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SALA ESPECIALIZADA DE MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS
BIOLOGICOS

COMISION REVISORA

ACTA No. 54

SESION ORDINARIA PRESENCIAL

16 DE NOVIEMBRE DE 2011

ORDEN DEL DIA

1. VERIFICACION DEL QUORUM
2. REVISION DEL ACTA ANTERIOR
3. TEMAS A TRATAR

3.1. EVALUACIONES FARMACOLOGICAS

3.1.4. NUEVA ASOCIACION

3.1.5. NUEVA FORMA FARMACEUTICA

3.1.6. NUEVA CONCENTRACION

3.1.7. INCLUSION EN NORMAS FARMACOLOGICAS
3.1.8. MODIFICACION DE FORMULACION

3.1.9. MODIFICACION DE POSOLOGIA

DESARROLLO DEL ORDEN DEL DIA

1. VERIFICACION DE QUORUM

Siendo las 8:00 horas se da inicio a la sesion ordinaria presencial de la Sala
Especializada de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision
Revisora, en la Sala de Juntas de la Subdireccion de Medicamentos y
Productos Biologicos del INVIMA, previa verificacion del quérum:
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Dr. Jorge Olarte Caro

Dr. Jesualdo Fuentes Gonzalez

Dr. Mario Francisco Guerrero Pabon
Dra. Olga Clemencia Buritica Arboleda
Dra. Olga Lucia Melo Trujillo

Secretaria Ejecutiva:
Dra. Nelly Herrera Parra

2. REVISION DEL ACTA ANTERIOR
No aplica

3. TEMAS A TRATAR

3.1. EVALUACIONES FARMACOLOGICAS

3.1.4. NUEVA ASOCIACION
3.1.4.1. TENOFOVIR + EMTRICITABINA + EFAVIRENZ (MARCA POR
DEFINIR)

Expediente : 20038308

Radicado  :2011099565

Fecha : 2011/08/29

Interesado : Laboratorios Legrand S. A

Composicion: Cada tableta recubierta contiene tenofovir disoproxil fumarato
300 mg (equivalentes a 245 mg de tenofovir disoproxil) + emtricitabina 200 mg
+ efavirenz 600 mg.

Forma farmacéutica: Tabletas recubiertas.

Via de administracion: Oral.

Indicaciones: Asociacion en dosis fijas de tenofovir, emtricitabina y efavirenz
indicada la terapia antirretroviral combinada para el tratamiento de adultos

infectados con el virus de la inmunodeficiencia humana tipo (HIV-1).

Contraindicaciones: Pacientes con hipersensibilidad a las sustancias activas
tenofovir, emtricitabina, efavirenz o a cualquiera de sus excipientes.
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Precauciones y advertencias: No debe administrarse a pacientes con
insuficiencia hepatica grave (CPT Grado C).

Dosificacion y grupo etario:

Tomar una tableta por dia. La tableta debe tragarse entera con un vaso de
agua. Este medicamento debe tomarse con el estbmago vacio,
preferentemente al acostarse.

Grupo etario: Adultos.
Condiciéon de venta: Con formula médica.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comisién Revisora inclusion en Norma Farmacolégica de la
triple asociacion de tenofovir disoproxil fumarato 300 mg (equivalentes a 245
mg de tenofovir disoproxil) + emtricitabina 200 mg + efavirenz 600 mg.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar el producto de la referencia

Composicion: Cada tableta recubierta contiene tenofovir disoproxil
fumarato 300 mg (equivalentes a 245 mg de tenofovir disoproxil) +
emtricitabina 200 mg + efavirenz 600 mg.

Forma farmacéutica: Tabletas recubiertas.

Via de administracion: Oral.

Indicaciones: Asociacién en dosis fijas de tenofovir, emtricitabina y
efavirenz indicada la terapia antirretroviral combinada para el tratamiento
de adultos infectados con el virus de la inmunodeficiencia humana tipo
(HIV-1).

Contraindicaciones: Pacientes con hipersensibilidad a las sustancias
activas tenofovir, emtricitabina, efavirenz o0 a cualquiera de sus
excipientes.

Precauciones y advertencias: No debe administrarse a pacientes con

insuficiencia hepatica grave (CPT Grado C).
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Dosificacion y grupo etario:
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Tomar una tableta por dia. La tableta debe tragarse entera con un vaso de

agua. Este medicamento debe tomarse con el estobmago vacio,
preferentemente al acostarse.

Grupo etario: Adultos.
Condicion de venta: Con férmula médica.
Norma farmacolégica: 4.1.3.0.N20

Debe presentar a la Subdireccion de Medicamentos y Productos
Biologicos — Grupo de Farmacovigilancia - informes peridodicos de
farmacovigilancia con la periodicidad establecida en la Resolucion N°
2004009455 del 28 de mayo de 2004.

3.1.4.2. METGLITAL LEX 4/850 mg TABLETAS DE LIBERACION
PROLONGADA
METGLITAL LEX 2/850 mg TABLETAS DE LIBERACION
PROLONGADA

Expediente :20039128

Radicado 2011109083

Fecha : 2011/09/19

Interesado : Laboratorios Silanes S.A. de C.V.

