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Ministerio de Salud DISPOSICION No 2 8 l| 8
Seeretaria de Politicas,
Regulacion e Tuotitutos
AUNWNAT.

BUENOS AIRES, 92 § ABR 2011

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-000417-11-6 del Registro de
esta Administraciéon Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), vy

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones IVAX ARGENTINA S.A. solicita se
autorice la Iinscripcion en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de esta
Administracidn Naclonal, de una nueva especialidad medicinal, la que sera
elaborada en la Republica Argentina.

Que de la misma existe por o menos un producto similar registrado
y comercializado en |la Republica Argentina.

Que las actividades de elaboracidon y comercializacién de
especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463 y los
Decretos 9.763/64, 1.890/92, y 150/92 (T.0. Decreto 177/93 ), y normas
compiementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 39 del Decreto
150/92 T.0. Decreto 177/93.

Que consta la evaluacidn técnica producida por el Departamento de

Registro.
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Que consta la evaluacion técnica producida por el Instituto Nacional
de Medicamentos, en la que informa que el producto estudiado reune los
requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y ¢ue Ilos
establecimientos declarados demuestran aptitud para la elaboracion y el control
de calidad del producto cuya inscripcién en el Registro se solicita.

Que consta |la evaluacion técnica producida por la Direccion de
Evaluacién de Medicamentos, en la que informa que la indicacién, posologia, via
de administracion, condicion de venta, y los proyectos de rétulos y de prospectos
se consideran aceptables y reunen los reguisitos que contempla la norma legal
vigente,

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

Que la Direccidn de Asuntos Juridicos de esta Administracion
Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos |egales y
formales que contempla la normativa vigente en la materia.

Que corresponde autorizar la inscripcion en el REM de la
especialidad medicinal objeto de la solicitud.

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

NO 1490/92 y N© 425/10.
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Por ello;
EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 19- Autorizase la inscripcién en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales ( REM } de la Administracidn Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Técnologia Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial
GLUCANTIME y nombre/s genérico/s METFORMINA, la que serd elaborada en la
Republica Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite N° 1,2.1 ,
por IVAX ARGENTINA S.A., con los Datos Identificatorios Caracteristicos que
figuran como Anexo I de la presente Disposicion y que forma parte integrante
de la misma.
ARTICULO 29 - Autorizanse los textos de los proyectos de rotulo/s y de
prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposicion y que forma
parte integrante de la misma.
ARTICULO 3° - Extiéendese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcion en el REM, figurando como Anexa III
de la presente Disposicion y que forma parte integrante de la misma
ARTICULO 49 - En los rétulos y prospectos autorizados deberd figurar la leyenda:
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N°, con exclusion de toda otra leyenda no contempiada en la

norma legal vigente.
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ARTICULO 50- Con caracter previo a la comercializacion del producto cuya
inscripcion se autoriza por la presente disposicion, el titular del mismo deberd
notificar a esta Administracién Nacional la fecha de inicio de la elaboracion o
importacion del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion
técnica consistente en la constatacion de la capacidad de produccién v de control
correspondiente.

ARTICULO 6° - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3% serg por
cinco (5) ahos, a partir de la fecha impresa en el mismo.

ARTICULO 7° - Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposicion,
conjuntamente con sus Anexos 1, I, y III. Girese al Departamento de Registro a

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

EXPEDIENTE N©:1-0047-0000-000417-11-6

r’:
DISPOSICION No: 2 8 & 8 ;'L\\J'*'”f"ﬂ /

Dr. OTTO A. ORSINGHER

SUB-INTERVENTOR
AN .AT
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ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL

inscripta en el REM mediante DISPOSICION ANMAT NO: 2 8 l} p

Nombre comercial: GLUCANTIME

Nombre/s genérico/s: METFORMINA

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracién: J. A. GARCIA 5420, CIUDAD AUTONOMA DE BUENQS

AIRES.,

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicién se
detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS DE LIBERACION PROLONGADA.

Nombre Comercial: GLUCANTIME.

Clasificacion ATC: A10BAQ2.

Indicacién/es autorizada/s : PARA PACIENTES DE 17 ANOS Y MAYORES:
DIABETES NO INSULINODEPENDIENTE EN ESPECIAL DEL OBESO, DIABETES
INSULINODEPENDIENTE ASOCIADA A INSULINO TERAPIA, INSULING
RESISTENCIA, FRACASOS PRIMARIOS O SECUNDARIOS DE LAS

SULFONILUREAS.
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Contentracién/es: 500 MG de METFORMINA CLORHIDRATO.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual: Genérico/s:
METFORMINA CLORHIDRATO 500 MG. Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 5
MG, ETILCELULOSA 25 MG, CELULOSA MICROCRISTALINA 170 MG,
HIPROMELOSA 320 MG.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: ORAL

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

Presentaciéon: X 30 60 100 Y 500, 1000 UH

Contenldo por unidad de venta: X 30 60 100 Y 500 1000 USO HOSPTL

Perfodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: hasta: 30 °C.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO DE LIBERACION PROLONGADA (2).

