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Disposicién
Numero: DI-2017-10075-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 21 de Septiembre de 2017

Referencia: 1-0047-018682-13-7

VISTO el Expediente N° 1-0047-018682-13-7 del Registro de esta ADMINISTRACION
NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA y

CONSIDERANDO

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIO DOMINGUEZ S.A. solicita la
autorizacién de nuevo nombre comercial, presentacion, concentracion, excipientes, periodo de vida util,
forma de conservacién, rétulos, prospecto e informacion para el paciente para la Especialidad Medicinal
denominada DEXO / ACIDO URSODESOXICOLICO, Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS, autorizada por el Certificado N° 47.390.

Que la documentacion presentada se encuadra dentro de los alcances de las normativas
vigentes, Ley de Medicamentos N° 16463, Decreto N° 150/92.

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de los datos caracteristicos
correspondientes a un certificado de Especialidad Medicinal otorgado en los términos de la Disposicion
ANMAT N° 5755/96, se encuentran establecidos en la Disposicién N° 6077/97.

Que a fs. 718-719 'y 729 a 732 de las actuaciones referenciadas en el Visto de la presente,
obran los informes técnicos de evaluacion favorable de la Direccion de Evaluacion y Registro de
Medicamentos y de la Direccion de Evaluacion y Control de Bioldgicos y Radiofasrmacos del Instituto
Nacional de Medicamentos, respectivamente.

Que se actia en ejercicio de las facultades conferidas por los Decretos Nros. 1490/92 y 10] de

fecha 16 de diciembre de 2015.

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



DISPONE:

ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma LABORATORIO DOMINGUEZ S.A,, el nuevo nombre comercial,
presentacidn, concentracion, excipientes, periodo de vida util, forma de conservacion, rétulos, prospecto e
informacion para el paciente presentados para la especialidad medicinal denominada DEXO / ACIDO
URSODESOXICOLICO, Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, autorizada por el
Certificado N° 47.390.

ARTICULO 2°.- Acéptase el texto del Anexo de Autorizacion de Modificaciones que figura como
documento IF-2017-19429276-APN-DECBR#ANMAT; el que deberd ser anexado al certificado de
autorizacién correspondiente.

ARTICULO 3°.- Acéptase el texto de rotulos, prospecto e informacion para el paciente que consta en el
Anexo IF-2017-19429070-APN-DECBR#ANMAT.

ARTICULO 4°. Registrese; por la Mesa de Entradas notifiquese al interesado, haciéndole entrega de la
presente disposicién y Anexos; girese a la Direccion de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos.
Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N° 1-0047-018682-13-7
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ANEXO DE AUTORIZACION DE MODIFICACIONES
La Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica
(ANMAT), autoriza a la firma LABORATORIO DOMINGUEZ S.A. la modificacion de los
datos caracteristicos correspondientes al Certificado de Autorizacion de Especialidad

Medicinal N° 47.390 de acuerdo con los datos que figuran en tabla al pie, del

producto:

Nombre comercial/ Genérico/s: DEXO / ACIDO URSODESOXICOLICO.

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

recubiertos, siendo los
dos Gkimos para Uso
Hospitalario exclusivo.

DATO DATO AUTORIZADO MODIFICACION
IDENTIFICATORIO A HASTA LA FECHA AUTORIZADA
MODIFICAR
NOMBRE DEXO 150 DEXO 150
DEXO 300 DEXO 300
DEXO 250
. DEXO S00
PRESENTACION DEXQ 150 mg: DEXO 150 mq:
Envase conteniendo 20, Envase conteniendo 20,
30,50, 60,100,500y 30, 50,60, 100,500y
1000 comprimidos 1000 comprimidos

recubiertos, siendo los dos
ukimos para Uso
Hospitalario exclusivo.

DEXO 300 mq: DEXO 300 mq:

Envase conteniendo 20, Envase conteniendo 20,
30,50, 60,100,500y 30,50, 60,100,500y
1000 comprimidos 1000 comprimidos

recubiertos, siendo los
dos dtimos para Uso
Hospitalario -exclusivo.

recubiertos, siendo los dos
ultimos para Uso
Hospitalario exclusivo.

DEXO 250 mqg:

Envase conteniendo 10,

20, 30, 40, 50, 60, 100,
500y 1000 comprimidos

recubiertos, siendo los dos

IF-2017-19429276-APN-DECBR#ANMAT
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ukimos para Uso
Hospitalario exclusivo.
DEXO 500 mg:

Envase conteniendo 10,
20, 30, 40, S0, 60, 100,
S00y 1000 comprimidos
recubiertos, siendo los dos
ukimos para Uso
Hospitalario exclusivo.

CONCENTRACION 150 MG 150 MG
300 MG 300 MG
250 MG
S00 MG
EXCIPIENTES DEXO 150 mg: DEXO 150 mg:
Almidén 35,74 mgq; Almiddn 35,74 mg;
Lactosa 94,72 mg; Lactosa 94,72 mg;
Glicolato de sodio de Glicolato de sodio de

almidén 6,00 mg;
Povidona 11,12 mg;
Didxido de silicio coloidal
1,50 mg; Estearato de
magnesio 4,05 mg;
Kollincoat IR White 11,50
mg; Rojo punzd 4R laca
0,69 mg; Ertrosina laca
0,306 mg; Amarillo ocaso
laca 0,58 mg.