Composicion:
Cada Tableta de liberacién prolongada contiene glimepirida 4 mg + metformina
de liberacion prolongada 850 mg.

Cada Tableta de liberacion prolongada contiene glimepirida 2 mg + metformina
de liberacién prolongada 850 mg.

Forma farmacéutica: Tabletas de liberacién prolongada.

Indicaciones: Como terapia adyuvante de la dieta y ejercicio en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 en caso que con la monoterapia con glimepirida o
metformina no se alcance un control adecuado de la glucemia. Para la
sustitucion de la terapia combinado con glimepirida y metformina.

Contraindicaciones: Cetoacidosis diabética, con o sin coma (esta condicion
debe ser tratada con insulina). Cualquier condicion que necesite un control de
glucosa sanguinea cercana como: quemadura severa, deshidratacion, coma
diabético, cetoacidosis diabética, coma hiperosmolar no cetosido, infeccion
severa, cirugia mayor, trauma severo. Condiciones asociadas con hipoxemia,
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como: insuficiencia cardiorrespiratoria, colapso cardiovascular, insuficiencia
cardiaca congestiva, infarto del miocardio agudo, enfermedad hepatica: severa,
aguda o cronica, acidosis lactica; activa o historia previa, alteracion de la
funcién renal o enfermedad renal; examenes médicos o diagndsticos usando
medio de contraste iodado intravascular como: angiografia, colangiografia
intravenosa, tomografia computarizada, pielografia, urografia. Embarazo y
lactancia.

Precauciones y Advertencias: Hipersensibilidad a las sulfonilureas,
sulfonamidas, biguanidas o cualquiera de los excipientes. Hipersensibilidad a la
metformina.

Dosificacion y grupo etario:

La compleja naturaleza de la diabetes y sus, alun no totalmente conocidas,
raices genéticas, hacen comprensible la variabilidad de la respuesta a la
terapia, haciendo este factor un elemento totalmente individual.

La farmacogenética ha permitido detectar que los genes mismos juegan un
importante papel en la forma en que el organismo responde a los farmacos,
actuando a través de mecanismos diversos como son: enzimas, receptores,
primeros, segundos y hasta terceros mensajeros, etc.

No existe un régimen de dosificacion con ningun antidiabético, que pueda ser
aplicado para todos los pacientes que padezcan diabetes mellitus. La forma
mas adecuada de determinar la dosis que requiere cada paciente es a través
de los resultados de los andlisis de glucemia en ayunas y hemoglobina
glucosilada. Ello permite proporcionar un tratamiento individualizado y
administrar el minimo necesario para cada paciente.

La dosificacibn recomendada estd fundamentada en las siguientes
consideraciones:

La dosis maxima de glimepirida es de 8 mg/dia; en tanto que la de metformina
LP es de 2000 mg/dia.

» El inicio de dosis no debe ser mayor a 2 mg/dia de glimepirida, y se
sugiere que para metformina sea la concentracion mas baja (850 mg), lo
cual mejora aun mas la tolerabilidad.

» La administraciébn sera por lo regular cada 24 horas de preferencia
después de los alimentos. En algunos casos la respuesta ha sido mejor

al administrarlo cada 12 horas posterior a desayuno y cena.
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Para el control de la diabetes tipo 2, es conveniente iniciar la administracion de
Glimetal* Lex con la dosis de 1 tableta (la concentracion elegida sera
determinada por el médico de acuerdo al tipo de paciente), y administrar ésta
una sola vez al dia, con la cena. Esta sugerencia tiene la finalidad de disminuir
la ocurrencia de efectos adversos.

Las tabletas deben ser deglutidas, jamas masticadas o fraccionadas.
Dosis recomendada:

Para identificar la dosis minima adecuada de cada paciente, es recomendable
realizar incrementos a la dosis inicial mencionada, sin rebasar las dosis
méaximas de 8 mg para glimepirida y de 2000 mg para metformina al dia con la
cena. Durante esta etapa, el control debera llevarse con determinaciones de
glucemia plasmatica en ayunas.

Por lo general, las dosis por debajo de 1500 mg de metformina no han
mostrado respuestas clinicamente significativas, sin embargo, es
recomendable iniciar con dosis bajas e incrementos graduales, para permitir la
adaptacion y mejorar la tolerabilidad. Si no se logra el adecuado control
glicémico, se puede considerar la administracion de 1000 mg dos veces al dia.

Diabético tipo 2 con insuficiencia renal y/o hepética:

Reducir la dosis diaria normal de GLIMETAL* LEx y en la misma proporcién se
hardn los aumentos o disminuciéon cada 15 dias para ajustes metabdlicos,
previa determinacion de glucemia.

Dosis méaxima:
La dosis maxima de Glimetal* Lex es de 2 tabletas al dia.
Uso en pediatria:

La seguridad del uso de metformina de liberacion inmediata en el tratamiento
de la diabetes tipo 2 en nifios se ha comprobado en pacientes con rango etario
entre 10 y 16 afios (no se han realizado estudios con nifios menores de 10
afios de edad), en los cuales la respuesta clinica es muy similar a la
presentada en adultos diabéticos tipo 2, aunque la dosis maxima recomendada
de metformina de liberacién prolongada es de 2000 mg al dia.