Nombre Comercial: GLUCANTIME.

Clasificacién ATC: A10BAD2.

Indicacidn/es autorizada/s : PARA PACIENTES DE 17 ANOS Y MAYORES:
DIABETES NO INSULINODEPENDIENTE EN ESPECIAL DEL OBESO, DIABETES
INSULINODEPENDIENTE ASOCIADA A INSULINO TERAPIA, INSULINO
RESISTENCIA, FRACASOS PRIMARIOS O SECUNDARIOS DE LAS

SULFONILUREAS.
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Concentracion/es: 850 MG de METFORMINA CLORHIDRATO.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual: Genérico/s:
METFORMINA CLORHIDRATQ 850 MG. Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO
6.5 MG, ETILCELULOSA 35 MG, CELULOSA MICROCRISTALINA 100.5 MG,
HIPROMELOSA 308 MG.

QOrigen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: ORAL

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

Presentacion: X 30 60 100 Y 500, 1000 UH

Contenido por unidad de venta: X 30 60 100 Y 500 1000 USO HOSPTL

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30.C;

Condicion de expendio: BAJO RECETA.

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO DE LIBERACION PROLONGADA (3).

Nombre Comercial: GLUCANTIME .

Clasificacion ATC: A10BAO2

Indicacién/es autorizada/s : PARA PACIENTES DE 17 ANOS Y MAYORES:
DIABETES NO INSULINODEPENDIENTE EN ESPECIAL DEL OBESO, DIABETES
INSULINODEPENDIENTE ASOCIADA A INSULINO TERAPIA, INSULINO
RESISTENCIA, FRACASOS PRIMARIOS O SECUNDARIOS DE LAS

SULFONILUREAS.
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Concentracion/es: 1000 MG de METFORMINA CLORHIDRATO.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual: Genérico/s:
METFORMINA CLORHIDRATO 1000 MG. Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO
7 MG, CELULOSA MICROCRISTALINA 77 MG, LACTOSA MONQHIDRATO 116 MG,
HIPROMELOSA 300 MG.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracién: ORAL

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

Presentacion: X 30 60 160 Y 500, 1000 UH

Contenido por unidad de venta: X 30 60 100 Y 500 1000 USQO HOSPTL

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: hasta: 30 °C.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.
o
DISPOSICION No: 2 8 Dy, OTTO ATDRSINGHER

SUB-INTERVENTCOR
ANM.AT.



"2011 - Afo del Trabajo Decente, la Salud y Seguridad de los Trabajadores”

Ministerio de Salud
Secnetania de Politicas,
Regulacisn ¢ Tnstitut

ANT.A4.7.

ANEXO 11
TEXTO DEL/LOS ROTULQO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S
De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante

DISPOSICION ANMATNe 9 8 4 8

H
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Dr. OTTO A, QRSINGHER
SUB-INTERVENTOR
AN.M.AT.
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ANEXO 111

CERTIFICADO

Expediente NO: 1-0047-0000-000417-11-6
El Interventor de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Medica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposicién N©
2 8 A B , ¥ de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N° 1.2.1. , por
IVAX ARGENTINA S.A., se autorizé la inscripcidn en el Registro de Especialidades
Medicinales (REM), de un nuevo producto con 1os siguientes datos identificatorios
caracteristicos:
Nombre comercial: GLUCANTIME
Nombre/s genérico/s: METFORMINA
Industria: ARGENTINA,
Lugar/es de elaboracidén: J. A. GARCIA 5420, CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS

AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se
detalian a continuacién:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS DE LIBERACION PROLONGADA.

Nombre Comercial: GLUCANTIME.

Clasificacion ATC: A10BA02.

Indicacion/es autorizada/s : PARA PACIENTES DE 17 ANOS Y MAYORES:

DIABETES NO INSULINODEPENDIENTE EN ESPECIAL DEL OBESO, DIABETES
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INSULINODEPENDIENTE ASOCIADA A INSULINO TERAPIA, INSULINO
RESISTENCIA, FRACASOS PRIMARIOS O SECUNDARIOS DE LAS
SULFONILUREAS.

Concentracion/es: 500 MG de METFORMINA CLORHIDRATO.