DEXO 300 mg:

Almidén 78,83 mg;
Lactosa 184,17 mg;
Glicolato de sodio de
almidon 12,00 mg;
Povidona 18 mg; Didxido
de silicio coloidal 3,00
mg; Estearato de
magnesio 8,10 mg;
Kollincoat IR White 16,20
mg; Amarillo ocaso laca
0,75 mg.

almidén 6,00 mg;
Povidona 11,12 mg;
Didxido de silicio coloidal
1,50 mg; Estearato de
magnesio 4,05 mg;
Kollincoat IR White 11,50
mg; Rojo punzd 4R laca
0,69 mg; Eritrosina laca
0,306 mg; Amarillo ocaso
laca 0,58 mg.

DEXO 300 mg:

Almidon 78,83 mg;
Lactosa 184,17 mg;
Glicolato de sodio de
almidén 12,00 mg;
Povidona 18 mg; Dixido
de silicio coloidal 3,00 mg;
Estearato de magnesio
8,10 mg; Kollincoat IR
White 16,20 mg; Amarillo
ocaso laca 0,75 mig.
REXQ 250 mg:

Lactosa monohidratado
165,98 mg; Aimidén de
maiz 65,69 mg; Povidona

{F-2017-19429276-APN-DECBR¥ANMAT
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15,00 mg; Didxido de
silicio coloidal 2,5 mg;
Almidon glicolato de sodio
10,00 mg; Estearato de
magnesio 6,8 mg;
Copolimero de etilengiicol
y vinilalcohol 8,93 mg;
Copovidona 1,12 mg;
Didxido de titanio 2,25
mg; Caolin 2,25 mg;
LaurisuFato de sodio 0,45
mg.

DEXO 500 mg:

Lactosa monohidratado
331,96 mg; Almidén de
maiz 131,38 mg; Povidona
30,00 mg; Diéxido de
silicio coloidal S mg;
Almidon glicolato de sodio
20,00 mg; Estearato de
magnesio 13,60 mg;
Copolimero de etilenglicol
y vinilaicohol 17,85 mg;
Copovidona 2,25 mg;
Diéxido de titanio 4,50
mg; Caolin 4,50 mg;
Laurilsulfato de sodio 0,90

mg.
PERIODO DE VIDA 36 meses para DEXO 150, | 36 meses para DEXO 150,
UTIL DEXO 300 DEXO 300, DEXO 250y
DEXO 500.
FORMA DE DEXO 150y DEXO 300: | DEXO 150y DEXO 300:
CONSERVACION Conservara no mas de Conservara no mas de

300C

300°C.

DEXO 250y 500:
Conservar
preferentemente entre
150C-30°C, en su envase
original.

IF-2017-19429276-APN-DECBR#¥ANMAT
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El presente sélo tiene valor probatorio anexado al Certificado de Autorizacion antes

mencionado.

Expediente N° 1-47-18682-13-7
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2017 - Ado de las Energias Renovables

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Namero: IF-2017-19429276-APN-DECBR#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 7 de Septiembre de 2017

Referencia: 1-47-18682-13-7 ANEXO MOD
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D LABORATORIO
F DOMNGUEZ S.A.
Avdla. La Piata 2562 — Chuded AulGnoma de Buenos Aes. Argentine. Tet: (54 11) 49211030 Faw (54 14) #21-1332

PROYECTO C!
Especialidad medicinal Contenido: 10 Comprimidos recubiertos
autorizada por el
Ministerio de Salud.
Certificado N° 47.390 Fecha de vencimiento: 36 meses
DEXQ 500
°
| R XIC 0 500
Comprimidos recubiertos
Via de administracion oral
VENTA BAJO RECETA ’%b‘USTRlA ARGENTINA
FORMULA

Cada comprimido recubierto contiene:

Principio activo: Acido ursodesoxicolico 500 mg

Excipientes: Lactosa monohidrato 331.96 mg;- Nmudén de maiz 131.38 mg; Povidona
30.00 mg; Dibxido de silicio coloidal 5.00 gag; Almikién glicolato de sodio 20.00 mg;
Estearato de magnesio 13.60 mg; Copoli ﬁ . etllenglmol y vinilalcohol 17.85 mg;
Copovidona 2.25 mg; Diéxido de titanio 4. ; Caolin 4.50 mg; Laurilsuifato de

sodio 0.80 mg

Posologia > |

Ver prospecto interno. \, ’

Conservar preferen nte entre 15°C - 30°C, en su envase original
MANTENER FUERA CANCE DE LOS mﬁos

.............

LABORATORIO DOMINGUEZ S.A.

Av:azta Plata 2552 Buenos Aires.

