria podrla, 8UJneatar lo suficiente como para permitir ¡. 
deposición en el tracto urinario. 

l"telWciMa/."".CDloglca: 
Agentct que son rutratot de la !!otir , oxidy& CXO): 
Fcbuxostat es un inhibidor de la XO. Basado en un estudio de interacx:ioncs fannacológiclS 
en sujetos SIDOS, fcbux05tat alteró el metabolismo de la teofilina (Wl sustrato de la XO) en 
loa seres humanos. Por lo tanto, se debe tener precaución cuando se administre febuxostat 
con teofilina. 
No se llevaron a cabo estudios de interacciones farmacológicas de febuxoatat con otros 
fármacos metabolizados por la XO (por ej., DlC:n:aptopunna, azatioprina). La iDhib:ición de 
la XO cjercida por fCbuxostat puede aumentar las concentracwnes plasmÜicas de estos 
agentes, provocando toxicidad, por lo que febuxostat está contraindicado en pacientes que 
estéD recibiendo estos medicamentos. 
Agentg AntipcMlá&jcos: 
No se llevaron a cabo eatudi()8 de interacciones farmacológicas da febuxostat con agentes 
antineoplúicos. No se dispone de datos sobre la seguridad de fcbuxoatal durante la 
quimioterapia citotóxica. 
EstudiO' de interacción in vivo: 
Con base en estudia. de interacción fumacológica en sujetos sanos, fcbuxostat no tiene 
interacciones clinicamcntc: significativas con colchiciDa, naproxcno, iodometacina, 
hidroclorotiazida. warfarina o desipramina. Por lo tanto, febuxoItat puede utilizarse junto 
con estos medicamentos. 

REACCIONES ADVERSAS 
La incidencia de eventos adversa. (EA) obictVada en los estudios clínicos de UD f4rmaco. 
puede ao reflejar la iacidcncla observada en la práctica. y no puede companne en forma 
directa con la incidencia observada en los estudios cUDicos con otro firmaco, dado que: 
eslos estudios se nevan a cabo bajo condiciones muy diversas. 

Las reacciones adversa informadas como relacionadas con febuxoatat, que se presentaron 
en al menos el 1% de 1()8 pacientas tratados con la drogl de estudio, y con una frecuencia 
de por 10 menos un 0.'% superior al plKebo, para las dosis de 40 mg Y 80 mg diarios, 
fueron, fimción hepática anonnal (6,6%-4,6%), nAu .... (1,1%-1,3%), anraIgia (I,I%-
1,'701.), rash (O,'%~1,6"".). Las anonnalidades en la función hepática fueron las reacciones 
adversas que: más frecuentemente llevaroa a la suspensión del tratamiento. obtervadu en 
los sujelos tratados con febuX08tat 40 ma 0,8%), fcbuxoslat 80 mg (1,2%) Y allopurinol 
(0,9%). 
Los mattOS, fueron i.nforrn&doJ¡ también en mAs del 1% de la. sujetos tratados con 
febuxostat, aunque no con una frecuencia 0.'% superior a los que recibieron placebo. 

Las reacciones adversas infonnadas. que: se presentaron en menos del 1 % de los pacientes 
tratados con febuxostat (eatrc 40 mg y 240 mg diarios) y en más de wtsujeto fueron: 

SWema linfático y sans' anemia, pórpura trombocitopénica idiomAtica, 
leucocitosislleucopcnia, neutropenia, pancitopcnia, C&PleDOmegaliaromAcitopema. 
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Imtnrpm carníacgs' angina de pecho, fibrilación/aleteo auricular, 
anomaUas en el ECO. palpitaciones, bradk:ardia sinusal. taquicardia. 
Ofdo y laberinto¡ sordera, tinnitus. vértigo. 
~ visión bonola. 
Gasgpjotgtigalel!: distensión abdominal, dolor abdominal, constipación, xcrostomJa, 
dispepsia, flatulencia, deposiciones ftccucntes, gastritis, reflujo gasttoeIOfágico, malestar 
gastrointestinal, dolor gingival, hematemesis, hiperclorhidria, hematoquesia, úlceras 
bucales, pancrcatitis, úlcera péptica, vómito¡. 
Generale, y del sitio de admini!ib1ción' astenia, doJorlmolestias pectorales, edema, fatiga. 
sensación anormal, trastornos de l. marcha, sfntomas seudogripales, bu1to, dolor, sed. 
Hepatohiliares' colclitiasis/colecistitis, esteatO$ls hepática, hepatitis, hepatomegalia, 
Si_m, Inmunológico' hipersensibilidad. 
Infecciones' herpes zóster. 
Cqmpljcacjooq de P'P9'4imientos waicos' contusión 
NutriciAA y metaboJiamo: anorexia, aumento/disminución del apetito, deshidratación, 
di.betes mellitus, hipcrcolestcrolemia, hiperglucemia, hipcrlipidemia, hipertrigliccrldemia, 
hipopotasemia, aumento/disminución de peso, 
Mu!!CUIoesgueléticos y tejldQ cooectjyo: artritis, riaidez articular, inflamación articular, 
espaamosIcODtrKcionesltensiónldcbilidad musculares dnlorl rigidez musculoesquelética, 
mialgia, 
Sistema NerviOJO' alteración del gusto, trastorno del equilibrio, accidente cercbrovascular, 
stndrome de Guillain-Barré, cefalea, berniparesia. hipoestesia, biposmia, infarto Iu:UDar, 
Jctargo, deterioro mental, migrafta. parestesia, aomnolencia, ataque isquémico tranlitorio, 
temblor, 
P'jguijtrimi agitación. ansiedad.. depresión, insomnio, irritabilidad, disminución de la 
libido, nerviosismo, ataque de pánico, cambios de personalidad. 
Rales y Urinarios' hcmatwia, nefrolitiasis, polaquiuria, protcinuria, di,función renal. 
inauf1cicncia renal, urgencia mJcciona!, incontinencia. 
Apaptp remnd!IFtor y mama: dolor mamario. disfwK:ión eréctil, ginccomastia. 
Tórax __ os y mediaStinicpsi hronquitis, tos. disnea, epiltaxis, sequedad nasal, 
hipersccrcciÓll de senos paranasalcs, edema fannpo. congestión de las vfas aércu. 
estornudos, irritación de garganta, infección reapiratoria alta 
Piel y tejido ';;dular mbcytjocoj alopecia, an¡ioedcma, dermatitis. dcrmogn.fismo. 
equimosi~ eccema, cambios en el color del cabello, crecimiento anonnal del cabello, 
hiperhidrosis, dCKamación de la pieL petequias, fotosensibilidad. prurito, púrpura. 
decoJontCión/altcración en la pigmentación de la piel. lesión cutánea, olor anormal de la 
piel, urticaria. 
Vasculares' rubefilcc:ión, sofocos, hipertensión. hipotensión. 
Parámetto' de I,bqmorio: tlempo de tromboplastina parcial activado prolongado, creatina 
aumentada, bicarbonato disminuido., sodio elevado, EEG anormal, aumento de la glucosa, 
triglicmdos elevados. aumento de la amilasa. potasio aumentado. TSH aumentada, 
colesterol elevado. recuento plaquctano disminuido. hemalócrito disminuido. hemoglohina 
disminuida, volumen globu.lar medio elevado, recuento de glóbulos rojos disminuido., 
aumento de la uremia, creatinina elevada, relación BUN/crcatinina, aumento de la creatina­
cinasa, fosfatasa alcalina elevada, aumento de la LDH, andgcno prostático específico 
elevado. diuresis elevada/reducida, disminución de los linfocitos, disminución de los 
neutrófilos, leucocitOl elevados/disminuidos, anomaUas en las pruebas de coagulación, 
lipoprotefnu de baja densidad (LDL) aumentadas, tiempo de protrombina prolongado, 
orina positiva para leucocitos y proteína. cilindros urinarios. 

S •• riód CtudklJItUCIIW 
En fonna global, se registró una mayor incidencia de evento. cardiovasculares y muertes en 
los pacientes tratadOl con fcbuxoltat que con allopurinol. No se pudo establecer una 
relación causal con febuxoltal & debe controlar al paciente pua detectar cualquier posible 
signo o sintoma de IAM o ACV. 

ExpnietrCÜl~' "/,, CDIllUCÚln:.clthr: 
Durante el uso de$pués de la aprobación de fcbwtostat ban sido identificadas reacciones 
adveraas. Dado que estas raccioncs son reportadas voluntar:iamente por una población de 
tamaao incierto, no siempre es posible estimar de manera fiable su ftecuencia o establecer 
una relación causal. 
!mIOmos "Isi!tema Ip¡punológj ... anafil",¡ •• """"lo .. , Jt.:, 
~ _~~~,A~ 
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Musculoesqueléticas y del tejido conectivo: rabdomiólisis. 
1)ytomQ* P'jqujátricos: comportamiento psicÓlico como pensamientos agresivos. 
TrasIDmof renAles y urinario!: nefritis. 
Piel y teijrJp mbcutápeo· rash generalizado, síndrome de Stevem Johnson, reacciones de 
bipersentibilidad en la piel. 