Féormula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual: Genérico/s:
METFORMINA CLORHIDRATO 500 MG. Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 5
MG, ETILCELULOSA 25 MG, CELULOSA MICROCRISTALINA 170 MG,
HIPROMELQOSA 320 MG.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracién: ORAL

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

Presentacién: X 30 60 160 Y 500, 1000 UH

Contenido por unidad de venta: X 30 60 100 Y 500 1000 USO HOSPTL

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: hasta: 30 °C.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO DE LIBERACION PROLONGADA (2).

Nombre Comercial: GLUCANTIME.

Clasificacion ATC: A10BAO2.

Indicacién/es autorizada/s : PARA PACIENTES DE 17 ANOS Y MAYORES:

DIABETES NO INSULINODEPENDIENTE EN ESPECIAL DEL. OBESO, DIABETES
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INSULINODEPENDIENTE ASOCIADA A INSULINO TERAPIA, INSULINO
RESISTENCIA, FRACASOS PRIMARIOS O SECUNDARIOS DE LAS
SULFONILUREAS,

Concentracion/es: 850 MG de METFORMINA CLORHIDRATO.

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual: Genérico/s:
METFORMINA CLORHIDRATO 850 MG. Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO
6.5 MG, ETILCELULOSA 35 MG, CELULOSA MICROCRISTALINA 100.5 MG,
HIPROMELOSA 308 MG.

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: ORAL

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

Presentacion: X 30 60 100 Y 500, 1000 UH

Contenido por unidad de venta: X 30 60 100 Y 500 1000 US0O HOSPTL

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: CONSERVAR A TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 30.C;

Condicidén de expendio: BAJO RECETA.

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO DE LIBERACION PROLONGADA (3).

Nombre Comercial: GLUCANTIME .

Clasificacion ATC: A10BAO2

Indicacidn/es autorizada/s : PARA PACIENTES DE 17 ANOS Y MAYORES:

DIABETES NO INSULINCDEPENDIENTE EN ESPECIAL DEL OBESO, DIABETES
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INSULINODEPENDIENTE  ASOCIADA A INSULINO TERAPIA, INSULINO

RESISTENCIA, FRACASOS PRIMARIOS ©O SECUNDARIOS DE LAS
SULFONILUREAS.

Concentracién/es: 1000 MG de METFORMINA CLORHIDRATO.

Formula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual: Generico/s:
METFORMINA CLORHIDRATO 1000 MG, Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO
7 MG, CELULOSA MICROCRISTALINA 77 MG, LACTOSA MONOHIDRATO 116 MG,
HIPROMELOSA 300 MG,

Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: ORAL

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

Presentacién: X 30 60 100 Y 500, 1000 UH

Contenido por unidad de venta: X 30 60 100 Y 500 1000 USO HOSPTL

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: hasta: 30 °C.

Condicién de expendio: BAJO RECETA.

rE6247

Se extiende a IVAX ARGENTINA S.A. el Certificado N© , en la

Ciudad de Buenos Aires, a los dias del mes de 2 5 ABR 2011 de

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

mismo.

DISPOSICION (ANMAT) NO: 2 8 [' 8 # SPUR

Dr. OTTO A. DASINGHER

SUB-INTERVENTOR
4 N.MAT.
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PROYECTO DE ROTULO Y/O ETIQUETA |
Industria Argentina Contenidg: 30 comprimidos de liberacidn prolongada (%)
GLUCANTINE
METFORMINA

Comprimides de Liberacion Prolongada
VENTA BAJO RECETA

FORMULA:

Cada comprimido de liberacion prolongada contiene:

Metformina Clorhidrato 500,00 mg
Hipromelosa 32000 mg
Etilcelulosa 25,00 mg
Celulosa microcristatina 17000 mg
Estearato de Magnesio 5,00 mg

Posologia: Ver prospecto interior.-

Lote N°: Serie N”;
Vencimiento;

Modo de conservacion: Conservar en su envase original a temperatura no mayor a 30°C y
protegido de la humedad.

Especialidad Medicinal autorizada por e Ministerio de Salud.

Certificado N°..............

IVAX Argentina S.A. — Suipacha 1111 — Piso 18 - (1008) — Cludad Autoncema de Buenos
Ajres,

Directora Técnica: Rosana B. Colombo {Farmaceutica)

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

("} Este proyecto de rétulo y/o etiqueta sera aplicable a ios envases conteniendo 80 y 100
comprimidos de liberacion prolongada -

L

IVAX ARG 5.A NVAX ARGENTINA S.A.
ROSA . COLOMBO CARLOS GARCIA,
FARMACEUTICA Apodersda

Directora Thcrilca
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CTO DE ROTULO Y, T T
industria Argentina Contenido: 500 comprimidos de liberacidn prolongada (*)

GLUCANTIME
METFORMINA

Comprimidos de Liberacién Prolongada
VENTA BAJO RECETA

FORMULA:

Cada comprimido de {iberacién prolongada contiene:

B 0

Metformina Clorhidrato 500,00° mgl W
Hipromelosa +1320,50 g
Etilceiulosa N"‘\Q} Y2500 mg
Celulosa migrocristalina "\f}{w' 170,00 mg
Estearato de Magnesio%Q QQ, N 5,60 mg
Posologta: Ver prospecto interior.-

Lote N°: ' Serie N™

Vencimiento;

Modc de_gonsarvacién: Conservar en su envase onginal a temperatura ne mayor a2 30°C v
protegldo de la humedad.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°...