Con metformina de liberacion prolongada se han realizado estudios con
adolescentes hasta de 14 afios, sin embargo no se han llevado a cabo estudios
controlados en otras etapas pediatricas. Asimismo s6lo se ha administrado

metformina como monofarmaco.
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Uso en geriatria:

No se recomienda su uso en ancianos ya que con frecuencia la circulacion
tiene un cierto grado de compromiso, asimismo las funciones renal y hepatica.
Se ha usado en personas de edad avanzada con depuracion de creatinina
dentro de limites normales. De requerirse su uso debe cuidarse estrictamente
el cumplimiento de precauciones, advertencias, y contraindicaciones, para
disminuir las probabilidades de desencadenar lactoacidosis.

La metformina de liberacion inmediata (500 a 3000 mg/dia) ha sido
administrada a personas de edad avanzada (entre 65 y 95 afios) con eficacia y
sin presentar complicacion alguna, siendo los resultados similares en el control
glucémico, pero con disminucién aproximada de 2 Kg en el grupo metformina, y
aumento similar en el comparativo tratado con tolbutamida.

Condiciéon de venta: Con férmula facultativa.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para
los productos de la referencia:

e Evaluacion farmacologica.
e Inclusion en la Norma Farmacolégica 8.2.3.0.N20.
e Estudios farmacocinéticos.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar el producto de la referencia

Composicién:
Cada Tableta de liberacion prolongada contiene glimepirida 4 mg +
metformina de liberacion prolongada 850 mg.

Cada Tableta de liberacion prolongada contiene glimepirida 2 mg +
metformina de liberacion prolongada 850 mg.

Forma farmacéutica: Tabletas de liberacion prolongada.

Indicaciones: Como terapia adyuvante de la dieta y ejercicio en pacientes
con diabetes mellitus tipo 2 en caso que con la monoterapia con
glimepirida o metformina no se alcance un control adecuado de la
glucemia. Para la sustitucién de la terapia combinado con glimepirida y

metformina.
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Contraindicaciones: Cetoacidosis diabética, con o sin coma (esta
condicion debe ser tratada con insulina). Cualquier condicion que
necesite un control de glucosa sanguinea cercana como: quemadura
severa, deshidratacion, coma diabético, cetoacidosis diabética, coma
hiperosmolar no cetdsido, infeccion severa, cirugia mayor, trauma severo.
Condiciones asociadas con hipoxemia, @ como: insuficiencia
cardiorrespiratoria, colapso cardiovascular, insuficiencia cardiaca
congestiva, infarto del miocardio agudo, enfermedad hepatica: severa,
aguda o cronica, acidosis lactica; activa o historia previa, alteracion de la
funcidén renal o enfermedad renal; exdmenes meédicos o diagndésticos
usando medio de contraste iodado intravascular como: angiografia,
colangiografia intravenosa, tomografia computarizada, pielografia,
urografia. Embarazo y lactancia.

Precauciones y Advertencias: Hipersensibilidad a las sulfonilureas,
sulfonamidas, biguanidas o cualquiera de los excipientes.
Hipersensibilidad a la metformina.

Dosificacion y grupo etario:

La compleja naturaleza de la diabetes y sus, adn no totalmente conocidas,
raices genéticas, hacen comprensible la variabilidad de la respuesta a la
terapia, haciendo este factor un elemento totalmente individual.

La farmacogenética ha permitido detectar que los genes mismos juegan
un importante papel en la forma en que el organismo responde a los
farmacos, actuando a través de mecanismos diversos como son:
enzimas, receptores, primeros, segundos y hasta terceros mensajeros,
etc.

No existe un régimen de dosificacion con ningun antidiabético, que pueda
ser aplicado para todos los pacientes que padezcan diabetes mellitus. La
forma méas adecuada de determinar la dosis que requiere cada paciente es
a través de los resultados de los andlisis de glucemia en ayunas y
hemoglobina glucosilada. Ello permite proporcionar un tratamiento
individualizado y administrar el minimo necesario para cada paciente.

La dosificacion recomendada estd fundamentada en las siguientes
consideraciones:

La dosis maxima de glimepirida es de 8 mg/dia; en tanto que la de

metformina LP es de 2000 mg/dia.
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= Elinicio de dosis no debe ser mayor a 2 mg/dia de glimepirida, y se
sugiere que para metformina sea la concentracion mas baja (850
mg), lo cual mejora aun mas la tolerabilidad.

» La administracion sera por lo regular cada 24 horas de preferencia
después de los alimentos. En algunos casos la respuesta ha sido
mejor al administrarlo cada 12 horas posterior a desayuno y cena.

Para el control de la diabetes tipo 2, es conveniente iniciar la
administracion de Glimetal* Lex con la dosis de 1 tableta (la
concentracion elegida seréa determinada por el médico de acuerdo al tipo
de paciente), y administrar ésta una sola vez al dia, con la cena. Esta
sugerencia tiene la finalidad de disminuir la ocurrencia de efectos
adversos.