SOBREDQSIFICACION: 

En los estudios clínicos no se infonnó de caso¡ de sobredosis con febuxostat. El estudió en 
sujetos sanos, no mosb'Ó evidencia de toxicidad limitante de la dosis,. administrado huta 
300 mg cliarios durante siete días. En caso de sobredosis. instituir tratamiento sintomático y 
de sostén. 

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACIÓN, CONCURRIR AL 
HOSPITAL MÁS CERCANO O COMUNICARSE CON LOS CENTROS DE 
TOXICOLOGIA: 

CONSERVACiÓN: 

Almacenar a temperatura ambiente (I SOC a 30OC). 

PRESENTACiÓN: 

Envases conteniendo 10,20.30 Y 60 comprimidos recubiertos de 40 mg. 
Envases conteniendo lO, 20. 30 Y 60 comprimidos rccubierto.s de 80 tng. 

Fecha de última revI.ló.: 

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS. 

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD 

CERTIFICADO ,.. 

LABORA TORIO: MONTE VERDE S.A. 

DOMICILIO: Ruta Nacional N'" 40 entre 7 y 8. Villa Aberastain, Pocito., Prov. San Juan. 

DIRECTORA TÉCNICA: Dra. Marina Lorena Manzur, Fannacéutica. 

&01' ....... NI4J&/'II' 
,,,.o..cm.~ctI _ '* 141.3 
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PROYECTO DE PROSPECTO 

FEBUDAN 
FEBUXOSTAT 

C.mprlml .... ReClblel1ol40 mI-lO mI 

INDUSTRIA ARGENTINA 

FÓRMVLACUALICUANTITATlVA: 

Cada comprimido de 40 mg contiene: 

FEBUXOSTAT 
l.aA: .... 
Croscannelosa sódica 
Hídroxipropilmctilcelulosa 
Celulosa microcristalina 
Dióxido de silicio coloidal 
Bstearato de magnesio 
Polictilcnglicol 
Talco 
Dioxido de titanio (CI:77891) 
laca alumínica amarillo quinolina (CI:4700S) 
Laca alumfnica azul brillante (CI:42090) 
Oxido de hicrro negro (CI:77499) 

Cada comprimido de 80 mg contiene: 

FEBUXOSTAT 
l.aA:1Osa 
Croscanne1osa sódica 
Hidroxipropilmetil«lulosa 
Celuloaa microcristalina 
Dióxido de silicio coloidal 
Estcarato de magnesio 
Policeilenglicol 
Talco 
Dioxido de titanio (CI:77891) 
laca alumínica amarillo quinolina (CI:4700S) 
laca aluminica azul brillante (CI:42090) 
Oxido de hierro negro (CI:77499) 

ACCIÓN TERAPÉUTICA: 

Anligotoso. inhibidor de la producción de ácido úrico. 
CoIdI&o ATC: M04AA03 

INDICACIONES: 

VENTA BAJO RECETA 

40,OOOOmg 
102.3323 mg 

8,OOOOm8 
7,7000mg 

IOI.4000mg 
2.0000mg 
2.6000mg 
1,6000 mg 
O.8000mg 
O.9000mg 
O,5750mB 
0.0775 mg 
0,0"2 mg 

So,oooomg 
204.6646mg 

16.oooomg 
15,4000mg 

202.Sooomg 
4,0000 mg 
5,2000 mg 
3,2000mg 
1.6000mg 
1,8000 mg 
1.15OOmg 
0.1550 mg 
0.0304mg 

Tratamiento de la hiperuricemia crónica en pacienlCl gotosos. 
No eltá recomendado para el tratanúento de la hiperuricemia asintolDÍtK:a. 

ACCION FARMACOLOGICA; 

Febuxostat es un inhibidor de ·la xantina oxidasa. Su efecto terapéutico, es alcanzado 
mediante la disminución de la wicemia. Febuxostat, en concentraciones terapéuticas, no 
inhibe otras enzimas del metabolismo de las purinas y de las pirimicDnas. 
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FARMACOClNETlCA: ~ 
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Las <:oncentracioncs plasmáticas máximas (e...,.) y el área bajo la CW'Va de concentración 
smca en función del tiempo (AUe) de febuxastat, en los sujetos sanos, aumentaron 
proporcionalmente o la dosis, lucgo de recibir dosis únicas y múltiples de 10 mg a 120 mg. 
Febuxostat tiene una vida media de: eliminación terminal aparente promedio (tVJ) de 
aproximadamente S a 8 horas. No se registra aeumulaci6n, con la administración da dosis 
terapéuticu cada 24 horas. Loa parámetros farmacocinéti<:11 de fcbux05tat, estimados 
mediante análisis farmacocinétiCOl poblacionales. en los pacientes con hipentriccmia y 
gota. fueron similares a 101 estimados en sujetos SIU108. 

AbsorciQp: luego de la administracián de dosis orales de febuxostat radiomarcado, la 
absorción es de por lo menos 49%; y las Cm.. se producen entre 1 Y I,S horas, siendo la 
misma de aproximadamente 1,6 ± 0,6 pglml Y de 2,6 ± 1,7 ~I. luego de dosis orales 
múltiples de 40 mg 'y 80 mg una vez al dfa, respectivamente. La biodisponibilidad absoluta 
de febuxostat no ha sido estudiada. 
La C ...... yel AUe registraron disminuciones del 49% y del 180/0, respectivuncnte, luego de 
la administración de dosis múltiples de 80 mg una vez al día. con una comida rica en 
grasas. Sin embargo, la dlsminución porcentual de: la uricerDÍa (58% (:00 aJimcntoa vs. S 1% 
en ayunas), no resultó una variación cUnicamente significativa. Por lo tanto, febuxostat 
puede tomarse sin tener en cuenta el horario de las comidas. 
La Cm. Y el AUC." registraron disminuciones del 31% Y del IS%. respectivamente, en 
lanto que la absorción del fcbuxostat (lucso de una dosis única de 80 ms) se demoro en l 
hora aproximadamente, Juego de la ingesta concomitante da W'I antiicido conteniendo 
bidróxido de magnesio e bidróxido de aluminio. Debido a que el ,fecto fannacológico se 
asoció más, con la variación observada en el AUC que con la C_. dicha variación en el 
AUC no se consideró clfnicamente significativa. 
Por lo tanto, febuxostat puede tomarse independientemente del empIco de antiácidos. 

Distribución: el volumen de distribución medio aplftIlte en estado de equilibrio dinimico 
(V.JF) de febuxostat fue de aproximadamente 50 L (CV -40%). La unión a las protefnas 
plasmiticas es de 99,2% aproximadamente (principalmente a la albúmina), y le mantiene 
constante en el ran¡o de concentraciones alcanzadal con dosis de 40 mg Y 80 mg. 

MetabpHmxr es exlensamente metabolizado por canjugación por las enzimas UGT 
(uridina difosfato glucuronosiltranJfcrua), incluyendo UGTlAI, UGTIAl, UGTlA9 y 
UGT2B7, y por oxidación por las enzimas del citocrorno P450 (CYp), induyendo 
CYPIAl. 2CS y 2C9 Y enzimas 00 P4S0. La conIribuci6n relativa de cada isoenzima al 
metabolismo del febuxostat no em. chn. La oxidación de la cadena lateral de isobutilo 
lleva a la fonnación de cuatro metabolitos bidroxilo farmacológicamente activos. todos los 
cuales se encuentran en el plasma bumaDO en mudto menor grado que el febuxostat 
En orina y en las heces, 101 principalel metabolitos fueron: el acil glUC'W'Ónido de 
febuxostat (-3S% de la dosis) y los mctabolitos oxidativos. 67M-l (-IO% de la dosis), 
67M-2 (-ll% de la dosis) y 67M-4, un metabolito secundarlo del 67M-I (-14% de la 
dosis). 

EliminAción' se elimina por vfa hepática y renal. luego de una dosis oral de 80 mg 
(marcado con CI"). 411149% de la dosis aproximadamente se recupero en la orina. en forma 
de dro8a inalterada (3%), acil glucurónido del principio activo (30%), metabolitos 
axidativos y conjugados conocidos (13%) y otroa metabolitos desconocidos (3%). Además 
de la excreción urinaria, el 4S% de la dosis aproximadamente se recupero en 181 heces 
como: droga inalterada (12%), acil Slucuronido del prim:ipio activo (1%), metabolitoJ 
oxidativos y conjupdos conocidos (2S%) y otros metabolitOll desconocidos (7%). 
La 1'1z fue de aproximadamente S a 8 horas. 

POSOLOGíA V FORMA DE ADMlMSTRAClÓN: 

lhni:J R«tJIIfBla¿.: 
La dosis recomendada de febwlostat para el tratamiento de la biperuricemia en pacientes 
gotosos es de 40 m¡ u 80 mg una vez al día. 