VAX Argentina SA Smpacha 1111 — Piso 18 - (1008) —~ Ciudad Auténoma de Buenos
Ajres.

Directora Técnica: Rosana B. Colombo (Farmacéutica)

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

(*} Este proyectc de rétulo y/o etiqueta serd aplicable a los envases conteniendo 1000
comprimidos de liberacidn prolongada.-

IVAX ARGE S.A. IVAX ARGENTINA S A
ROSANA OMBOC CARLOS GARCIA
F. CEUTICA Apoderada

Directors Técnica

o e dmGe R AR R - lheReee aM e i e e . s
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PROYECTO DE ROTULO Y/O ETIQUETA

Industria Argentina Contenido: 30 comprimidos de liberacion prolongada (*)

GLUCANTIME

METFORMINA

Comprimidos de Liberacion Prolongada
VENTA BAJO RECETA

FORMULA:
Cada comprimido de liberacion prolongada contiene:
Metformina Clorhidrato 850,00 mg
Hipromelosa 308,00 mg
Etiiceluiosa 35,00 mg
Celulosa microcristalina 100,50 mg
Estearato de Magnesio 8.50 mg

Posologla: Ver prospecto interior.-

Lote N*: Serie N*:
Vencimiento:

Mcdo de cgnservacidn; Conservar en su envase original a temperatura no mayer a 30°C y
prategide de la humedad.

Especiabidad Medicinal aulorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°.............

IVAX Argentina S.A. — Suipacha 1111 - Piso 18 - (1008) — Ciudad Auténoma de Buenos
Aires.

Directora Técnica: Rosana B. Colombo (Farmacéutica)

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE L.OS NINOS

(*) Este proyecto de rétuio yfo etiqueta sera aplicable a los envases conteniendo 60 y 100
comprimidos de liberaclén prolongada.-

IVAX ARGEN S.A IVAX ARGENTINA S.A.
ROSANAB. OMBO CARLOS GARCIA
FAR| UTILA Apoderado

Directom Técnica
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industria Argentina Contenido; 500 comprimidos de liberacién prolongaca (*)

GLUCANTIME

METFORMINA

Comprimidos de Liberacién Prolongada
VENTA BAJO RECETA

FORMULA.:
Cada comprimido de liberacion prolongada contiene: o (3
Metformina Clorhicrato | 850 wx\‘
Hipromelosa
Etilcelulosa \\ mg
Cellosa microcristalina %Q 50 mg
Estearalo de Magnesio Q% 6,50 mg

X
0 &
Posologfa: Ver prosp&: interiar.-

Lote N°: Serie N°:
Vencimiento:

: Conservar en su envase original a temperatura no mayar a 30°C y
profegido de la humedad.

Especialidad Medicinal auterizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°...

IVAX Argentma SA - Suipacha 1111 - Pigo 18 - {1008} — Ciudad Auténoma de Busenos
Aires.

Directora Técnica: Rosana B. Colombo (Farmaceutica)

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

*} Este proyecto de rétulo y/o efiqueta serd aplicable a los envases conteniendo 1000
comprimidos de liberacion proiongada.-

IVAX ARGENTI ‘ IVAX ARGENTINA B A.
ROSANA, B, COL! 8] CARLOS GARCIA
FARMAGE UPICA

Direciora nich




PROYECTO DE ROTULO Y/Q ETIQUETA
Industria Argentina Contenido: 30 comprimidos de liberacién proiongada (*)
GLUCANTIME
METFORMINA
Comprimidos de Liberacién Prolongada
VENTA BAJO RECETA
FORMULA:

Cada comprimido de liberacién prolongada contiene:

Metformina Clorhidrato 1000,00mg
Hipromelosa 300,00 mg
Lactosa monchidrato 118,00 mg
Celufosa microcristalina 77,00 mg
Estearato de Magnssic 7.00mg

Posologta: Ver prospecto interior.-

Lote N°: Sene N*:
Vencimiento:

Modo de conservacion; Conservar en su envase original a temperatura no mayor a 30°C y
protegido de ia humedad.

Especialidad Medicinal autorizeda por e Ministerio de Salud.