Las tabletas deben ser deglutidas, jamas masticadas o fraccionadas.
Dosis recomendada:

Para identificar la dosis minima adecuada de cada paciente, es
recomendable realizar incrementos a la dosis inicial mencionada, sin
rebasar las dosis maximas de 8 mg para glimepirida y de 2000 mg para
metformina al dia con la cena. Durante esta etapa, el control debera
llevarse con determinaciones de glucemia plasmatica en ayunas.

Por lo general, las dosis por debajo de 1500 mg de metformina no han
mostrado respuestas clinicamente significativas, sin embargo, es
recomendable iniciar con dosis bajas e incrementos graduales, para
permitir la adaptacion y mejorar la tolerabilidad. Si no se logra el
adecuado control glicémico, se puede considerar la administracion de
1000 mg dos veces al dia.

Diabético tipo 2 con insuficiencia renal y/o hepatica:

Reducir la dosis diaria normal de GLIMETAL* LEx y en la misma
proporcion se haran los aumentos o disminucion cada 15 dias para
ajustes metabdlicos, previa determinacion de glucemia.

Dosis maxima:

La dosis maxima de Glimetal* Lex es de 2 tabletas al dia.

Uso en pediatria:
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La seguridad del uso de metformina de liberacién inmediata en el
tratamiento de la diabetes tipo 2 en nifios se ha comprobado en pacientes
con rango etario entre 10 y 16 afios (no se han realizado estudios con
ninos menores de 10 afios de edad), en los cuéles la respuesta clinica es
muy similar a la presentada en adultos diabéticos tipo 2, aunque la dosis
maxima recomendada de metformina de liberacion prolongada es de 2000
mg al dia.

Con metformina de liberacion prolongada se han realizado estudios con
adolescentes hasta de 14 afos, sin embargo no se han llevado a cabo
estudios controlados en otras etapas pediatricas. Asimismo so6lo se ha
administrado metformina como monofarmaco.

Uso en geriatria:

No se recomienda su uso en ancianos ya que con frecuencia la
circulacién tiene un cierto grado de compromiso, asimismo las funciones
renal y hepatica. Se ha usado en personas de edad avanzada con
depuracién de creatinina dentro de limites normales. De requerirse su uso
debe cuidarse estrictamente el cumplimiento de precauciones,
advertencias, y contraindicaciones, para disminuir las probabilidades de
desencadenar lactoacidosis.

La metformina de liberacién inmediata (500 a 3000 mg/dia) ha sido
administrada a personas de edad avanzada (entre 65 y 95 afos) con
eficacia y sin presentar complicacién alguna, siendo los resultados
similares en el control glucémico, pero con disminuciéon aproximada de 2
Kg en el grupo metformina, y aumento similar en el comparativo tratado
con tolbutamida.

Condicién de venta: Con formula facultativa.
Norma farmacolégica: 8.2.3.0.N20

Debe presentar a la Subdireccion de Medicamentos y Productos
Biol6égicos — Grupo de Farmacovigilancia - informes peridodicos de
farmacovigilancia con la periodicidad establecida en la Resolucion N°
2004009455 del 28 de mayo de 2004.

3.1.4.3. FAKTU® UNGUENTO

Expediente : 20038474
Radicado 12011101871
Fecha : 2011/09/01
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Interesado : Farmacol S.A.S.

Composicion:

Cada 100 gramos contienen policresuleno 5 g y cincocaina clorhidrato 1 g.

Forma farmacéutica: Ungtiento

Via de administracion: Topico.

Pr

pa s

ﬂd

Indicaciones: Tratamiento de hemorroides internas o externas, proctitis, grietas
y fisuras anorrectales, heridas anorrectales posquirurgicas.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes de la formula.

Precauciones y Advertencias: Ninguna.

Dosificacién y Grupo Etario: Aplicar tres veces al dia.

Condicién de venta: Con férmula médica.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comisién Revisora inclusion en Norma Farmacolégica de la

nueva asociacion y aprobacion de la informacion para prescribir,

producto de la referencia.

para el

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
teniendo en cuenta la norma 13.1.1.0.N20 y por estar ventajosamente
sustituido, recomienda no aceptar la asociacion propuesta para el

producto de la referencia

3.1.4.4. CEFTRIAXONA + SULBACTAM (MARCA POR DEFINIR)

Expediente : 20038310

Radicado  :2011099567

Fecha : 2011/08/29

Interesado : Laboratorios Legrand S. A

Composicion:

Ceftriaxona 1000 mg + sulbactam 500 mg
Ceftriaxona 500 mg + sulbactam 250 mg
Ceftriaxona 250 mg + sulbactam 125 mg
Ceftriaxona 125 mg + sulbactam 62.5 mg
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Forma farmacéutica: Polvo para reconstituir a solucion inyectable

Indicaciones: Tratamiento de infecciones causadas por betalactamasas que
respondan adecuadamente a la ceftriaxona.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a la penicilina, a las cefalosporina o a
cualguier componente del medicamento.

Precauciones y advertencias: Administrese con precaucion en pacientes con
insuficiencia renal.