Directora técnica: Farm. Sandra Carina Rismondo.
Elaboracion: Juan Agustin Garcia 5420, CABA, Republica Argentina
Acondicionamiento: Av. La Plata 2548/52/54/56/58/82/84, CABA, Republica Argentina

compnmidos recublertos, siendo los 2 dgitimos de uso exclnsivo hos)
IF-2017-1 429070—APN-
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P LABORATORIO Fa
s’ DOMINGUEZ SA i

Avde. La Plste 2852 — Cudad Autinoma os Busnos Ares. Argentine. Tet: (54 11) 44211000 Fax (54 11) 4621-1332 b 63 ‘,’»1’

PROYECTQ DE ROTULOS ENVASE SECUNDARIO

Especialidad medicinal Contenido: 10 Comprimidos recubiertos
autorizada por el
Ministerio de Salud.
Certificado N° 47.390 Fecha de vencimiento: 36 meses
.
| R m
)
Comprimidos recublertos
Via de administracién oral
VENTA BAJO RECETA '%DUSTRIA ARGENTINA
. :

Cada comprimido recubierto contiene:

Principio activo: Acido ursodesoxicolico 250 mg

Excipientes: Lactosa monohidrato 165.98 mg;deon de maiz 65.69 mg; Povidona
15.00 mg; Dioxido de silicio coloidal 2.50 Almidon glicolato de sodio 10.00 mg;
Estearato de magnesio 6.80 mg; Copghm%e etilenglicol y vinilalcohol 8.93 mg;
Copovidona 1.12 mg; Dioxido de titanio 2.25 myJ; Caolin 2.25 mg; Laurilsulfato de sodio

0.45mg
Posologia e %

Ver prospecto interno. 'X’

Conservar preferen nte entre 15°C ~ 30°C, en su envase original
MANTENER FUERA LCANCE DE LOS mﬂo&

Vencumle% ...........
LABORATORIO DOMINGUEZ S.A.

Avda.}a Plata 2552 Buenos Aires.
Directora técnica: Farm. Sandra Carina Rismondo.

Elaboracién: Juan Agustin Garcia 5420, CABA, Republica Argentina
Acondicionamento: Av. La Plata 2548/52/54/56/58/82/84, CABA, Republica Argentina.

Nota: igual texto para los envases conteniendo 20, 30, 40, 50, 60, 100, 500 y 1000
comprimidos recublertos, siendo los 2 tiltimos de uso oxcluﬁ;v% M%rd

o
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DOMINGUEZ S A. S

Avds. La Piste 2552 ~ Ciuded Auté de B Aires. Argecting. Tel: (54 11) 4921-1030 Fax (54 11) 4821-1332 F o *‘r

INFORMACION PARA EL PACI
DEXO 250 - DEXO 500

ACIDO URSODESOXICOLICO 250 mg ~ ACIDO URSODESOXICOLICO 500 mg
Comprimidos recubiertos
Via de administracién oral
VENTA BAJO RECETA INDUSTRIA AR(;%NA

COMPOSICION

DEXO 250: Cada comprimido recubierto contiene:

Principio activo: Acido ursodesoxicélico 250 mg.

Excipientes: Lactosa monohidrato; Almidén de maiz; Povidona; ido de silicio
coloidal; Aimidén glicolato de sodio; Estearato de magnesio; C ro de etilenglicol y
vinilaicohol; Copovidona; Dioxido de titanio; Caolin; Laurilsulfato de sodio.

DEXO 500: Cada comprimido recubierto contiene:

Principio activo: Acido ursodesoxicélico 500 mg.
Excipientes: Lactosa monohidrato; Almidon de maiz; Po a; Didxido de silicio

coloidal; Almidén glicolato de sodio; Estearato nesio; Copolimero de etilenglicol y
vinilalcohol; Copovidona; Dioxido de titanio; Caoih \gurilsulfato de sodio.

> Lea atentamente las instruccio esta hoja de informacién antes de
comenzar a tomar este medicamenfo y cada vez que usted renueve su
receta. Puede haber nueva informacion.
Si usted tiene dudas, Gntele a su médico o farmacéutico.
Este medicamento ha rescripto para usted para su problema
médico actual. N loe ue ni lo recomiende a otras personas
porque puede lgroso para ellos ain cuando tengan sintomas
iguales a los suyos
Si alguno'yié los efectos adversos que manifiesta es serio o si observa
cualquier que no esté listado en este prospecto, por favor,
comupiqueseloc a su médico o farmacéutico.
No ol tratamiento sin consultar antes con el médico.
Esta i cién no reemplaza la conversacién con su médico sobre su
icién médica o su tratamiento.
o este medicamento después de la fecha de vencimiento indicada
el envase. La fecha de vencimiento es el uitimo dia del mes que se
ndica.
Guarde este folleto porque puede necesitar leerio nuevamente.
Verifique que este medicamento corresponde exactamente al indicado
por su médico.
Sepa qué medicamentos esta tomando. Tenga una lista de ellos para
mostrarie a su médico y farmacéutico cuando usted necesite un
medicamento nuevo.

w IF-2017-19429070-APRCH
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DOMINGUEZ S.A
Avda. La Piste 2552 - Casded A6 de B Ares. Argentina. Tei: (54 11) 4821-1030 Fax (54 11) 4821-1332

:I\ LABORATORIO | ‘3’ >, 7/

QUE ES DEXO?

El Acido ursodesoxicélico es un écido biliar que disminuye la cantidad de colesterol
producido por el higado y absorbido por el intestino. Ayuda a la ruptura de algunos
calculos de colesterol de la vesicula biliar. También aumenta el flujo biliar en pacientes
con cirrogis biliar.

PARA QUE SE UTILIZA?

Este medicamento se usa para:

- Tratar algunos calculos biliares pequefios en personas que no pueden ser gperadas.
- Como ayuda para el tratamiento de los célculos biliares por litotricia (ondas%\)

choque). v
- Para prevenir la formacion de célculos biliares en pacientes con

sometidos a una répada perdida de peso. % ’g

- Tratamiento de la cirrosis biliar primaria, las hepatopatias colestaswas y i¥Gastritis

por reflujo biliar.
El acido ursodesoxicdlico no esta indicado para el tratamiento célculos biliares
que estan calcificados.