Certificado N°..............

iVAX Argentina S.A. - Suipacha 1111 — Piso 18 - (1008) - Ciudad Aufénoma de Buenos
Aires.

Directora Técnica: Rosana B. Colombo (Farmacéutica)

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NiIRDS

(") Este proyecto de rdtulo y/o etiqueta seréd aplicable a los envases conteniendo 80 v 100
comprimidos de liberacion proiongada.-

VAX A INA 8.A, MAWARGENTINA S.A.
ROSANAHE. COLOMBO CARLOS GARCIA
FARMACEUTICA Apaderado

Directora Téenich

ran— - P Ry N O .



PROYECTO DE ROTULO Y/O ETIQUETA

tndustria Argentina Contenido: 500 comprimidos de liberacién prolongada (*)

GLUCANTIME
METFORMINA
Comprimidos de Liberacién Prolongada
VENTA BAJO RECETA

EQRMULA;
Cada comprimido de libsracién prolongada contiene:

ﬁ;trfgnr;:ilgza Clorhidrato 1gas,m&&}?‘®
0 mg

<I?_;a(I:ttzmsa mqnohici_:tc;_ Q
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Posologia: Ver prospecto intarior .-

Lote N°: Serie N°:
Vencimiento:

Modo de conservacién: Conservar en su anvase original a temperatura ro mayor a 30°C y
protegido de ia humedad.

Especiatidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Cerificado N°..............

IVAX Argentina S.A. - Suipacha 1111 -- Piso 18 - (1008) — Ciudad Autdnoma de Buenos
Aires.

Directora Técnica: Rosana B. Colombe (Farmacéutica)

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

{*} Este proyecte de réfulo y/o etiqueta serd aplicable a los envases conteniendo 1000
comprimidos de liberacion prolongada.-

IVAX ARGE S.A IVAX ARGENTINA S A,
ROSANA B/COLOMBO CARLOS GARCIA
FAR EUTI Apoderado
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PROYECTO DE PROSPECTO

GLUCANTIME
METFORMINA
Comprimidos de fiberacidn prolongada

industria Argentina VENTA BAJO RECETA

FORMULA
Cada comprimido de liberacién prolongada contiene:

Glucantime  Glucantims  Glucantime

{600 mg} {850 mg} (1000 mg}
Metformina Clorhidrato 500,00 my 850,00 mg 10090,00 mg
Hipromelosa 320,00 mg 308,00 mg 300,08 my
Etilcelulosa 2500 mg 35.00mg -
Celulosa microcristalina 170,00 mg 100,50 mg 77,00 mg
i actosa monchidrato -— — 116,00 mg
Esiearato de magnesio 500 mg 6,50 mg 7.00 mg

ACCION TERAPEUTICA
Antihiperglucemiante oral.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS/PROPIEDADES

Farmacodinamia y mecanismo de acclén

Meiformina es un antihiperglucemiante oral de la familia de las biguanidas. El farmaco
disminuye el azdcar en sangre {giucemia) en el paciente diabético debldo a: a) aumento de la
captacién y utilizacién de glucosa por al tejido muscuiar y adipose, en presencia de insulina,
b) inhibicién de la gluconeogénesis hepdatica y ¢) disminucion de la abscrcién intestinal de
glucosa. Metformina no estimula la secracion pancreatica de insulina, por lo que no produce
hipoglucemia. Reduce el sobrepeso del diabstico obeso debido a que disminuye los niveles
altos de insulina. Ademds, ejerce un efecto iipoliticc y reduce la sensacién de hambre.
Pragenta una accidn reductora de lipidos plasmaticos, espacialmente, influye sobre el nivel
de triglicéridos.

Farmacocinética

Metformina se absorbe bien por el tracto digestivo. Tiene una escasa unién a protefnas y no
se metabolfiza. Se elimina sin modificar por ia orina, con un clearance de 440 mimin.
Presenta una vida media-plasmatica de 3z 6 hs. '

IVAX ARGE S.A. AX ARGENTINA S.A.
ROSANA B, £010OMBC CARLOS GARCIA
FAR| Apoderadc
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INDICACIONES

Pacientes de 17 afios y mayores:

Diabetes no insulinodependiente, en especial del ¢beso. Diabetes insulinodependiente,
ascociada a insulinoterapia. insulinorresistencia. Fracasos primarios o secundarios de las
suifonilureas.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidagd a Metformina o alguno de los excipientes.

Iinsuficiencia renal: creatinina >1.5mg% en hombres v >1.4mg% en mujeres, o alieracion del
clearance de creatinina. Disfuncidn renal (clearance de creatinina <60 mlimin).

Insuficiencia respiratoria.

Insuficiencia cardiaca, coronariopatias o aterosclerosis avanzada. Shock,

Insuficiencia hepética, Etilismo. Intoxicacion akcohdlica grave,

Embarazo.