~.l~ 
~!~ 
;:·2·0:...,.. T*", UI 

loW ~ IHU 
.:'" .:.~.'\. "~ .· .. ~A_ .... _____ ~_.··· 
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~ La dosis inicial. comenzarla con I comprimido de 40 mg o la mitad del comprimido de 80 
mg, una vez al di •. En aquellos pacientes que no se logren obtener niveles de uricemia 
inferiores a 6 mwdl al cabo de 2 semanas de tratamiento con 40 mg, se rwmticnda la 
administración de 80 ma. 
La administración de febuxoslat puede realizarse independientemente de las comidas o del 
empleo de antiácidos. 

PobI6d8 ... Esp<c14/n: 
No es nceesario ajwtar la doIis de fcbuxoslat cuando se (o administre a pacientes con 
disfunción renal leve a modcada. La dosis inicial recomendada es de 40 mg \lIJa vez al di •. 
En aquellos pacientes que no se logren obtener niveles de uricemia inferiores a 6 mgldl .1 
cabo de 2 semanas de tratamiento con 40 108. se recomienda l. administrac:ión de 80 mg. 

No eS necesario ajustar la dosis de febuxostat cuando se lo administre a pacientes con 
disfunción hcpáIica leve a moderada. 

Niveles I~ dcl40 irko: 
El testeo de los niveles ameos de ácido úrico para alcanzar un meta a menos de 6 m¡idl 
pueden comenzar a realizarse: luego de 2 semanas de iniciado el tratamiento. 

EuceriHlCÜHIa Gormll$: 
En las etapas iniciales de tratamiento con febuxostat, se puede precipitar una crisis gotosa. 
debido a la variación en los nivelcs séricos de ácido úrico. lo que provoca la movilización 
del urato de los depósitos tisulares. Por eno, se recomienda dar como tratamiento 
profil6clico contra las ex.accrbacionC8, un agente antiinflamatorio adecuado o colchícina 
durante un periodo de hasta 6 meses. Si se produa: una crisis gotosa durante el tratamicnlo, 
éste no debe suspenderse, y la crisis se lrltará al mismo tiempo, según cada paciente en 
particular. 

CONTRAINDICACIONES: 

• Tratamiento concomitante con azarioprina. mcn::aptopuriaa o tcofdina. 
- Hipersensibilidad conocida a algunos de los componentes. 

ADVERTENCIAS: 

ExiIcuIMcJIÍIt de la GR. 
Después de iniciado el tratamiento, con frecuencia se res;istra un incremento de tu crisis 
gotosas. Este aUD'leuto se debe a la reducción de los niveles séricos de ácido úrico que 
resulta en la movilización de imito de los depósitos tisulares. 
Con el fin de prevenir ataques de gota cuando se inicia la terapia con febuxostat se 
recomienda utilizar un tratamiento profiláctico cODCUm:Dte c:on un AINE o colcbicina. 

ElIOttB O",liDl7tUCflliuft 
Una mayor incidencia de eventos tromboembólicos cardiovasculares (acc:identcs 
cerebrovasculares no fatales, infartos miocárdicOl DO fatales y muenes por causas 
cardjovasculares), se registró en estudios c:ontrolados en pacientes tratados con feb\lxostat 
(0,74 por cada 100 pac:icnteHi\o [IC 95% 0,36 - 1,37]) en relación a aquellos tratados con 
allopurinol <0,60 por cada lOO pacientet-azlo [IC 95% 0,16 - 1,53]). No se ha establecido 
una relación causal con fcbuxostat. Se debe controlar al pac:ienle para detectar cualquier 
posible signo o sintoma de infarto de miocardio (rM) o accidente cercbrovucular (ACV). 

EIewlc:Jó" de la Ellv.a HqMtIcu 
En estudios controlados con pacientes tratados con febux08tat y allopurinol se registraron 
elevaciones de las aminotransferasas, mayores a 3 veces el limite superior del rango 
DOnnaJ. (TOO: 2% y 2%. TOP: 3% y 2%, respectivamente). 
No se dctcctó ninguna relaciÓD dosis-efecto para estas elevaciones de las aminotransferasas. 
Se recomienda realizar evaluaciones de laboratorio de la funciÓD hepática periódicamente 
(por ejemplo. a los 2 y 4 meses del inicio del tratamiento y posteri0TA 

~ __ fu.: 
~"'IA~ '~IIü'I"""'I'NJ 
C,·~,..,..(.I ««~ 

..... '" ''''14l 
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PRECAUCIONES: 

Cerdnogénem, "",flIgénui5 Y .JterwdOlln.e le fmill4u 
En estudios con animales. se observó una mayor incidencia de papiloma de células de 
transición y carcinoma vesical, con dosis muy superiores • la dosis mAxima recomendada 
de 80 mgfdfa en seres humanos; (24 mg/kg en (Bias macho y 18,75 mglkg en ratones 
hembras). Las neoplasiu vesicales fueron secundarias a la fonnaci6n de cálculos renala y 
vesicales. 
El febuxostat resultó negativo en el ensayo de Ames in vitro y de aberraciones 
cromos6micas en linfocitos de sangre periférica humana y línea celular de linfoma de 
ratones LSI78Y, 'i ensayos in 'IIivo de micronúcleos de ratón, slntc5is de ADN no 
programada y células de m&lula ósea de rata. El febuxostat exhibió una respuesta 
mutagénica positiva en un ensayo de abemciones cromosómicas sobre una linea celular de 
fibroblastos pulmonares de hámster chino con y sin activación metabólica in vitro. 
El febuxostat en dosis orale¡ de aproximadamente 3S vece¡ la exposición plasmática 
humana. con 80 mgfdfa (hasta 48 mglkgfdla) no alteró la función reproductora ni la 
fertilidad de In ratas macho y hembra. 

Tuxkofqgl. M hÜlulla 
Estudios de toxicidad con animales revelaron fannación de cálculos renales por depósito de 
cristales de xantina. Fue observado en un estudio de Il meses en perros con dosis de 1 S 
mglkg (aproximadamcnle 4 veces la exposición plasmatica de seres humanos 00Il 80 
mgfcHa); y en un estudio de seis meses en ratu con dosis de 48 m¡Ik¡ (aproximadamente 
3S veces la exposición plasmitica de seres humanos con 80 ms por dfa). 

EMblll'tlZo: 
Categoria C de la FDA 
No existen estudios controlados en mujeres embarazadas. 
Febuxostat podrá administrarse durante el embarazo linicamente si d beneficio potencial 
justifica el riesgo potencial para el feto. 
HI febuxoltat no resultó tcnatólmo en dosis orales de hasta 48 mgIkg administradas durante 
la organog6nesis en ratas y conejos (40 y SI veces la exposición plasmática de seres 
humanos con dosis de 80 ms diarios para iguales superficies corporales, respectivamente). 
Sin embargo. cuando dosis similares (48 mglkg) se administraron a ratas pm1adaa durante 
la organogéaeais yel periodo de lactancia, se re¡istró una mayor mortalidad nconatal y una 
reducción en el aumen.to ponderal neonatal. 

LllctlUleill 
El febuxostat se excreta en. la leche de las ratas. No se sabe si este agente se excreta en la 
leche materna. 
Debido a que muchos fármacos se excretan en la leche materna, se deberán tomar 
precauciones cuando se administre febuxostat a una mujer en periodo de lactancia. 

Uso nt JMdilltrúl 
No se ha establecido la seguridad y eficacia de febuxostat en pacientes menores de 18 años 
de edad. 

Uu m gn'ÜItI'ÚI 
No es necesario ajustar la dosis de febuxostat en pacientes JC1Üuicos. En los cstudios_ 
clfnicos, la soguridad o eficacia comparada de los sujetos en los diferentes grupos ctareos. 
no arrojó diferencias clfnicamente signifltativu, sin embargo no puede dcscartarsc: una 
mayor sensibilidad por parte de algunos indivicluol de edad. La Cm.. Y el AUC2<4 después de 
la administración de dosis orales múltiples de febuxostat a pacientes geriátricos (> 6S aftoI 
de edad) fueron similares a los de los sujetos mú j6vmes (18-40 aftos). 

Plldetrtu co" ¡"."jkklfCÚj I'M.J: 
No es nece¡ario ajustar la dosis de febuxostat en pacientes con disfunción nmal leve o 
moderada (C1cr 30-89 mi por min). 
La dosis inicial recomendada de febuxostal es de 40 mg una vez al día. Pata aquellos 
pacientes que no logren niveles de uriccmia inferiores a 6 mgldl al cabo de 2 semanas de 

t~mmimtO~:~_iOO~8][:~t. 
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se deberá tener precaución al adminisltar febuxostat a estos pacientes. 