CUANDO NO SE DEBE USAR ESTE MEDICAMENTO

- Pacientes con colicos hepaticos frecuentes.

- Pacientes con enfermedades inflamatorias del h i 0 delgado, colon,
estdmago y pancreas u otras afecciones que puédan r el circuito enterohepatico
(proceso de secrecion y reabsorcion de tas s billares desde el higado hacia el
intestino y viceversa).

- Obstruccién completa o parcial del oolédooo ucto de la via biliar que conduce la
bilis al intestino).

- Insuficiencia renal marcada.

- Ayuno.

- Alteraciones crénicas de mneoén hepética.

- Hipersensibilidad a éste g.a ‘&cidos biliares.

- Ulcera géstrica o duod

QUE NECESITA SABER ANTES DE TOMAR ESTE MEDICAMENTO?

El éxito del tra'auxw)ependeré de varios factores, entre ellos que el medicamento
sea utilizado lamente.

Usted solo nte experimentara algun ligero malestar.

Las condicione®§ue afectan especialmente el uso de este medicamento son:

- idad al 4cido ursodesoxicélico o a otros acidos biliares.

- Exist de otros problemas médicos, especiaimente complicaciones de céiculos.

\Gqﬁ?miquele a su médico si usted:
Esta tomando colestiramina, colestipol o estrogenos (plfldoras anticonceptivas o
de reemplazo hormonal).

» Evite usar antiacidos sin el consejo de su médico. Use solamente el tipo
especifico de antidcido que le indique su médico. Los antiacidos contienen
diferentes drogas, por ejemplo, los que contienen aluminio, dificultan la
absorcién del acido ursodesoxicdlico.

» Puede haber otras drogas no listadas en esta hoja que afecten al acidg
ursodesoxicolico.

\h 1F-2017-194298 7005 PNTEL B2 3 NMAT
Pl lE Wl ranenane
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DOMINGUEZ 8.4 _ ‘ :}é

Avds. Ls Plgte 2552 ~ Ciuaed AuGnoms de Busncs Aires. Argenting. Tel: (54 11) 4921-1030 Fax (54 11) 4821-1332

> No comience a usar ningun medicamento nuevo sin comunicarselo
previamente a su médico.

» Comuniquele a su médico si usted es alérgico a alguna droga o si tiene
enfermedades hepéticas.

> Puede ser que usted deba tomar dcido ursodesoxicélico durante varios meses
para tratar los cdlculos biliares y no todos los calculos biliares se pueden
disolver completamente. Muchas personas que usan este medicamento
pueden volver a formar cdiculos biliares en algin momento. Hable con su
médico sobre sus riesgos especificos para repetir calculos biliares.

» Es importante tomar el acido ursodesoxicélico regularmente para lograrlos ®
mejores beneficios. Solicite una nueva receta antes de quedarse totaimente sin
su medicamento.

» Visite regularmente a su médico para controlar los progresos del tratamuento y

asegurar que el tratamiento estd ayudando a solucionar su condicion.

Si usted esta embarazada o planea embarazarse, comuni a su médico.

Si usted esta amamentando o planea hacerio avisele a su m ; NO se sabe

si el acido ursodesoxicélico pasa a la leche matema ogi puede ocasionar

dafos a su bebé. Usted y su médico decidiran si va r este medicamento
mientras est4 amamantando.

» CONSULTE A SU MEDICO y notifiquele ipm: mente si presentan
sintomas de colecistitis aguda: dolor en la I}m estédmago y lado derecho

A2 4

del abdomen con irradiacién a la espalda y al bro del mismo lado, que no
calma con anaigésicos habituales; lapc
elevacion de la temperatura; malesta

s cardiacos acelerados; escalofrios;
Mominal agudo.

POBLACIONES ESPECIALES
» Embarazo: Este medicamen de utilizarse durante el embarazo sélo si es
claramente necesarid®® -

Mujeres en edad \Solamente deberan ser tratadas con este farmaco las
mujeres que puedan quear embarazadas y utilicen métodos anticonceptivos
eficaces. Se rtar la posibilidad de embarazo antes de comenzar el
tratamiento. .

Si se pr ‘unp embarazo durante el tratamiento, consulte a su médico

imediatam

cOmo T&i ESTE MEDICAMENTO- MODO DE ADMINISTRACION
- Tpme este medicamento exactamente como se lo indicé su médico. No tome este
med ento en cantidades mayores o por un tiempo més prolongado que el
re do por su médico. Siga todas las instrucciones que le indicaron.

- Tome cada dosis con un vaso lleno de agua. Este medicamento puede ser tomado
con las comidas a menos que su médico le indique lo contrario.

La dosis recomendada para los adultos en el tratamiento de Ia cirrosis biliar primaria
(PBC) es de 13-15 mg/Kg/dia administradas con los alimentos, en 2-4 dosis divididas.
El régimen de dosis se debe ajustar de acuerdo a las necesidades de cada paciente, a
criterio de! médico.

Si se administran dos 0 méas dosis, es conveniente administrar la mayor parte de la
dosis al acostarse (por ejemplo, un comprimido a la maftana y dos por la noche).