Enfermas de edad avanzada o muy debilitados, o adeigazados.

Exploracidén radicldgica con administracion intravenosa de madios de confraste.

Patologia aguda que implique riesgos de alteracidn de la funcidn renaj (deshidratacién,
diarrea, vomitos), fisbre, infecciones y/o hipoxia grave. Shock.

Cefoacidosis diabética, pre-coma.

Pre y post operstorio.

POSOLOGIA / MODO DE ADMINISTRACION

En adultos no se observan, generaimente, respuestas significativas con dosis menores de
1500 mg por dia. Sin embargo, con el objetivo de minimizar los efectos gastrointestinales, se
recomienda el inicio de la terapia con Metformina con dosis de 500 mg dos veces por dla u
850 mg una sola vez, sigmpre con las comidas, siendo estas las dosis de inicio mas
habituales.

Puede incrementarse ia dosis, luego, con incrementos semanales de 560 mg u 850 mg cada
dos semanas, hasta un total de 2000 mg por dia, administradas en: dosls divididas. Los
pacientes pueden pasar inclusc de 500 mg dos veces al dia a 850 mg des veces al dia, luego
de dos semanas. Para aquelios que requieren controles giucémicos adicionales, Metformina
puede administrarse hasta un maximo de 2550 mg diarios. L.as dosis mayores a 2000 mg son
mejor toleradas al administrarse en ires dosis acompaiadas de comida.

Terapia concomitanie con sulfonilureas: si fos pacientes no han respondidc favorablemente a
4 semanas de dosis maxima de Metformina como moncterapla, debera considerarse ia
adicidon gradual de una sulfonilurea oral mientras se continGa con ia Metformina a dosis
plenas, aiin 5i ha habido resistencia primaria 0 secundaria previa a las suifonilureas. Debera
procurarse identlficar la dosis minima eficaz de ambas drogas. Se considerard pasaje a
insuling, si los pacientes no respondan satisfactoriamente a dosis plenas de Metformina
junio con sulfonilureas luego de 1 a 3 meses.

Terapia concomitante de Metformina e insulina en diabéficos tipo |: si fa dosis de insulina es
inferior & 40 U por dia de insulina, se administrard la dosis habituai de Metformina (por
ejempio 850 my cada {2hs). La dosis de insulina se reducird simultdneamente arazénde 2 a
44 de acusrde a los controles glucémicos. Si la dosis de insulina es mayor a 40U por dia, es
preferible internar al paciente para efectuar |la asociacidn.

ADVERTENCIAS

Acidosis lactica: Metformina, como todos los derivados de biguanidas puede provocar, en
algunos casos, acidbsis lctica como efecto secundario. La gravedad en este cuadro, invita a
seguir estrictamente las gndiciones de uso del fArmaco, as’ como g#ftar su utilizacion en fas
¢n “Contraindicaciones”

IVAX ARGE] A S.A. ivax ENTINA S.A,
ROSANA B/ CD LOMBD CARLOS GARGIA
Apoderado




PRECAUCIONES

Acidosls Lictica

La acidosis lactica es rara pero es un evento metabdiico serio (tiene atta mortalidad en
ausencia de un tratamiento adecuado) que puede gcurrir debido a la acumulacion de
Metformina. Los eventos reportados de acidosis lactica en pacientes con Metformina han
ocurrido principaimente en diabéticos con insuficlencia renal. La incidencia de acidosis
lactica puede y debe ser reducida investigandoe otros factores de riesgo asociados, como
por ejemplo, diabetes mal controlada, cetosls, ayuno prolongado, ingeeta excesiva de
alcohol, insuficiencia hepética y cualquier condicidn asociada a hipoxia.

Diagnédatico

El riesgo de acidosis lactica debe ser considerado en el contexte de signos
inaspecificos, tales como calambres musculares asociados a Wastomos digestivos v
dolor abdominal en un marco de astenia severa.

La acidosis lactica se caractariza por disnea, dolor abdominal, hipotermia, seguida de
coma. Los hallazgos de laboratoric implican el descensc del pH sanguineo, el aumento
del lactato plasmatico por encima de 5 mmold, vy el aumento del anion gap y de la
refacién lactato / piruvato. Si se sospecha acidosis metabblica, la metformina debe ser
discontinuada v el paciente debe hospitalizarse inmediatamente.