P __ .. o bu.ftd .. <ÜI Atp4ticlI: 
No es necesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia hepática leve o moderada 
(Child-Pugh clase A o B). No se ban realizado estudios en pacientes con inauficiencia 
hepática severa (Child-Pugh clase C). por lo tanto. se debe tener precaución en estos 
pacientes. 

K~,."ric ... ", SecllllWle 
No se recomienda el empleo de fcbuxostat en pacientes que pre&enten un indice de 
fonnación de uratos significativameo.te elevado (por ejemplo, cafennedad maligna y su 
tratamiento, sfndrome de Lcsch-Nyhan). No se realizaron estudios en pacientes con 
hiperuricemia secundaria (incluidos pacientes trasplantados). En alJW10s cuoa aislados. la 
concentración de X4ntioa urinaria podrla, aumentar lo suficiente como para permitir la 
deposición en el tracto urinario. 

IlItertIcci""..¡."""col"gka: 
Agentes que lOO 'Ulrratol de la ¡anljO! oxidas! (XQ): 
Febuxostat es un inhibidor de la XO. Buado en un estudio de interacciones famtaco168icas 
en sujetos sanos, febuxOltal a1teró el metabolismo de la teofilina (un iUStrato de la XO) en 
los seres humanos. Por lo linIO, se debe tener precaución cuando se administre fcbuxostat 
con teofilina 
No se llevaron a cabo estudios de interacciones fannacológicas de febuxoslat con otros 
fánnacos metabolizados por la XO (por ej., mercaptopurina, azatioprina). La inhibición de 
la XO ejercida por febuxostal puede aumentar las concentraciones plasmáticas de estos 
agentes, provocando toxicidad. por lo que febuxostat esti contraindicado en pacientes que 
estén recibiendo estos medicamentos. 
Agentes Antineoplásim: 
No se llevaron a cabo estudios de interacciones fannacológicas de febuxostat con "entes 
anrineoplásicos. No se dispone de datos sobre la seguridad de fcbuxostat durante la 
quimioterapia citotóxica. 
f!hM'igs de jptmcción in viVO' 
Con base en estudios de interacción fannac:olósica en sujetos sanos, febuxostat no tiene 
interacciones cUaicamente sign.i.ficativas con colcbicina, naproxcno, indometacina, 
hidroclorotiazida, wañarina o desipramina. Por lo tanto, fcbuxostat puede utilizarse jW1to 
con CSC:os medicamentos. 

REACCIONES ADVERSAS 
La iDcidencia de evcoto¡ adversos (EA) observada en lo. estudios cUrucos de un fármaco, 
puede no reflejar la incidencia observada en la práctica, y no puede: compararse ea fonna 
directa con la incidcnaa observada en los estudios clfnic:os con otro fánnaco, dado que 
estos estudios se llevan a cabo bajo condiciones muy diversas. 

Las reacciones adversas informadas como relacionadas con 1Cbux0stat, que se presentaron 
en al menos el 1% de los pacientes tratadol con la droga de estudio, y con una frecuencia 
de por lo menos ua 0,5% superior al placebo, para las dosis de 40 mg Y 80 mg diarios. 
fueron: f\DIción hepática anonnal (6,6%-4,6%), náuseas (1,I%wl,3%), artralgia (1,10/0-
1,7%), ram (0,5%--1,6%). Las anormalidadca. en la función hepática fucroa las reacciones 
adversas que más frecuentemente llevaron a la IUspensión del tratamiento, obscnradas ea 
los sujetOS tratados con febuxostal 40 ms (1,8%~ febuxostat 80 mg (1.2%) y allopurinal 
(O,9'Ao). 
Los mareos, fueron infonnados también en más del 1% de los aujetos tratados con 
fcbuxostot, aunque no con una frecuencia 0,5% superior a los que recibieron placebo. 

Las rescciones adversas Informadas, que se presentaron en menos del 1% de los pacientes 
tratados con febuxostal (entre 40 mg y 240 mg diarios) y ea más de Wl sujeto fueron: 

Sistema linfjtico y sane· Illcmia, púrpura trombocitop6nica idiomática. 
leucoc:itosislleucopenia, neutropenia, pancitopenia, elplCDOmegalia, trombocilOpcnia. 

)1-. 
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Trast9DlO! cudlaa)l" angina de pecho, fibrilación/aleteo auricular, 
8DOlI1I11u en el ECO, palpitaciones, bradicardia sinusal. taquicardia. 
Oído Y labcrintg: sordera, tinnitos, vértigo. 
~ visión borrosa. 
Gastrointestinales· distensión abdominal, dolor abdominal, constipación. xcrostomia, 
dispepsia, flatulencia, deposiciones mcuentes, gasbitis, reflujo gastrocsofágico., maJestar 
gastrointestinal, dolor gingival, hematemesis, hiperclorhidria, hematoquesia, úlceras 
bucales, pancreatitis, úlc ... péptica, vómitos. 
Generales y del sUio de 'drnipimciÓP' astenia, dolor/molestias pectorales. edema, faliga, 
sensación anormal, _os de l. marcha, .intomu oeudogripal.~ bulto, dolor, sed. 
Hepatobiliares' colelitiasislcolecistitis, CltealOsis hepática, hepatitis, hepatomegalia. 
Sjstema Wwuw"sjoo· hipersensibilidad. 
Infecciones' herpes zóster. 
Cgmplicacinng de pnx;edimjentOl médjsm.. contusión 
Nutrición y ms'!!!hnJi,: anorexia, aumento/disminución det apetito, deshidrataciÓll, 
diabetes mellitus. hipercolesterolemia. bipera:lucemia, hipcrlipidemia, hipertrig.liceridemia, 
hipopotasemia, aumento/disminución de peso. 
MJIIClllggquelMicM y leUdo conectivo: artritia, rigidez articular, inflamación articular, 
espumoslcODtl'acciones/tensiónldebilidad musculares dolor/ rigidez musculoesquclética, 
mialgia. 
Sistema Nervioso: alteración del gusto, trastorno del equilibrio, accidente cerebrovascular, 
.lndrome de Guillain..Barré. cefalea. hemiparcsia, hipoestesia, hiposmía, infarto 1acWW'. 
letargo, deterioro mental, rnigralla.. paresteaia, somnolencia, ataque isquémico transitorio. 
temblor. 
Psjguiitricp¡¡ agitación, ansiedad, depresión, insomnio, irrltabiUdad, disminución de la 
libido. nerviosismo. ataque de pánico, cambios de personalidad. 
Renales y Urinario'· hematwia, ncfrolitiasis. polaquiuria, proteinuria, disñmción renal, 
insuficiencia renal, urgencia miccionaJ., inconUnencia. 
Aparato reproductpr y nwna' dolor mamario. diafuoción eréctil. ginecomastiL 
Tórax respiratorios y medi.astfnicgf: bronquitis, toa, disnea, epistaxis, sequedad nasal, 
hipersecreción de senos paranasales, edema faringco, congestión de Iu vía aéreas, 
estornudos, irritación de ¡arganta. infección respiratoria alla. 
Piel y tejido celular subcut6neo. alopecia. angioedcma, dermatitis, dennografismo, 
equimosis, eccema, cambios en el color del cabello. cm:imiento anormal del cabello, 
hiperhidrosis., descamación de la piel, petequias, fotoacnsibilidad. prurito. púrpura, 
decoloración/alteración en la pi¡mentaciÓD de la piel. lesión cutánea, olor anormal de la 
piel, urticariL 
Va!!Cl!lares· rubefacción, sofocos, hipertensión, hipotensión. 
Par4metrns de laboratoriD: tiempo de tromboplastina parcial activado prolOIlgado, creatina 
aumentada, bicarbonato disminuido, sodio elevado. EEO anormal, aumento de la glucosa., 
triglidridos elevados, aumcnlo de la amitasa. potasio aumentado, TSH aumentada, 
colesterol elevado. recuento plaquetario disminuido, hcmatócrilo disminuido. hemoglobina 
disminuida, volumen globular medio elevado. recuento de glóbulos rojos disminuido, 
aumento de la uremia, creatinina elevada, relación BUN/creatinioa, aumento de la creatina­
cinasa, fosfittasa alcalina elevada, aumento de la LDH, antígeno prostático especifiCO 
elevado. diuresis elevada/reducida. disminudÓll de los linfocitos, disminuciÓD de tos 
ncutrófilos, leucocitos elevados/disminuidos. anomalfas en Iu pruebas de coaplación, 
Iipoproteúw de baja densidad (LDL) aumentadas, tiempo de protrombina prolongado. 
orina positiva pan leucocitos y protefna. cilindros urinarios. 

SegllriIIU CtudiDwlaCJIltlr 
En forma global. se registró una mayor incidencia de eventos cardiovascularcs y muertes en 
lns pacientes tratados con febuxostat que con a1lopwinol. No se pudo establecer una 
relación causal con febuxostat. Se debe controlar al paciente para detectar cualquier posible 
signo o sfntoma de IAM o ACV. 