Dosificacion y grupo etario: Segun prescripcion medica. Adultos.
Condicion de venta: Con formula médica.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comisién Revisora inclusion en normas farmacoldgicas de las
nuevas asociaciones para el producto de la referencia.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar el producto de la referencia Unicamente con la
indicacién citada a continuacion

Composicion:

Ceftriaxona 1000 mg + sulbactam 500 mg
Ceftriaxona 500 mg + sulbactam 250 mg
Ceftriaxona 250 mg + sulbactam 125 mg
Ceftriaxona 125 mg + sulbactam 62.5 mg

Forma farmacéutica: Polvo para reconstituir a solucién inyectable

Indicaciones: Tratamiento de infecciones complicadas causadas por
bacterias productoras de betalactamasas.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a la penicilina, a las cefalosporina
0 a cualquier componente del medicamento. Contraindicado en pacientes
con hipersensibilidad conocida a los antibidticos beta-lactamicos.

Recién nacidos en término completo (hasta 28 dias de edad).

e Conictericia, o quienes estén con hiperalbuminemia o con acidosis
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e Si se requiere (0 se espera que lo requieran) tratamiento de calcio

IV, o infusiones que contienen calcio, debido al riesgo de
precipitacion de ceftriaxona-calcio.

Precauciones y advertencias:
Administrese con precaucion en pacientes con insuficiencia renal.

Se debe utilizar con precaucién en pacientes con historia previa de
enfermedad gastrointestinal, particularmente colitis.

Como con otras cefalosporinas, el uso prolongado de ceftriaxona puede
resultar en el sobrecrecimiento de organismos no susceptibles, como los
enterococos y Candida spp.

Dosificacion y grupo etario: Segun prescripcion médica. Adultos.
Condicién de venta: Con formula médica.
Norma farmacolégica: 4.1.1.1.N60

Debe presentar a la Subdireccion de Medicamentos y Productos
Bioldégicos — Grupo de Farmacovigilancia - informes peridodicos de
farmacovigilancia con la periodicidad establecida en la Resolucion N°
2004009455 del 28 de mayo de 2004.

3.1.4.5. ACIDO SALICILICO 5% + PEROXIDO DE BENZOILO 10%

Expediente : 20030993

Radicado :2011020927 /2011101524
Fecha : 2011/09/01

Interesado : Laboratorio Lafrancol S.A.

Composicion: Cada gramo de gel contiene 5 g de acido salicilico y 10 g de
perdxido de benzoilo.

Forma farmacéutica: Gel tépico.

Mediante radicado 2011101524, el interesado presenta a la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biologicos de la Comision Revisora
desestimiento al radicado 2011020927.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comisién Revisora acusa
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recibo del desistimiento al trdmite presentado con el radicado de la
referencia y procede de conformidad.

3.1.4.6. SULBACTOMAX

Expediente : 20039690

Radicado : 2011113905

Fecha : 2011/09/29

Interesado : Venus Remedies Limited

Composicion: Ceftriaxona sodica 1197 mg equivalente a ceftriaxona 1.000 mg
y sulbactam sodico 560 mg equivalente a sulbactam 500 mg.

Forma farmacéutica: Polvo para solucion inyectable / infusion.
Indicaciones:

Infecciones del tracto respiratorio inferior
Infecciones del tracto urinario (complicadas y leves)
Sepsis

Meningitis bacteriana

Infecciones de huesos o articulaciones

Infecciones de la piel o tejidos suaves

Profilaxis quirargica

Gonorrea no complicada.

Contraindicaciones: Ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucién para
inyeccién/infusién estd contraindicado en pacientes con hipersensibilidad
conocida a los antibioticos beta-lactamicos.

En pacientes hipersensibles a la penicilina, hay que tener en cuenta la
posibilidad de reacciones alérgicas cruzadas. Hiperbilirrubinemia de los recién
nacidos y los recién nacidos prematuros no deben ser tratados con ceftriaxona.
Los estudios in vitro han demostrado que la ceftriaxona puede desplazar la
bilirrubina de su union a la albumina sérica y la encefalopatia por bilirrubina
puede desarrollarse en estos pacientes.

Los recién nacidos prematuros de hasta una edad corregida de 41 semanas
(semanas de gestacion + semanas de vida).

Recién nacidos en término completo (hasta 28 dias de edad).
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e Con ictericia, 0 quienes estén con hiperalbuminemia o con acidosis
porque estos estan en condiciones en las que la bilirrubina unida es
probable que esté deteriorada.

e Si se requiere (0 se espera que lo requieran) tratamiento de calcio IV, o
infusiones que contienen calcio, debido al riesgo de precipitacion de
ceftriaxona-calcio.

Precauciones y Advertencias: Como con otras cefalosporinas, reacciones
anafilacticas con resultado de muerte también fueron reportados, incluso si un
paciente no se sabe que es alérgico o expuesto anteriormente. Antes de la
terapia con ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucion para inyeccion/perfusion
se debe establecer cuidadosamente si el paciente ha tenido alguna reaccion de
hipersensibilidad previa a la ceftriaxona, o a cualquier otra cefalosporina o a la
penicilina o cualquier otra droga beta-lactamica.

Ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucion para inyeccion/perfusion esta
contraindicado en pacientes que han tenido una reaccion de hipersensibilidad a
cualquier cefalosporina. También esta contraindicado en pacientes que han
tenido una inmediata anterior y/o cualquier reaccion de hipersensibilidad grave
a cualquier penicilina o a cualquier otro beta-lactamico. Ceftriaxona/sulbactam,
polvo para solucién inyectable/perfusion debe administrarse con precaucion en
pacientes que han sufrido cualquier otro tipo de reaccion de hipersensibilidad a
la penicilina o cualquier otra droga betalactamica.

Ceftriaxona/sulbactam, polvo para soluciéon para inyeccion/infusion debe
administrarse con precaucion en pacientes que tienen otras diatesis alérgicas.
Casos de reacciones fatales con el calcio-ceftriaxona precipitado en los
pulmones y los riflones en los recién nacidos prematuros y a término de menos
de 1 mes se han descrito. Al menos uno de ellos habia recibido ceftriaxona y
calcio en diferentes momentos y a través de diferentes lineas intravenosas. En
los datos cientificos disponibles, no hay informes confirmados de
precipitaciones intravascular en los pacientes, que no sean recién nacidos,
tratados con ceftriaxona y calcio que contienen soluciones o cualquier otro
producto que contenga calcio. En estudios in vitro han demostrado que los
recién nacidos tienen un mayor riesgo de precipitacién de ceftriaxona-calcio en
comparacién con otros grupos de edad. En pacientes de cualquier edad
ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucién inyectable/infusion no debe
mezclarse o administrarse simultaneamente con soluciones que contengan
calcio-1V, incluso a través de diferentes lineas de infusiébn o en los sitios de
infusion. Sin embargo, en pacientes mayores de 28 dias de edad
ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucién para inyeccién/infusion y que
contienen calcio o soluciones pueden ser administradas de forma secuencial,
una tras otra, si las lineas de infusion en distintos lugares se utilizan, o si las
lineas de infusion son reemplazadas enjuagar completamente entre las
infusiones con solucién salina fisiologica para evitar la precipitacién
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En los pacientes que requieren una infusién continua con soluciones de
nutricion parenteral total que contienen calcio, los profesionales de la salud
podrian considerar el uso de las alternativas de tratamiento antibacteriano que
no tienen un riesgo similar de precipitacion. Si el uso de ceftriaxona/sulbactam
en polvo 1.5g/vial para solucion inyectable/infusion (Sulbactomax 1,5g) se
considera necesario en pacientes que requieren nutricion continua, las
soluciones de nutricion parenteral y ceftriaxona/sulbactam en polvo 1.5g/vial
para solucion inyectable/infusion (Sulbactomax 1,5g) se puede administrar
simultdneamente, aunque a través de lineas de infusion en diferentes sitios.
Por otra parte, la infusion de solucion de TPN podria ser detenido por el
periodo de infusidon de ceftriaxona, teniendo en cuenta el consejo para enjuagar
las lineas de infusion entre las soluciones.

Clostridium difficile asociada a diarrea (DACD) se ha reportado con el uso de
casi todos los agentes antibacterianos, incluyendo ceftriaxona/sulbactam, polvo
para solucion para inyeccion/infusion, y puede variar en gravedad desde una
diarrea leve a colitis fatal. El tratamiento con agentes antibacterianos altera la
flora normal del colon que lleva a la proliferacion de C. difficile. C. difficile
produce toxinas A y B que contribuyen al desarrollo de DACD. La hipertoxina
producida por cepas de C. difficile causa aumento de la morbilidad y la
mortalidad, ya que estas infecciones pueden ser refractarias a la terapia
antimicrobiana y pueden requerir colectomia. DACD debe ser considerada en
todos los pacientes que presenten diarrea después del uso de antibioticos. La
historia clinica detallada es necesaria ya que la presencia de DACD se ha
reportado a mas de dos meses después de la administracion de agentes
antibacterianos.

Si DACD se sospecha o se confirma, el uso de antibioticos en curso que no
sean en contra de C. difficile puede ser necesario interrumpir. Liquidos vy
manejo apropiado de electrolitos, suplementacion de proteinas, tratamiento
antibiético de la C. difficile y evaluacién quirtrgica debe ser establecido segun
criterio clinico. Sobre infecciones por microorganismos no sensibles puede
ocurrir como con otros agentes antibacterianos.

Una respuesta inmune mediada por anemia hemolitica se ha observado en
pacientes tratados con antibacterianos clase cefalosporinas incluyendo
ceftriaxona/sulbactam en polvo 1.5g/vial para solucidén inyectable/infusion
(Sulbactomax 1,5 g). Los casos severos de anemia hemolitica, incluyendo
casos mortales, se han reportado durante el tratamiento en adultos y nifios. Si
un paciente desarrolla anemia, mientras que en la ceftriaxona, el diagndstico de
la anemia asociada cefalosporinas deben ser consideradas y ceftriaxona
suspenderse hasta que la etiologia es determinada. Diarrea asociada a
antibioticos, colitis y colitis pseudomembranosa han sido reportados con el uso
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de ceftriaxona/sulbactam. Estos diagnosticos se deben considerar en cualquier
paciente que desarrolle diarrea durante o poco después del tratamiento.