Tratamiento de la acidosis lictica

Si sa presenta un cuadro de acidosis lactica, este deherd ser fratado: enérgicaments,
dado la condicidon de ser un cuadro de evolucién rapida y pronéstico grave. El paciente
debera ser infernado en un centro asistencial para recibir el tratamientc adecuado
basado en la correccion de ia acidosis mediante el emplec de infusidn intravencsa de
bicarbonato sddice, 2 las dosis que sea preciso, incluso a dosis altas. Nduseas, vomitos,
dolor abdominai, pérdida del apetito y aletargamiento constituyen los primeros sintomas
de Ia acidosis lactica. Si aparecen uno ¢ varios de los sintomas antes especificadas, el
paciente deberd consultar rdpidamente al médico, mas aln si los sinfomas no tienen
relacidén con el inicio de la medicacidn, el aumento de la gosis o una causa alimenticia o
medicamentosa facilmente identificables, o una enfermedad ocasional no relacionada
con ia diabetes.

Metfformina debera ser suspendida temporal o definitivamente si aparece una condicion
clinica que predisponga a la hipoxia tisular, como infecciones graves, hemorragias
importantes, anemia avanZada, entre otras.
Funcién renal:
Como Metformina es excretada por ef nfion, debora estimaerse e cigarance de creatining
{calcutada desde la creatinina sérica mediante formula de Cockrofi Gault) antes de iniciar
tratamiento y regularmente después del inicio an las siguientes situaciones:

s Porlo menos de manera anual en pacientes con funcidn renal normal.

s Porlo menos dos a cuatro veces al ano en pacientes con niveles de creatinina en el

limite inferior o en pacientes ancianos.

{a disminucion de la funcién renal en pacientes ancianos es frecuente v asintomatica. Se
debera tener precaucién especial en las situaciones en donde ia funcién renal puede
empeorar, por ejemplo durante sl tratamiento antihipartensivo, et tratamiento con diuréticos o
cuando se comienza un fratamianto con AINES.

Administracién de contraste iodado:

En caso de exploraciép+adioldgica con administracidn intravenosa de contraste iodado, se
debe suspender el trafamignto previamente ¢ al tiempo de la pruepa y reinstaurarlo luego de
dos dias del exame pre que se haya evaiuado la funcidn nue fe y esta haya

sido nomal. | ﬁ

b, S.A, IVAXCARGENTINA S.A.
ROSANA BAQLOMBO CARLOS GARGIA
FARMBCEUTICA Apoderado
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Cirugia:

En el caso de intervencidn quirdrgica o de otras posibles causas de descompensacién de la
diabetes, debera considerarse a la insulna como tratamiento momentdneo. Metformina
debera discontinuarse 48hs antes de una cirugia electiva bajo anestesia general, espinal o
peridural. La terapéutica con Metformina deberd recomenzar no antes de las 48hs luego de
una cirugia, la restauracian de la nutricién cral y la funcién renal normal.

Otras advertencias:

La evolucion de la diabetes, puede modificarse, también, en el caso de uso concomitante de
farmacos hiperglucemiantes (glucocorticoides, tiazidas, antiovulatorios orales), en ese caso,
podra requerirse un ajuste de dosis de Metformina o la asociacion de sulfonflureas o insulina.

Metformina sola, no provoca hipoglucemia, es necesario tener precaucion en caso de
administracion de Metformina con insuiina o sulfonilureas, debido a una posible potenciacién
de fa accidn.

Los pacientes deben testearse la giucemia regularmente.

Los pacientes deben continuar con su pian de dieta con una distribucion regular de
carbohidratos a lo largo gel dia,

El paciente debera evitar el consumo de aicohol durante ef tratamiento.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

Aleohol: la intoxicacion aguda con alcohol esta asociada con un aumento del riesgo de
acidosis lactica, particularmente en el contexto de ayuno, desnuthcién o insuficiencia
hepética. Debera evitarse el consumo de alcchol y de medicaciones qud lo contengan.
Agentes de contraste iodados: la administracién de contraste iodado puede conducir a Ia
insuficiencia renal, resutando en acumulacién de Metormina y un aumento de riesgo de
acidosis l4ctica. Metformina debera ser suspendida antes o al tiempo de la evaiuacién y no
reinstaurar su tratamiento hasta que hayan pasado 48 hs del procedimiento y séic cuando se
tenga constancia de que la funcidn renal @8 normal,

Combinaciones que requieren precaucién en su uso; Metformina puede reducir la
absorcién de vitamina B12.

Algunos medicamentos pueden produgic hiperglucemia y alterar los controles glucémicos en
pacientes diab&ticos. Estas drogas incluyen a ias tiazidas y otrog diurdticas, glucocorticoides,
fenctiazinas, hormonas tiroideas, estrégenos anovulaterios, fenitolma, acido nicotinico,
simpaticomiméticos, bloqueantes calcicos, e [soniazida. Cuando estos farmacos se
administran conjuntamente con Metformina, el paciente deberd ser estrgchamente contralado
con el fin de mantener un control adecuade de la glucemia. Los diuréticos de asa, por otro
lado, incrementan el riesgo de acidosis lictica debldo ai potencial dafio renal.