3R
U\) [F-2017-19429070-A Vk
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ammus? DOMINGUEZ S.A. S

Avda. La Plsia 2552 - Ciudad Auténoma de Buencs Aes. Argentina. Tel: (54 11) 48211030 Fax (54 11) 48211332 ‘ ‘ )}

USO APROPIADO DEL MEDICAMENTO
» Para lograr un efecto terapéutico 6ptimo, tome este medicamento con las
comidas.
Evite el sobrepeso.
Ingiera una dieta con bajo contenido de colesterol.
ingiera pequefias cantidades de alimentos con bajas calorias durante el dia
para evitar largos periodos de tiempo sin alimentacion.
Cumpila con el tratamiento completo: la disolucion de los calculos puede
requerir entre 6 meses y 2 afios de uso continuo de este producto. No
interrumpa el tratamiento hasta que el médico se lo indique aunque y n
desaparecido los céiculos.
» Tome los comprimidos regularmente como se lo indicd su médico. I
» Si omitié una dosis témela tan pronto como sea posible. Si esta préximo a
tomar la dosis siguiente, omita la dosis que le falto y tome la préxima dosis en
el momento que le corresponde.
» Toda interrupcion del tratamiento durante 3 a 4 semanas sig el retomo a

A 20 2 4

v

las condiciones de sobresaturacion de la bilis y aum: Ia duracion total del
tratamiento. . t I}.
» Mantenga este medicamento a temperatura ambiente aTio mas de 30°C, em su
envase original. % ‘
PRECAUCIONES MIENTRAS USA ESTE MEL NTO
* Embarazo: Antes de comenzar e| imientd, su médico debe saber si usted
esta o sospecha que puede estar a o bien, si desea estarlo. El médico

evaluaré entonces la conveniencia o ne’de utilizar este fdrmaco.
Durante el embarazo puede sér, utilizado s6lo si su médico lo considerada
claramente necesario. ‘

» Se aconseja no utilizar -:- ara disminuir el colesterol tales como el
Clofibrato )

» Solicite ayuda méditl de emergencia si presenta alguno de estos signos de
reaccion alérgica: urti (ronchas), dificultad para respirar, inflamacién de su
cara, labios, jengua o garganta.

> Los efect laterales relacionados con utilizacion de este medicamento son:
- Fiebre, e rios, dolor del cuerpo, sintomas de gripe
- Dolor de ago, nduseas, diarrea, constipacion
-M sensacion de cansancio
- Dolt espalda

Secrecion o congestion nasal, sintomas del resfrio
ré)olor de cabeza.

QUE HACER S! TOMO UNA SOBREDOSIS

No se han informado casos de sobredosificacion accidental ni intencional.
La manifestacién mas severa de sobredosificacion seria diarrea, que se puede tratar
sintomaticamente.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia: 1F-2017-19429070 ‘

Y NN S
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Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666 / 2247.
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648 / 4858-7777.

COMO CONSERVAR ESTE MEDICAMENTO:

Conservar preferentements entre 15°C — 30°C, en su envase original y no usario
después de la fecha de vencimiento impresa en el envase.

Mantener lejos del alcance y la vista de los nifios.

CONTENIDO DEL ENVASE
. Envases conteniendo 10, 20, 30, 40, 50, 60, 100, 500 y 1000 comprimidps recu 3

siendo los dos (itimos para uso exclusivo de hospitales.

- Ante cualquier inconvenients con el producto, el paciente puede llenar la ficha
que esthen la mm ch do Ia ANMAT
fwww.anma gilencis/Notificar.asp ar a ANMAT

mpondo 0800-333-1234

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de:Salutt” Qertificado N° 47.390.
LABORATORIO nommc}{z SA

Avda. La Plata 2552. > Buenos Aires- Reptiblica Argentina.
Director Técnico: Farm. Sandra Carina Rismondo
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PROYECTO
DEXO 250 - DEXO 500

ACIDO URSODESOXICOLICO 250 mg — ACIDO URSODESOXICOLICO 500 mg
Comprimidos recubiertos
VENTA BAJO RECETA INDUSTRIA ARGENTIN;:

DEXO 250 'Y
FORMULA: Cada comprimido recubierto contiene:

Principio activo: Acido ursodesoxicélico 250 mg.

Excipientes: Lactosa monohidrato 165.98 mg; Aimidén de maiz 69.§9.mg; Povidona
15.0 mg; Diéxido de silicio coloidal 2.5 mg; Almidén glicolato de 80diaA0.0 mg;
Estearato de magnesio 6.8 mg; Copolimero de etilenglicol {lalcohol 8.93 mg;
DEXO 500

Copovidona 1.12 mg; Dioxido de titanio 2.25 mg; Caolin 2.2 Laurilsulfato de sodio
0.45 mg. %

FORMULA: Cada comprimido recubierto :

Principio activo: Acido ursodesoxic6licd w

Exciplentes: Lactosa monohidrato 331.96 mg; Aimidén de maiz 131.38 mg; Povidona
30.0 mg; Diéxido de silicio coloidal §.0 mg; Almidén glicolato de sodio 20.0 mg,
Estearato de magnesio 13.6 mg; mero de setilenglicol y vinilalcohol 17.85 mg;
Copovidona 2.25 mg; Dioxigo dé titanig?4.50 mg; Caolin 4.50 mg; Laurilsulfato de sodio

0.90 mg. t\’

ACCION TERAPEUT%
Agente ant:lntogénico co y colerético.
Cédigo ATC: Al

INDICAC%S

- Tratamient’de pacientes con cirrosis biliar primaria.