EJ¡:periDtcltl postnIor lI. l. cOlll~rcillUvu:ldn: 
Durante el uso después de la aprobaciÓD de febuxoslat han sido identificadas reacciODe& 
adversas. Dado que estas reacciones son reportadas voluntariamcnle por una población de 
tamaño incierto, no siempre es posible estimar de manera fiable su mcucncia o establecer 
una relación causal. 

<- •• _ •• _---- -. 
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Museuloesqucléticas y del tejido conectivo: rabdomiólisis. 
lrast9!D05 psiquiátrico!: comportamiento Plic6tico como pensamientos agresivos. 
Trptmnos renales y urinarios' nefritis. 
Pjel y tejido subcutáneo: rash leneralizado, sfndrome de Stcvens Johnson, reaccjonea de 
hipersensibilidad en la piel. 

SOBREDOsmCAClON: 

En los estudios clfnlcol no se informó de casos de sobredosis con fcbuxostat. El estudió en 
sujetos sanos, no mostró evidencia de toxicidad limitantc de la dosis, adminillnldo hasta 
300 mg diarios durante siete dias. En caso de sobredosis, instituir tratamiento siotomAtico y 
de sost6n. 

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACIÓN, CONCURRIR AL 
HOSPITAL MÁS CERCANO O COMUNICARSE CON LOS CENTROS DE 
TOXICOLOGíA: 

HOSPITAL pE UDJATRÍA RlCAJll)Q GUTlE8W 
TELEFONO: (011) 496U6661l147 

HOSPITAL A POSAPAS 
TELEFONO: (011) 46_461111·7777 

CONSERVACiÓN: 

Almacenar a tempel1ltura ambiente (1 S"C a 3<l0 C). 

PRESENTACIÓN: 

Envases conteniendo 10.20, 30 Y 60 comprimidos m:ubiertos de 40 mg. 
Envucs conteniendo 10, 20, 30 Y 60 comprimidos recubiertos de 80 JUg. 

Feclul de última rcvI.I{m: 

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS ~OS. 

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD 

CERTIFICADO N" 

LABORA TORIO: MONTE VERDE S.A. 

DOMICILIO: Ruta Nacional N" 40 entre 7 y 8, Villa Aberastain, Pocito. Prov. San Juan. 

DIRECTORA TÉCNICA: Dra. Marina Lorena Manztn', FlIml8ÚUtica. 

.. _-,.----~--
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PROYECTO DE PROSPECTO 

FEBUDAN 
FEBUXOSTAT 

Comprllllldol Recubierto. 40 me" 10 mI 

INDUSTRIA ARGENTINA 

FÓRMULA CUALICUANTITA TIV A, 

Cada comprimido de 40 mg contiene: 

FEBUXOSTAT 
L ...... 
Croscannclosa sódica 
Hidroxipropilmctilcelulosa 
Celulosa microcristaliDa 
Dióltido de silicio coloidal 
Estearato de magnesio 
Polietilenglicol 
Talco 
Dioxido de titanio (CI:77891) 
Laca aJumfaica amarillo quinolina (CI:4700S) 
Laca alumúU .. azul brillante (CI:42090) 
Ox.ido de hierro ne¡ro (CI:77499) 

Cada comprimido de 80 mg contiene: 

FEBUXOSTAT 
Lactosa 
Croscarmelosa sódica 
Hidroxipropilmcti1ccluJosa 
Celulosa microcrillalina 
Dióxido de silicio coloidal 
Estearato de magnesio 
Polietilenglicol 
Talco 
Dioxido de titanio (CI:77891) 
Laca alumínica amarillo quinolina (CI:4700S) 
Laca alumínica azul brillante (CI:42090) 
Oxido de hieno negro (CI:77499) 

ACCIÓN TERAPÉUTICA, 

Antigotoso. inhibidor de la producción de icido úrico. 
C6dI¡o ATC, MO<AA03 

INDICACIONES, 

VENTA BAJO RECETA 

40,OOOOmg 
102,3323 m¡ 

8,OOOOmg 
',7ooomg 

101,4000mg 
2,OOOOmg 
2,6000mg 
1,6000 mg 
O,8ooomg 
O,9OO01l1J 
0,57SOm¡ 
0,0775 mg 
O,OISl mg 

80,OOOOmg 
204,6646 mg 

16.0000 mi 
15,4000 mg 

202,8000mg 
4,0000 m¡ 
5,2ooomg 
3,2ooomg 
1.6000mS 
I,8000mg 
¡,15OOms 
O,IHO mg 
0,0304 mi 

Tratamiento de 1_ hipcruricemia crónica en pacientes gotosos. 
No está recomendado para el tratamiento de la bipeJUricemia Uintomáti<:L 

ACCION FARMACOLOGICA, 

Fcbullostat es un inhibidor de la xaotioa oxidas&. Su efecto terap6utico, es alcanzado 
mediante la disminución de la uriccmia, Fcbux05tat. en concentraciones terapéuticas, no 
inhibe otras enzimas del metabolismo de las purinas y de las pirimidinu. 
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FARMACOCINETICA: 

Las concentraciones plasmáticas máximas (C_) y el área bajo la curva de concentración 
sérica en función del tiempo (AUC) de febuxostat. en los sujetos sanos, aumentaron 
proporcionalmente a la dosis, Juego de recibir dosis única y múltiples de 10 ms a 120 m¡. 
fcbuxostat tiene: una vida media de eliminación terminal aparente promedio (t~) de 
aproximadamente S a 8 botas. No se reaistra acwnulaei6n. con la administntci6n de dosis 
terap6uticas cada 24 horu. Los parimctrol fannac:ocin6ticas de febuxostat. estimados 
medianlC análisis fannacocinéticos poblacionales, en Jos pacientes COQ hiperuricemia y 
gota, fueron similares a 101 estimados en sujetos sanos. 

Absorsjón¡ luego de la administración de dosís orales de fcbuxostat radiomarcado. la 
absorción es de por lo menos 49%; y las C_ se producen entre I Y 1.5 horas. siendo la 
minna de aproximadamente 1,6:1:; 0,6 IJIImI Y de 2,6 ::!:: 1,7 ~gIml. luego de dosis orales 
múltipJea de 40 mg Y 80 ro¡ una vez al df.a, respectivamente. La biodisponibilidad absoluta 
de febux.ostat no ha sido estudiada. 
La CIIIQ y c:1 AUe regiltraron disminuciones dc149% y de] 18%, mpectivamente, lUCIO de 
la administración de dosis múltiples de 80 ms una vez al día, con una comida rica en 
grasas. Sin embar¡o, la disminución porcentual de la W'Íccmia (58% con alimentos VI. SI % 
en ayuna), no multó una variación clínicamente significativa. Por lo tanto. febuxoslat 
puede tomane sia tener en cuenta el horario de las comidas. 
La CIftM y el AUe.. fIegistraron disminuciones del 31% Y del 15%, respectivamente. en 
tanto que la abs~ióa del febuxOltat (luego de una dosis única de 80 mg) se demoró en I 
hora aproximadamente, luego de la inpta concomitante de un antiicido conteniendo 
hidróxido de magnesio e hidróxido de aluminio, Debido a que el efecto farmacolóllCO se 
asoció más, con la variación observada en el AUC que con la C-.. dicha variación en el 
AUC no se consideró c1inicamcnte sipificatiVL 
Por lo tanto, febuxostat pllede tomarse lndependientemente del empleo de amiicido •. 

Djgribución' el volumen de distribución medio aparente en estado de equilibrio dinámico 
(V.,IF) de febuxostat fue de aproximadamente 50 L (CV -40%), La unión a la protefnas 
p1asmáticas ea de 99.2% aproximadamente (principalmente a la albOmina). y se mantiene 
constante en el rango de concentraciones alC8J1Ddas con dosis de 40 ma: y 80 m¡, 

MctaboljMno; es extensamente metabolizado por conjugación por IIlJ enzimas UGT 
(uridina difosfato glucuronoalltransferasa), incluyendo UGTIA1, UOTlA3, UGTIA9 y 
UGT2B7, y por oxidación por la enzimas del citocromo P450 (CYP), incluyendo 
CYPIA2, 2CS y 2C9 y enzímas DO P450, La contnbución relativa de cada isoenzima al 
metabolismo del febuxostat no está clara. La oxidación de la cadena lateral de isobutilo 
Oeva a la formación de cuatro metaboJitOl hidroxilo farmaco1ólicamcnte activo&, tocios los 
cuales se encuentran en el plasma humano en mucbo menor grado que el febuxostal 
En orina y en la. heces, los principales mctabolitos fueron: el &eíl glucUlÓnido de 
febuxostat (-35% de la dosis) Y los mctabolitos oxidativol, 67M·I (-10% de la dosis), 
67M·2 (-11% de la dosis) y 67M4, un metabolito secundario del 67M·I (-14% de la 
dosis). 