Ceftriaxona/sulbactam en polvo 1.5g/vial para solucién inyectable/perfusion
(Sulbactomax 1,5 g) se debe suspender si la diarrea severa y/o con sangre
ocurre durante el tratamiento y terapia adecuada establecida.

Ceftriaxona/sulbactam se debe utilizar con precaucion en pacientes con historia
previa de enfermedad gastrointestinal, particularmente colitis.

Como con otras cefalosporinas, el uso prolongado de ceftriaxona puede
resultar en el sobrecrecimiento de organismos no susceptibles, como los
enterococos y Candida spp.

En caso de insuficiencia renal o hepética grave, la dosis debe ser reducida de
acuerdo a las recomendaciones.

Ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucién para inyeccion/infusién se pueden
precipitar en la vesicula biliar y luego ser detectables como sombras en la
ecografia. Esto puede ocurrir en pacientes de cualquier edad, pero es mas
comun en bebés y nifilos pequefios que se suelen administrar una dosis mayor
de ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucién inyectable/infusion en base al
peso corporal. En los nifos, las dosis superiores a 120mg/kg peso corporal
debe ser evitado debido al aumento del riesgo de precipitados biliares. No hay
evidencia clara de los calculos biliares o colecistitis aguda en desarrollo en
nifos o bebés tratados con ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucion
inyectable/infusion. Como la condicidn parece ser transitoria y reversible con la
suspension, los procedimientos terapéuticos no se indican normalmente.
Sombras, que se han confundido con los calculos biliares son, sin embargo,
precipitados de ceftriaxona célcica, que desaparecen al terminar o suspender la
ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucién para la terapia de inyeccién/infusion.
Rara vez estos resultados han sido asociados con los sintomas. En los casos
sintométicos, el tratamiento no quirdrgico conservador es recomendable.

La suspension de ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucion inyeccién/infusion
para el tratamiento de casos sintomaticos debe estar a discrecion del médico.

Las cefalosporinas como tienden a ser absorbidas en la superficie de las
membranas de las células rojas y reaccionar contra anticuerpos dirigidos contra
la droga para producir un resultado positivo a la prueba de Coombs y en
ocasiones una anemia hemolitica bastante leve. En este sentido, puede haber
cierta reactividad cruzada con las penicilinas. Los casos de pancreatitis,
posiblemente, de etiologia obstruccion biliar, han sido raramente reportadas en
pacientes tratados con ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucion
inyectable/infusidon. La mayoria de los pacientes presentaban factores de riesgo
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de estasis biliar y barro biliar, por ejemplo, anteriores a la terapia principal,
enfermedad grave y nutricion parenteral total. Uno de los desencadenantes o
cofactor de ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucion para inyeccion/infusion —
relacionados con precipitacion biliar no puede ser descartada.

Seguridad y efectividad de ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucion para
inyeccién/infusién en neonatos, lactantes y nifios han sido establecidos para las
dosis descritas en dosis y administracion. Los estudios han demostrado que la
ceftriaxona, como algunas otras cefalosporinas, puede desplazar la bilirrubina
de la albumina sérica. Durante el tratamiento prolongado un conteo sanguineo
completo se debe realizar a intervalos regulares.

Dosificacion y grupo etario:

La dosificacion y modo de administracion se determinara por la gravedad de la
infeccion, la susceptibilidad del organismo causal y la condicion del paciente.
En la mayoria de las circunstancias, de una dosis una vez al dia o, en las
indicaciones especificadas, una sola dosis dard resultados terapéuticos
satisfactorios.

e Adultos y nifios de 12 y mas afios:
La dosis terapéutica estandar: 1,5 g una vez al dia. Las infecciones severas: 3 -
6 g al dia, normalmente en una sola dosis cada 24 horas. La duracion del
tratamiento varia en funcion de la evolucion de la enfermedad. Al igual que con
otros antibidticos, la administracion de ceftriaxona/sulbactam, polvo para
solucién para inyeccién/perfusién debe ser continuado por un minimo de 48 a
72 horas después de que el paciente esta afebril o cuando se ha obtenido
evidencia de erradicacion bacteriana.

e Ancianos:

Estas dosis no hacen necesario modificar en pacientes de edad avanzada
siempre que la funcion renal y hepatica sean satisfactorias.

e Recién nacidos, lactantes y nifios hasta 12 afios:

Las pautas de dosificacion recomiendan lo siguiente para la administracion una
vez al dia:

Recién nacidos:

Una dosis diaria de 30 - 75mg/Kg peso corporal, que no exceda de 75mg/Kg.
En el recién nacido, la dosis intravenosa se debe dar mas de 60 minutos para

1S0 9001

m cGp mqa

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos - INVIMA
Carrera 68D 17-11/21 PBX: 2948700
Bogota - Colombia

www.invima.gov.co

£
e

u°

ON D&
sl )
o onanrd 54(
0sy. siva- NS
gng wod>

CeRTiRCAO>

idad

C X

:Net &

[

GP202-1 SC 7341 -1 CO-SC-7341-1

Acta No. 54 de 2011
F07-PMO05-ECT V4 04/10/2011 Pagina 18 de 85



Prosperidad
pa S

reducir el desplazamiento de la bilirrubina de la albumina, lo que reduce el
riesgo potencial de encefalopatia por bilirrubina (ver seccion 4.4).