- y prevencion de calculos biliares de colesterol de menos de 20 mm de
dia que sean radiotransparentes, en pacientes con vesicula funcionante,
demostrado por colecistografia.

- Coadyuvante en el tratamiento de la litiasis biliar por litotricia (ondas de choque).
- Gastritis por reflujo biliar.

- Hepatopatias colestésicas.

A
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ACCION FARMACOLOGICA

El acido ursodesoxicdlico es un dcido biliar fisiolégico de la circulacién enterohepatica.
- Efecto anticolelitico: aunque no se conoce exactamente su mecanismo de
accion, se sabe que administrado oraimente se concentra en la bilis y
disminuye la saturacion del colesterol biliar porque suprime la sintesis hepatica
y la secrecién de colesterol e inhibe su absorcion intestinal. La reduccion en la
saturacion del colesterol permite la gradual solubilizacién del mismo en los
célculos produciendo su eventual disolucion.

- Otros efectos: El 4cido ursodesoxicélico aumenta el flujo biliar. En
enfermedades hepéticas cronicas disminuye las propiedades detergente:

las sales biliares y por lo tanto su citotoxicidad. También puede proteger a 1as
células hepéticas de la accién dafiina de los acidos biliares toxicos (litocolato,
desoxicolato y quenodesoxicolato), cuya concentracion aumenta en pacientes
con enfermedades hepaticas crénicas.

FARMACOCINETICA L

Absorcién: Alrededor del 90% de la dosis administrada 8@ pasivamente en el
intestino delgado.

Metabolismo: pasa a la circulacién mtemmwncd% un_gran efecto de “primer
paso”: 50-80%) y es rapidamente conjugado por el higado con glicina y taurina. Los
conjugados son secretados en la bilis.

Unién a proteinas: Alta.

Tiempo para la concentracion pico: ras.
Eliminacién: Primariamente fecal, muy efias cantidades son excretadas en la
orina. Las pequefias cantidades de &acido xiclico no absorbidas, pasan al

colon donde sufren degradacion  bacteriana; el acido litoctlico resultante es
parciaimente absorbido por el n.pero es sulfatado en el higado y rapidamente
eliminado en las heces como dos sulfolitocoliglicina o sulfolitocolitaurina.

POSOLOGIA - MODO | MINISTRACION

La dosis recomendada para adultos en el tratamiento de la cirrosis biliar primaria
(PBC) es de 13-1 /Kg/dia administradas con los alimentos, en 2-4 dosis divididas.
El régimen de dersi ajustar de acuerdo a las necesidades de cada paciente, a
criterio del médi

Si se admynistran 0 mas dosis, es conveniente administrar la mayor parte de la
dosis al rse (por ejemplo, un comprimido a la mafiana y dos por ia noche).

(o NDICACIONES
Hi ibilidad o intolerancia al ursodiol, a otros 4cidos biliares o0 a cualquiera de los
componentes de la formulacion. Célicos hepéticos frecuentes, enfermedades
inflamatorias del higado, intestino delgado, colon, estémago y pancreas u otras
afecciones que puedan alterar el circuito enterohepético. Obstruccién completa o
parcial de las vias biliares. Deterioro de la contractilidad de la vesicula. Insuficiencia
renal marcada. Ayuno. Alteraciones cronicas de la funcion hepética. Ulcera géstrica o
duodenal. Colangitis aguda activa. Pancreatitis biliar.

No utilizar para el tratamiento de célculos radiopacos. Embarazo. Lactancia

m IF-2017-19429070-ABNq RS <
Fu yodidice - Divge'oia Tc k3
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ADVERTENCIAS )

Para el tratamiento de la colelitiasis, tener en cuenta que la disolucién de los caiculos
puede requerir entre 8 meses y 2 afios. Durante el tratamiento se deben realizar
controles de las enzimas hepéticas cada cuatro semanas al principio y luego cada tres
meses. Los resultados del tratamiento deben controlarse periédicamente mediante
colecistografia o exdmenes del tracto biliar por ultrasonido, cada 3-6 meses.

Si no se observa reduccién en el tamafo de los célculos al finalizar el primer periodo
de 12 meses de tratamiento, no debe continuarse con el mismo. El tratamiento
primario no debe prolongarse mas de 24 meses.

Durante el tratamiento evitar los regimenes hipercaléricos y ricos en colesterol'ghjgual
que todas las sustancias que puedan aumentar la eliminacion biliar de cglestero
(estrégenos, anticonceptivos orales, ciertos hipolipemiantes).

Evitar el uso de productos potenciaimente hepatotéxicos.

Las mujeres en edad fértil que sigan un tratamiento con esta droga, deben ¥fhplear un
método anticonceptivo no hormonal para evitar posibles riesgos. -

PRECAUCIONES

Los pacientes con varices hemorréagicas, encefalopatia hggatica ascitis o que
necesitan un transplante hepético urgente, deberian reci tamientos especificos
apropiados. .