Eliminación: se elimina por vía hepética y renal. Luego de una dosis oral de 80 ms 
(marcado con Cl'), e14~1o de la doail aproximadamente se recuperó en la orina, en forma 
de droga lnaItcrada (3%). aci! IIuc:urónido del principio activo (30'10). mctabolitos 
oxidativos y cmYugados conocidos (13%) y otroa metabolitos desconocidos (3%), Adem6s 
de la excreción urinaria.. el 45% de la dosis aproximadamente le recupero en las bcccl 
como: droga inalteRda (12%), acil glucurónido del principio activO (1%), metabolitos 
oxidatívos y coqjuga40s conocidos (25%) y otros mctabolitos desconocidos (7%). 
La t ~ fue de aproximadamente 5 a 8 horas. 

POSO LOGIA y FORMA DE ADMINISTRACIÓN: 

/hin, RutHIW"': 
La dosis recomendada de febuxostat para el tratamiento de Is hipcturiccmia en pacientes 
gotosos es de 40 ms u 80 mg una vez al dla. 



tP\\ 
~ La dosis inicial. comenzarla ,on I comprimido de 40 mg o l. mitad del comprimido de 80 1-

mg, una vez al día. En aq\ICllOl pacientes que DO se logren obtener niveles de uricemia 
inferiores a 6 mwd1 al cabo de 2 semanas de tratamiento con 40 mg, se recomienda la 
adminiJlración de 80 mg. 
La adminiltración de febuxOltar puede realizarse independientemente de Iu comidas o del 
empleo de antiácidos. 

PoModD"" &p.cIIIi .. : 
No es necaario ajustar la dosis de febuxostat cuando se lo administre a pacientes Ilon 
disfunción renal leve a moderada.. La dosil inicial recomendada es de 40 mg una vez al di •. 
En aquellos pacientes que no se logren obtener niveles de uricemia inferiores a 6 mwdJ al 
cabo de 2 semaDa8 de tratamiento con 40 mg. se I'CQ)mienda la adminiltraciÓD de 80 DIg. 

No es necesario ajustar la dosis de rebuxostar cuando se lo administre a pacientes con 
disfunción hepática leve a moderada. 

NlVda Ú dcJ40 dl'lco: 
El testeo de los niveles séricos de ácido úrico para ak:anzar un meta a menos de 6 mw'dl 
pueden comenzar a realizarse luego de 2 lelD8DU de iniciado el tratamienlO. 

e..ur6odD ... a-, 
En las etapas iniciales de tratamiento con fcbuxostal, se puede precipitar una crisis gotosa., 
debido • la variación en los niveles sérico! de ácido úrico, lo que provoca la movilizaciÓD 
del urato de los depósitos tisulares. Por ello. se recomienda dar como tratamiento 
profiláctico contra las CMecrbacionea. un a¡ente antünflamatorio adecuado o coIehicina 
durante un período de hasta 6 meses. Si .se produce una crisis iJ)IOSI durante el tratamiento. 
éste no debe suspenderse. y la criris se tratan\ al mismo tiempo, según cada paciente en 
particular. 

CONTRAINDICACIONES, 

• Tratamiento concomitante con azatioprina, TrII:rCBJ)tOpUra o teofilina. 
• Hipenensibilidad conocida a a1¡unoa de 101 componentes. 

ADVERTENCIAS, 

ExllClriHlcitSa • '" Gota 
Después de iniciado el tratamiento, con frecuencia se registra lQl incremento de las crisis 
gotosas. Este aumento se debe a la mluccióo de 105 niveles séricos de ácido úrico que 
resulta en la rmvilización de urato de 101 depÓlitOl tisulares. 
Con el fin de prevenir ataques de gota cuando se inicia la terapia con febuxostat _ se 
recomienda utilizar un tratamiento profiláctico coocumote COD UD AlNE o colcbiciDa. 

EHIIWS Ctl1filtmuculBn 
Una mayor incidencia de eventol tromboembólicos canfiovasculares (accidentes 
cercbrovasculares ao flltaIes. infartoa miocárdicoa DO fatales y muertes por causas 
cardiovucu1ares), se registró en estu.dios controlado. en pacientca ttatadot con febuxostat 
(0.74 por cada 100 pac:ientes-ail.o (IC 95% 0,36 - 1,37]) en relación a aquellos tratados con 
allopurinol (O.60 ..... ,ada 100 pacien",...ao [le 95% 0.16 - 1,53]). No se ha _l_ 
una relación causal con febuxOltat Se debe controlar al paciente pan detectar cualquier 
posible signo o síntoma de infarto de miocardio (1M) o accidente cercbrovucular (ACV). 

E/ewu:hJ" 4. la E.v.uu Hqdlictlll 
En estudios controlados con pacientes tratedos con febuxostat y allopurinol se registraron 
e1evaciones de las aminotnmsfcrasas, mayorea a 3 veces el limite superior dal rango 
normal, (TOO: 2% y 20/0. TGP: 3% y 2%, respectivamente). 
No se detectó ninguna relación dosis-efecto para estas elevadones de las aminotransferasas. 
Se recomienda realizar evaluaciones de laboratorio de la función hepática periódicamente 
(por ejemplO, a los 2 y 4 meses del inicio del tratamiento y poaterionnentc). 

~~ Ji. lA 
SO,.... ... ,1'tI/JJIII# ~ ..... ~ ........ I'M 
eo.o_1"ecrtOl .-oee1lolM 

.... "...1,"0 
1~1')S."':'t 

5307 



PRECAUCIONES: 

C.,.;IU1giJtnü .... ..,1rrnh lol~ü ¡_¡_ 

~ 
~ 

En estudios con animales, se observó una mayor incidencia de papiloma de células de 
transición y carcinoma vcsica~ COD dosis muy supc:riorca a la dosis m6xima recomendada 
de 80 m¡/día en ..... humanos; (24 m¡Ikg en ..... macho y 18,75 m¡Ikg en notoaes 
hembras). Las neoplasias vesicales fueron sec:undarias a la fOrmación de cálculos renales y 
vesicales. 
El fcbuxostat raulló negativo en el ensayo de Ames in vIlro Y de aberraciones 
cromosómicas en linfocitos de slDgl'C periférica hUtDlnl. Y línea c:elular de linfoma de 
ratones LS178Y. y ensayos ill vivo de micromklcoa de nltón. sIntelis de ADN no 
programada y cé1ulas de médula ósea de rata. El febuxostat exhibió UDI mlpuc8ta 

mutagénica positiva en un ensayo de aberrat:iones cromOl6micas sobre una línea celuJar de 
fibroblastol pulmonares de h6mster chino eon y sin activación metabólica 111 \lttro. 
El febuxOltat en dosis onlcs de aproximadamente 35 veces la exposición plumá.lica 
humana con 80 mgldía (huta 48 m¡IkgIdla) no alteró la flmción ~ductora ni la 
fertilidad de las ratas macho y hembra. 

TtWcoúIgúz DI AMi,._," 
Estudios de toxicidad con animales ~elaron formación de dlcuIos renales por depóaito de 
cristales de xantina. Fue abserwdo en un estudio de 12 mese. en penos con dosis de 15 
mgIkg (aproximadamente 4 veces la exposición plasmática de seres humanos con 80 
mgldfa); y en un estudio de seis meses en ratas con dcms de 48 mg/ks (aproximadamente 
3S veces la exposición plasmttic& de seres humanos con 80 m¡ por dfl). 

E./HutwI: 
Categoría C de 1& FOA 
No existen estudios controlados en mujeret cmbaruAdas. 
febuxostal podrá administrarse durante el embarazo únicamente si el beDeficio potencial 
justifica el ries,o potenc<iaI para el feto. 
El febuxostal no resultó teratógcno en dosis orales de huta 48 mWka: administradas durante 
la organogénesis en ratas y conejos (40 y SI veces la exposición plasmática de serca 
humanos con dosis de 80 m¡ diarios para iguales superficies corporales, respectivamente). 
Sin embar¡o, cuan40 dosis similares (48 m¡Ikg) se adminiflI'8ron & ratal preiiadas dmante 
la organo¡énesis y el periodo de lactancia. se registró una mayor mortalidad neonatal y UDa 
reducción en el awnento ponderal oeonatal. 

LIIC_Cu, 
El febuxostat se excreta en la leche de lu ratas. No se sabe si este agente se excreta en la 
leche materna. 
Debido a que muchos t'innaooa se excretan en la leche materna, se dcber8n tomar 
precauciones cuando se administre febuxostat a una mujer en periodo de lactancia. 

U!lO en pe4lMrút 
No se ha establecido la seguridad Y eficacia de febuxostat en pacientes menores de 18 afIos 
de edad. 