Poblaciones especiales

Embarazo: La diabetes no controlada durante el embarazo (gestacional ¢ parmanente) ests
asociada con un aumenio del riesgo de maiformaciones congénitas y mortalidad perinatal.
Los estudios con Metformina no indican un riesgo aumentade de malformacicnes congénitas
asociadas con el farmaco. Los estudios en animales no indican efectos dafinos en 10 que
respecta ai desarrolio embrionario, fetal. Tampoco respecto al desarrolld posnatal, postparto.
Cuando una paciente pianea quedar embarazada se recomienda que la diabetes, de todos
medos, nc sea tratada con Metformina, sino con insuiing. La Insuiina serd usada para
maniener las concentraciones de glucosa |0 mas cerca de los valores normales posible, para
reducir malformaciones fetales.

Lactancia: Metformina es excretada en la leche materna, No se han observado eventos
adversos en recién nacldos lactantes. De todos modos, como sélo -contamos con datos
limitados, se recomianda no dar de mamar mientras se frate a las madres con Metformina, La
decision de discontinuarp no la lactancia debera realizarse en funcién del riesgo — beneficio
y el potencial riesgo (4 antos adversos en el iactante.

IVAX ARGE A S.A. IVAX ENTINA S.A.
ROSANA B COLOMBO O8 GARGCIA
FARKIACEUTICA Apodarada




REACCIONES ADVERSAS

La frecuencia de las reacciones adversas se clasifican en aqueilas muy comunes (mayar ¢
igual a 1/190), comunes (entre 1/100 y 1/10), poco comunes {menos o igual a 1/100 a 1/1000)
raras {mas de 1/10000) y muy raras (menos o igual a 1/10000 incluyendo reportes aislados} y
desconocidas {las que no se pueden estimar su nimero segun ios datos disponibles).
Metabolismo y nutricién

Muy raras: Acidosis lactica {ver "Advertencias y Precauciones”), Disminucion de fa absorcion
de vitamina B12 (ver “Interacciones”).

Sisterna nervioso central

Comin: afteraciones del gusto.

Trastornos gastrointestinales

Muy comun: Intolerancia digestiva (nauseas, vomitos, diarrea, dolor abdominal y pérdida del
apetito). Estos eventos ocurren mas comunmente durante fos primeroz dias de tratamiento,
de caricter leve v que en general no obligan a la interrupcion del tratamiento, més adn
resuelven espomtaneamente. Estos efectos secundarios, suelen minimizarse timendc la
medicacién durante ¢ después de las comidas principales.

Trastornos hepatobiiisres

Muy raros: Existen reportes aislados de anormalidades en los tests de funcitn hepitica o
hepatitis gue han resueito con la suspensién del farmaco.

Pie! y Tejido celuiar subcuténac

Muy raros: Reacciones dematoidgicas como eritema, prurito y uflicania.

SOBREDOSIFICACION

No se ha visto hipoglucemia con dosis de Metformina de hasta 85 gramos, aunque si ha
ocurrido acidosis lactica en esas circunstancias. Las alias dosis da Mefformina u oftros
factores de riasgo pueden conducir & la acidosls lactica.

La ingestidn masiva accidental debe tratarse con lavado géastrico. Se controlara el balance
hidrocarbonadao (glucemia). Se vigiaran las cifras de urea, creatinina, lactatos y electrolitos
en sangre. Control de ia frecuencia cardiaca y presion arterial. Se corregiran ios desérdenes
electroliticos. Se tratard como una acidosis lactica si el lactato es superior a 5 mEg/L y Ia
disminucién de los aniones cae por debajo de los 7 mEg/L. E! método mas eficaz para
remaver el lactato y la Metformina es la hemodialisis.

Ante la eventualidad de ura sobredosificacidn, concurrir al hospital més cercang o
comunicarsa con ks cantros de Toxicologia: -

Hospital de Pediatria Ricardo Gutierrez: {011) 4962-85686/2247

Hospital A. Posadas: (011) 4654-8648 / 4658-7777

CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar en su envase ofiginal a temperatura no mayor a 30°C y protegido da la humedad.

PRESENTACIONES
Envases conteniendo 30, 680, 100, 500 y 1000 comprimidos de liberacién prolongada, siendo
ios dos Gltimos para USO EXCLUSIVO HOSPITALARIC

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°..............

IVAX Argenting S.A. — Suipacha 1111 — Piso 18 - (1008} Ciudad Auténoma de Buenos Aires.
Directora Técnica: Rosana B. Colombo (Farmacéutica)

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

IVAX ARGENTINA S.A.
CARLOS GARCIA
Apoderado
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