Carcinogénesis- Mutagénesis-Teratogénesis- lidad:

En dos estudios de carcinogenicidad oral duran&émses realizados en ratones, el

§

ursodiol en dosis de hasta 1000 mg/Kg/dia ( mgim?/dia) el ursodiol no demostréd
tumorigenicidad. Basandose en la su } oral, para una persona de 50 Kg de
peso promedio (1.46 m?de superficie co dosis representan 5.4 veces la
dosis clinica méxima recomendada de 15 mgf/Kg/dia (5565 mg/m?/dia).
En un estudio de carcinogenicidad oral durante 2 afios realizado en ratas Fischer 344,
el ursodiol en dosis de hasta Kg/dia (1800 mg/m?/dia) ,3.2 veces la dosis
humana maxima recomendada ndose en el drea corporal), no resultd
tumorigénico.
En un estudio de carci icidad oral durante la vida util (126-138 semanas) en ratas
Sprague-Dawley, tratadas dosis de 33 a 300 mg/Kg/dia, 0.4 — 3.2 veces la dosis
humana maxima ada basandose en el drea corporal), el ursodiol produjo un
aumento significativ < 0.5, test exacto de Fisher) en la incidencia de
feocromocitorpas da la médula adrenal en las mujeres del grupo de dosis mas altas.
En estudics?:| carcinogenicidad oral de 103 semanas de acido litocélico, un
metabolito del iol, dosis de hasta 250 mg/Kg/dia en ratones y 500 mg/Kg/dia en
ratas) rodujo ningan tumor. En un estudio en ratas, de 78 semanas, la instilacién
intra e acido litocdlico (1 mg/Kg/dia) durante 13 meses, no produjo tumores

£ colorrectiles. Se observé un efecto promotor de tumores cuando se administraba

desdués de una dosis intrarrectal Unica de un carcinégeno conocido N-metil-N-nitro-N-

nitésoguanidina.

Por otro lado, en un estudio en ratas, durante 32 semanas, el ursodiol a una dosis

diaria de 240 mg/Kg (1.440 mg/m?, 2.6 veces la dosis humana maxima recomendada

basandose en el area corporal), suprimié el efecto carcinogénico colénico de otro

carcindgeno conocido Azoxymetano.

El ursodiol no fue genotéxico en los test de Ames, los test de mutacion hacia células

de linfoma de ratén (L5178Y, TK*"), los test de intercambio cromatidico de linfocitos

hermanos humanos, los test de aberracién cromosémica de espermatogenia-en raton,

1F-2017-19429070-
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el test de micronticleos de hamsters chinos y el test de aberracion cromosémica de
células de médula 6sea de hamsters chinos.
Se encontré que el ursodiol en dosis orales de hasta 2700 mg/Kg/dia dia (16200
mg/m? /dia), 29 veces la dosis humana méxima recomendada basandose en el area
corporal), no tenia efecto sobre la fertilidad y la performance reproductiva de las ratas
macho y hembra.
Los estudios de teratogenicidad se han realizado en ratas prefiadas con dosis orales
de hasta 2700 mg/Kg/dia dia (12000 mg/m?/dia), 22 veces la dosis humana maxima
recomendada basandose en el 4rea corporal) y en conejos prefiados con dosis orales
de hasta 300 mg/Kg/dia dia (3000 mg/m?/dia), 7 veces la dosis humana maxima ]
recomendada basdndose en el drea corporal) y no han revelado evidencias de
alteraciones de la fertilidad o dafio al feto, debidos al ursodiol. .
Embarazo: Este medicamento puede utiizarse durante el embarazo s6io si es
claramente necesario. No hay datos de estudios bien controlados dyrante el embarazo
en humanos. No puede descartarse la posibilidad de que el 4cido xicolico
produzca dafio fetal por lo que no se recomienda su uso dura razo, excepto
que sea claramente necesario. .
Se debe descartar la posibilidad de embarazo antes de cpgenzar el tratamiento.
Lactancia: No se recomienda el uso de este medicame rante la lactancia
aunque no se sabe si la droga pasa a la leche maferna y n han descripto
problemas en humanos.
Pediatria: No se ha establecido su seguridad y.éficacirdel ursodiol en pacientes
pediatricos. B
Geriatria: No se han realizado estudios-aprc 08 que relacionen la edad con los
efectos del 4cido ursodesoxicélico en la pablacton geridtrica. No obstante, no es de
esperar que se produzcan problemas especificos que limiten la utilidad de este
medicamento.
Sensibilidad cruzada: los pacientes snsibles a productos que contienen otros acidos
biliares pueden ser sensibidg a este medicamento.
Tratamiento de las hepato ‘colestiticas crénicas: En los pacientes con
cirrosis complicada con insuficieficia hepatocelular o de colestasis alta (bilirrubinemia
mayor de 200 ymol se debe controlar la funcion hepdtica y, si es posible, la
concentracion sérica s biliares.
£n caso de col  complicada con prurito la posologia de écido ursodesoxiclico
sera progresiva creciente comenzando el tratamiento con dosis de 300 mg/dia.
En esta situacion &€ posible y deseable la coadministracién de colestiramina cuidando
que esta Uitima sea administrada a distancia del &cido ursodesoxicdiico.
I nes medicamentosas: Los agentes secuestrantes de los acidos biliares
como | tiramina y el colestipol, pueden interferir con la accién de este
medi nto, reduciendo su absorcion.

demostrado que los antidcidos que contienen aluminio absorben los acidos
bili in vitro y es de esperar que interfieran con este medicamento de la misma
manera que los agentes secuestrantes de &cidos biliares.
Los estrogenos, los anticonceptivos orales, la neomicina y el clofibrate (y quizas otras
drogas hipolipemiantes) aumentan la secrecién de colesterol hepético y favorecen la
formacion de célculos de colesterol y, por lo tanto, pueden neutralizar la efectividad del
ursodiol.
Puede modificar la absorcién de la ciclosporina a nivel del intestino. Se recomienda
monitoreo de los niveles sanguineos de ciclosporina y si es necesario realizar ajuste

de dosis IF-2017-19429070-APN-DECBR¥ANMAT
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En casos aislados puede disminuir la absorcién de ciprofioxacina.