UlOellgultdrllz 
No es necesario ajustar 1I dosis de fcbuxostal en pacientel geriátricos. En los estudios 
clínicos, la seguridad o eficacia comparada de los sujetos en 101 diferentes grupos etareoI. 
no arrojó difcrcDeias cUDicamente significativas, sin embargo DO puede descartarse una 
mayor sensibilidad por parte de aJgunoa individuoa de edad. La C_ y el AU4. después de 
la administración de dosis orales múltiples de febUXOltal a pacientes geriAtricos (> 65 dol 
de edad) fUeron similares a 101 de los sujetos mú jóvenes (18-40 adot). 

Pulata COII lIIn4ldocÚI ,.,. ... 
No es necesario ajustar la dosis de febuxostal en pacientes con disftmcí6n renal leve o 
mc>denda (a... 30-ll9 mi por _J. 
La dosis inicial ~ de febuxostat es de 40 m¡ una 'tez al dia. Para aquellos 
pacientes que no logren niveles de uricemia inferiom a 6 mgldl al cabo de 2 semanas de 
tntamie:nto con 40 mg, se recomienda la r.dminiatración de 80 mg de febuxostat. 

\ 1~ .... 
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No existen suficientes datos derivados de paeicntes con disfunción renal severa. por lo que 
se deberá tenCl' precaución al administrar febuxostat. estos pacientes. 

P_ "'" bt.ojidMCÚI h.,ottc.: 
No ea necesuio ajustar la dosis en pac:ienlea con insuficiencia hepática leve o moderada 
(Chilct..Pu¡h clase A o B). No se han realizado estudios en pacientes con insuficiencia 
hepitica severa (Child-Pugh cla .. C), por lo tanto, lO debe tener precaución .. estos 
pacientes. 

HiJlUllrlu",úz Sec.lldtuill 
No se recom\enda el empleo de fehuxostal en pacientes que presenten \Dl índice de 
formación de W'l:tos signiflCativamente elevado (por ejemplo. enfermedad maligna Y su 
tratamiento, s(ndromc de LcschMNyhan). No le realizaron cstudioa en pacientes con 
hipcruriccmia secundaria (incluido. pacientes trasplantados). En alguno¡ casos ai.lados, la 
concentración de xantina urinaria podrfa, aumentar Jo suficiente como para permitir la 
deposición en el tJacto urinario. 

tnm..cclonQf_",."cDlogiClU: 
Agentes que '00 IUItraloI de la X'pUM oxidas! (XOl: 
Fcbuxostat ca: un inhibidor de l. XO. Buado en un estudio de interacciones fannacológicas 
en sujetos sano .. fcbuxostal alteró el metabolismo de la teofilina (un rrustrato de la XO) en 
los seres humanos. Por lo tanto, se debe tener pmeaución cuando se administre fcbuxostat 
con tcofilina. 
No se llevaron a cabo estudios de interacciones farmaco16gicaa de febuxostat con otros 
ftnnacos mctabolizados por la XO (por ej., lDCtCa.ptopurina, azatiopriDa.). La inhibición de 
la XO ejercida por febuxoslat puede aumentar Ju concentraciones plll8lDátku de estos 
agentes, provocando 10xicidad, por lo que febuxostat está contraindicado en pacientel que 
estén recibic:Ddo estos medicamentos, 
A¡entg Aogpeoplúiccnr 
No se llevaron a cabo estudios de interacciones flmnacológjcas de febuxostat con agentes 
an1ineoplúicoa. No se dispone de datos sobre la seguridad de fcbuxostat durante la 
quimioterapia citotóxica. 
ectndj9!! de jntqracción h! yjvo' 
Con base en estudios de interacción farmacológica en sujetos sanos, febuxostat no tiene 
interaccioncs clinica.mealte significativas con colchicina, naproxeno, indomctacina, 
hídroclorotiazida, warfarina o desipramina. Por lo tanto, febuxOllat puede utilizane junto 
con estos medicamentos. 

REACCIONES ADVERSAS 
La incidencia de eventos adversos (EA) observada en los estudios clínicos de un fúmaco, 
puede no reflejar la incidencia observada en la trictica. y no puede compararse: en fonna 
directa con la iacidencia observada. en los estudios clfnicos con otro fánnaco. dado que 
estos estudioa se Uevan a cabo bajo condiciones muy diverus. 

Las reacciones adversas informadas como relacionadas con febuxostat, que se presentaron 
en al menos el 1% de loa pacientes tratados con la drop de estudio, y con una frecuencia 
de por lo menos un 0,5% superior al placebo, para lu dosiJ de 40 IDg Y 80 mg diarios, 
fUeron; función hepática anormal (6.6%-4,6%), náuseas (1,1%-1,3%), artralgia (l,l%-
1,1%), rash (O,S%Ml,6%). Las anonnalidadc:s en la función hepática fueron lu reacciones 
adversas que mú: hcuentemente Uevaroo a la suspensión del tratamiento, observadas en 
los sujetos tratados con (ebuxostat 40 mg (1,8%), febuxostat 80 mg (1,2%) yallopurinol 
(0,9%). 
Los mareos, fberon informados también en más del 1% de los sujetos tratados con 
febuxostat, auoque no con UDa frecuencia 0,50/. superior a 101 que recibieron placebo. 

Las reacciones adversas tnformadas. que se presentaron en menos del 1 % de los pacientes 
tratados con febuxostat (entre 40 mg y 240 mg diarios) yen más de UD sujeto fueron: 

Siltemf 1inf6tico Y §¡Ingre· anemia, púrpura trombocitopénica idiomática, 
Icucoc:itOBislleucopenia, neutropenia, panc:itoperlla, eaplenomegalia, trombocitopeniL 

.... _ .. -._ ...... _-
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lrutomos cardiacos' angina de pecho, fibrilación/aleteo auricular, 
loom,Uas en el ECO, palpitaciODeS, bradicardia s.inwaJ, taquicardia. 
Q{dg y Ia.berintg' sotGera.linnitus. vértiso. 

0'· .-
soplo cardJaco. . • 

~ visión borrosa. 
GWnrimatiP'n¡ distcQsión abdominal, dolor abdominal. COIIBtipaciÓD, xerostomía. 
dispepsia, flatulencia. deposiciones hcucntes, gasbitis, reflujo gutroesofágiw, malestar 
gastrointestinal, dolor ¡ingivaI, hematemesis. hiperclorhidria, hematoqucsia. úlceras 
bucales, panc:reatitis, úlcera péptiea. vómitos. 
Generales y del ,iajo de admWstrJci60¡ astenia, dolorlmolwias pedora1cs. edema. fatiga. 
,."...,ióo anormal. tzuton\o& de la marcha, JÚttomu.....Josripalos bulto. dolor. sed. 
Hepatobj1iares' coJelitiasis/colecistitia. eateatosill hepitica, hepatitis, hepatomeplia. 
$jAma Inmunológico' hipcnetlSibilidad. 
Infr.cciop: herpes zóster. 
CompljC!!Cjopq de! mmrfjmjentQ! médicqs' contusión 
Nvtrición y 'Drt'bn1ismo; anorexia, aumento/disminuciÓQ del apetito, deshidratación, 
diabetes meUitus. hipcrcolcsterolcmia, hiperglucemia, hiperlipidemia, hipertrigliccridemia, 
bipopotuemia, awnentoldiuninución de peso. 
MwreuloB9ll'ilétiC08 y teUdQ copegtivo: artritis, rigidez articular. inflamaciÓQ articular, 
espasmoslcontracc:ionesltensióoldcbiUdad musculares dolor! rigidez mUICUlotaqUelética, 
miaIsia. 
Sjsttma Nervioso: alteración del gusto. trastorno del equilibrio, accidente ccrebrovucu1ar, 
sfndromc de Ouitlain-Bmé, cefalea, hemiparcsia, bipoestcsia. lúposmia., infarto Jacunar, 
Ictar¡o. deterioro mental, migralia, parestesia, somnolencia, ataque isquémico transitorio, 
temblor. 
Psigujátricos: agitaciÓD, ansiedad, depresión, insomnio, initabilidad. disminuciÓQ de la 
libi.do, nuvioslsmo. ataque de pánico, cambios de personalidad. 
Rsn4lg y lIrigarigl.. hematuria, ncftolitiuis. polaquiuria, proteinuria, disfunción renal, 
insuficiencia renal, ur¡;enc:ia micciODa~ incontinencia. 
Aparato reprodu(¡!or y mlm,' dolor mamario, disfunciÓD eréctil. ginecomastia. 
Tórax, B'piratoriPS Y roedj_cos' bronquitis, tos. disnea, epillaxis, sequedad nasal, 
hipenecrcci6n de 'CRoa paranasalcs, edema faringco, congestión de las vfas aéreas. 
estornudos, iDitación de prpnta. in~ión respiratoria alta. 
Piel y tejido celular llIhgrtáneo' alopeci., angioedema. dermatitis, dennografismo, 
cquiroosis, eccema. cambios en el color del c:abeDo. cn:cimiento morma1 del cabeDo, 
biperltidrasis. descamación de la piel, petequias, fotosensibilidad, prurito, pÚlpW'a, 
decoloración/alteración en la pigmentación de l. piel, lesión cutánea, olor anormal de la 
piel. urticaria. 
Vycularg' rube(accióa. sofocos. hipertensión, hipotensióa. 
Parjmetros de lahORtorj.o; tiempo de tromboplaatina parcial activado prolongado, ereatina 
aumentada, bicarbonato disminuido. sodio elevado. BEO anannal, aumento de l. glucosa, 
triglicá'idoa elevadol. aumento de la amilasa, potasio aumentado, TSH aumentada, 
colesterol clevado, recuento plaquetario disminuido. hematócrito disminuido, hemoglobina 
disminuida, volumen globular medio elevado, recuento de glóbulos rojos disminuido. 
aumento de la uremia, creat:inina elevada, relación BUN/creatinina. aumento de l. creatina­
cinasa. fost'alasa alcalina elevada, aumento de la LDH. antJ¡eno prostático específico 
elevado, diuresis elevadalmlucida, disminución de los linfocitos, diuninución de los 
Reutrófilos. leucocitos elevados/disminuidos. anomallas en las prueba de coagulación, 
lipoprotemu de baja densidad (LDL) aumentadas, tiempo de prob'Ombina prolongado. 
orina positiva para leucocitos y proteina, cilindros urinarios. 

Segllriúd CtmlJolltUClllcr 
En fonna ¡Iobal. se registró una mayor incidencia de eventos cardiovuculares y muertes en 
los pacientes tratados con febuxOS1at que con allopurinol. No se pudo establecer oo. 
relación causal con febuxostat. Se debe controlar al paciente para detectar cualquier posible 
signo o .fntoma de lAM o ACV. 

Exp<mnCÜI posWúJ" 14 _o/iQu:/6., 
Durante el uso dcspues de la aprobación de febux08ta1 han sido identificadas reacciones 
adversas. Dado que estas reacciortel son reportadas VOlootariamente por una población de 
tamail.o incierto. no siempre es posible estimar de manera fiable su &ecuenc:ia o establecer 
una relaciÓD CllUsal. 

~<k~"'fi\ax;,.reaccion":nlA. 

5OlIIA1II ~ .......,.,"-"W. ..... l"M 
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Musculoesquelétieas y del tejido conectivo: rabdomiólisis. 
Trastorno! psjquj#biCQf' comportamiento psic6tico como pensamientos a¡rcsivos. 
Trafrtornol nmales y urinarios' nefiitis. 
Piel y tsjjdo Illbs;utánSr raah generalizado, síndrome de Stevens Johnson, reacciones de 
hipersensibilidad en la piel. 

SOBREDOSIFICAClON: 

En los estudios cUnicos no se infonnó de casos de sobrcdoJis con febuxostat. El estudió en 
Btijetos sanos, no mostr6 evidencia de toxicidad Iimitantc de la dosi$, administrado hasta 
300 mg dimos durante siete diu. En caso de sobredosis, instituir tratamicuto sintom4tico y 
de sostén. 

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBllEDOSIFICACIÓN, CONCURRIR AL 
HOSPITAL MÁS CERCANO O COMUNICARSE CON LoS CENTROS DE 
TOXlCOLOOIA: 

HOSPITAL A. POSADAS 
TELEFONO: (011) 4654 "11'465I-7m 

CONSERVACIÓN: 

Almacenar a temperatura ambieoce (I!lOC a 3O"C), 

PRESENTACIÓN: 

Envases conteniendo 10,20,30 Y 60 comprimidos recubiertos de 40 mI, 
Envases conteniendo lO, lO, 30 Y 60 comprimidos recubiertos de 80 mg. 

Fce'" de última revithHt! 

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIAOS. 

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD 

CERTIFICADO N" 

LABORATORIO: MONTE VERDE S.A. 

DOMICILIO: Ruta Nacional W 40 entre 7 y 8, Villa AberasWn, Pocito. Prov, San Juan. 

DIRECTORA TÉCNICA: Dra. Marina Lorcna Manzur. Fannacéutica. 
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ANEXO III 

CERTIFICADO 

Expediente NO: 1-0047-0000-016476-11-1 

El Interventor de la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y 

Tecnología Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposición NO 

5 3 O 7 ,y de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Trámite NO 1.2.1., 

por MONTE VERDE S.A., se autorizó la inscripción en el Registro de 

Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes datos 

identificatorios característicos: 

Nombre comercial: FEBUDAN. 

Nombre/s genérico/s: FEBUXOSTAT. 

O Industria: ARGENTINA. 
, 

Lugar/es de elaboración: 1) RUTA NACIONAL NO 40 ENTRE CALLES 7 Y 8, VILLA 

ABERASTAIN, POCITO, PROVINCIA DE SAN JUAN, ARGENTINA (MONTE VERDE 

SAl - 2) ACONDICIONAMIENTO SECUNDARIO ALTERNATIVO: RUTA 8 KM 

17.500, ZONA AMERICA, LOCAL 320, 323, 325A, 325B Y 326, MONTEVIDEO, 

URUGUAY (ADIUM PHARMA SAl. 

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposición se 

detallan a continuación: 
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Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS. 

Nombre Comercial: FEBUDAN. 

Clasificación ATC: M04AA03. 

Indicación/es autorizada/s: TRATAMIENTO DE LA HIPERURICEMIA CRONICA EN 

PACIENTES GOTOSOS - NO ESTA RECOMENDADO PARA EL TRATAMIENTO DE LA 

HIPERURICEMIA ASINTOMÁTICA. 

Concentración/es: 40 mg de FEBUXOSTAT. 

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: 

Genérico/s: FEBUXOSTAT 40 mg. 

Excipientes: LACA ALUMINICA AMARILLO DE QUINOLINA 0.575 mg, ESTEARATO 

DE MAGNESIO 2.6 mg, LACTOSA 102.3323 mg, TALCO 0.8 mg, DIOXIDO DE 

TITANIO 0.9 mg, POLIETILENGLICOL 1.6 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 

7.7 mg, CROSCARMELOSA SODICA 8 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 101.4 

IS' mg, DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 2 mg, OXIDO DE HIERRO NEGRO 0.0152 

mg, LACA ALUMINICA AZUL BRILLANTE 0.0775 mg. 

Origen del producto: SINTÉTICO O SEMISINTÉTICO. 

Vía/s de administración: ORAL. 

Envase/s Primaria/s: BLISTER AL / PVC- PCTFE. 

Presentación: ENVASES CONTENIENDO lO, 20, 30 Y 60 COMPRIMIDOS 

RECUBIERTOS. 
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Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30 Y 60 

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS. 

Período de vida útil: 24 MESES. 

Forma de conservación: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE; DESDE 15°C 

HASTA 30°C. 

Condición de expendio: BAJO RECETA. 

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS. 

Nombre Comercial: FEBUDAN. 

Clasificación ATC: M04AA03. 

IndicaCión/es autorizada/s: TRATAMIENTO DE LA HIPERURICEMIA CRONICA EN 

PACIENTES GOTOSOS - NO ESTA RECOMENDADO PARA EL TRATAMIENTO DE LA 

HIPERURICEMIA ASINTOMÁTICA. 

Concentración/es: 80 mg de FEBUXOSTAT. 

Fórmula completa por unidad de forma farmacéutica ó porcentual: 

GenériCO/S: FEBUXOSTAT 80 mg. 

Excipientes: LACA ALUMINICA AMARILLO DE QUINOLINA 1.15 mg, ESTEARATO 

DE MAGNESIO 5.2 mg, LACTOSA 204.6646 mg, TALCO 1.6 mg, DIOXIDO DE 

TITANIO 1.8 mg, POLIETILENGLICOL 3.2 mg, HIDROXIPROPILMETILCELULOSA 

15.4 mg, CROSCARMELOSA SODICA 16 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 
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202.8 mg, DIOXIDO DE SILICIO COLOIDAL 4 mg, OXIDO DE HIERRO NEGRO 

0.0304 mg, LACA ALUMINICA AZUL BRILLANTE 0.155 mg. 

Origen del producto: SINTÉTICO O SEMISINTÉTICO. 

Vía/s de administración: ORAL. 

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

Presentación: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30 Y 60 COMPRIMIDOS 

RECUBIERTOS. 

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30 Y 60 

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS. 

Período de vida útil: 24 MESES. 

Forma de conservación: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE; DESDE 150C 

HASTA 30°C. 

Condición de expendio: BAJO RECETA. E 5 6 8 4:2 
Se extiende a MONTE VERDE S.A. el Certificado N0 ________ , en la 

Ciudad de Buenos Aires, a los ___ días del mes de _--,O--,,6,--S_E_P_2_01_2_ de 

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

mismo. 

DISPOSICIÓN (ANMAT) NO: 5 3 O 7 

Dr. OTTO A- OBSlI!IGBEB 
aUB-INTERVENTOR 

A~.M.A.T. 