Reduce los niveles plasméticos de dapsona y nitrendipina

Evitar la asociacion con drogas que puedan ser potenciaimente nocivas para el
higado.

Alteraciones de los resultados de pruebas de laboratorio: Pueden estar
aumentadas o disminuidas las concentraciones séricas de las enzimas hepaéticas.
Monitoreo de pacientes: es especialmente importante la determinacién de la funcion
hepatica (SGOT y SGPT) antes de la iniciacion del tratamiento para descartar una
enfermedad hepética preexistente y también durante el mismo.

Se recomienda realizar ultrasonografias antes del tratamiento para determinarla ~ ®
presencia de calculos biliares y a intervalos de 6 meses durante el primer afio de
tratamiento para controlar su disolucién; también se lo recomienda después deda
disolucion de los céiculos para el monitoreo de posibles recurrencias.

Poblaciones especiales (b

Embarazo: No hay estudios adecuados o bien controlados :sobre,8! uso de acido
ursodesoxicolico en mujeres embarazadas y no exis datos sobre su uso,
especialmente en el primer trimestre del embarazo. ,%e los estudios dde
reproduccidn en animales no siempre son predictivog de la Mespuesta en humanos,

s6lo debe utilizarse durante el embarazo si es clara necesario.

Datos limitados en humanos durante e! tratamiento dé\d colestasis intrahepatica del
embarazo, indicaron que este farmaco fue {os0 para la madre y seguro para el
feto. Sin embargo, hasta que se di datos adicionales, el acido
ursodesoxicélico se debe utilizar en m emblrazadas sélo cuando sea realmente
necesario. i

Mujeres en edad fértil: Las mujeres en fértil deben ser tratadas solamente si
utilizan anticoncepcion eficaz. a

Se debe descartar la posibilidad de embarazo antes de comenzar el tratamiento: Si se
produce embarazo durante®s| tratamiento, el médico debera evaluar la discontinuacion
del tratamiento y monitorear eNerpbarazo adecuadamente.

EFECTOS ADVERSOD

A las dosis terapéyticas; el acido ursodesoxicdlico produce muy pocos efectos
colaterales. En ientos prolongados con dosis aitas puede presentarse
aceleracion del ito; los casos de diarrea son raros.

Dentro % frecuentes se describe cefalea y mareos; diarrea, constipacion,
astenia, dt ia, nduseas y vomitos; dolor lumbar; e infeccién del tracto respiratorio
superijor. Alteraciones gastrointestinales, dolor de pecho, prurito, edema periférico,
hipeiey 5i
Otros ectos descriptos, menos frecuentes, incluyen alopecia y rash, hiperglucemia,
Ulcera péptica, infecciones del tracto urinario, leucopenia y trombocitopenia,
colecistitis, artritis y mialgia, y aumento de los niveles de creatinina sérica. Puede
producir reacciones alérgicas. También se informaron casos de anorexia y esofagitis.
El 6.7% de los pacientes experimentaron efectos adversos serios (diabetes mellitus,
quiste, neoplasma de mama), no produciéndose ninguna muerte. Estos efectos
aparecen con mayor frecuencia en el grupo con dosis mas altas.

En algunos individuos con una reduccién congénita o adquirida de la capacidad para
sulfatar el acido litocSlico, puede estar aumentado el riesgo de dafio hepatico.

IF-2017-19429070-APN-DECBR#AN
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SOBREDOSIFICACION

No se han informado casos de sobredosificacién accidental ni intencional.
La manifestacién més severa de sobredosificacién consistiria en diarrea, que se puede
tratar sintomaticamente.

Dosis orales unicas de ursodiol de 10, 5 y 10 g/Kg en raton, rata y perro
respectivamente, no resultaron letales. Una dosis oral Unica de 1.5 g/Kg, resyité letal
en hamsters. Los sintomas de toxicidad aguda fueron sudoracion y vomitos eR perros
y ataxia, disnea, ptosis, convulsiones agonales y coma, en hamsters.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al hospital cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666 / 2247.

Hospital A. Posadas: (011) 4654-8648 / 4858-7777. Q}

CONSERVAR PREFERENTEMENTE ENTRE 15°C - , 8N su envase original.
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NifN

PRESENTACION:

Envases conteniendo 10, 20, 30, 40, 50, 60,10l y 1000 comprimidos recubiertos,
siendo los dos Lltimos para uso exdus% les.

Especialidad medicinal autorizada por el Mi io de Salud. Certificado N° 47.390

LABO%JRIO DOMINGUEZ S.A.

Avda. L.a Plata 2552.

‘(( ‘ Buenos Aires.
Directora Técnica: Saadra‘ ina Rismondo. Farmacéutica.
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