Los bebés y nifios de hasta 12 afos:

Dosis terapéutica estandar: 30 - 75mg/kg peso corporal una vez al dia. En
infecciones graves hasta 120mg/kg peso corporal al dia puede ser dado. Para
los nifios con un peso corporal de 50 kg 0 mas, la dosis usual para adultos se
debe utilizar. Dosis de 75mg/kg o méas debe ser administrada por infusion
intravenosa lenta durante al menos 30 minutos. Las dosis superiores a
120mg/kg peso corporal debe ser evitado por el aumento del riesgo de
precipitados biliares

¢ Insuficiencia renal y hepatica:

En pacientes con insuficiencia renal, no es necesario reducir la dosis de
ceftriaxona/sulbactam polvo para solucién inyeccion/infusion la funcién del
higado siempre esta intacta. S6lo en casos de insuficiencia renal pre-terminal
(aclaramiento de creatinina <10 ml por minuto) la dosis diaria se limita a 3
gramos 0 menos. En pacientes con dafio hepatico no es necesario reducirse la
dosis siempre que la funcion renal esté intacta.

En caso de insuficiencia renal grave acompafiada de insuficiencia hepética, la
concentracion plasmatica de ceftriaxona/sulbactam, polvo para solucion para
inyeccién/infusién debe ser determinada a intervalos regulares y ajustar la
dosis.

En los pacientes sometidos a dialisis, una dosis adicional no se requiere
después de la didlisis. Las concentraciones séricas deben ser controladas, para
determinar si el ajuste de la dosis son necesarios, ya que la tasa de eliminacién
en estos pacientes puede ser reducida.

Condicién de venta: Venta con formula médica.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora la aprobacion de la evaluaciéon
farmacoldgica para el producto de la referencia.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
considera que el interesado debe demostrar con mas estudios clinicos
comparativos completos las ventajas de la asociacion de sulbactam /

ceftriaxona frente a ceftriaxona sola
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NUEVA FORMA FARMACEUTICA

3.1.5.1. NAPROXENO 220 mg / CAFEINA 65 mg

Expediente : 20039300
Radicado :2011110381

Fecha : 2011/09/21
Interesado : Tecnhoquimicas S.A.

Composicion: Cada cépsula liquida contiene como principio activo naproxeno
base 220 mg solubilizado en combinacion con cafeina 65 mg.

Forma farmacéutica: Capsula blanda
Via de administracion: Oral.
Indicaciones: Analgésico, antipirético.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al principio activo o a sus excipientes.
Broncoespasmo, rinitis aguda, polipos nasales y edema angioneurGtico.
Reacciones alérgicas a acido acetilsalicilico o AINEs. Ulcera péptica, sangrado
gastrointestinal y antecedente de enfermedad &cido péptica. Disfuncion
hepatica severa. Enfermedad cardiovascular, insuficiencia cardiaca congestiva,
enfermedad coronaria, cirugia de derivacién arterial coronaria (bypass), no
administrar a mujeres en embarazo, en especial durante el tercer trimestre, en
trabajo de parto, lactancia y nilos menores de 12 afios.

Precauciones y advertencias:

Advertencias: Insuficiencia renal grave. (Depuracion de creatinina <30 mL/min).
Insuficiencia hepatica moderada. Se recomienda iniciar tratamiento con las
dosis més bajas. El uso concomitante con el acido acetil salicilico (ASA)
incrementa el riesgo de Ulcera gastrointestinal y sus complicaciones. No tomar
este medicamento si se han ingerido bebidas alcohdlicas. Administrese con
precaucion a pacientes que reciben anticoagulantes cumarinicos e hipertensos
con diuréticos, los cuales requieran estricto control médico.

No tomar por mas de 3 dias para la fiebre y por mas de 7 dias para el dolor
excepto por prescripcion médica, si el dolor y la fiebre no ceden o empeoran se
debe consultar al médico.

Precauciones: Teniendo en cuenta que la cafeina es sugestiva de promover
ulceracién gastrica, debe ser usada cautelosamente en pacientes con historia
de ulcera péptica, ademas, por estar asociado con efectos arritmogénicos, es
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recomendado suspender este medicamento en personas con antecedente de
sintomas de arritmias cardiacas, palpitaciones y en los primeros dias y
semanas posterior a un infarto de miocardio. Pacientes con alteracién de la
coagulacion o que reciban farmacos que la alteren como los anticoagulantes
(derivados heparinoides o dicumarol) deben observarse cuidadosamente si
reciben naproxeno.

Posologia y grupo etario:

Tomar 1 o 2 cpsulas liquidas inicialmente, continuar 1 cada 12 horas. Dolores
cronicos: 1 capsula liquida cada 12 horas. Dosis mayores segun indicacion
médica.

No exceder la dosis diaria maxima de 4 capsulas liquidas.

No tomar por mas de 3 dias para la fiebre ni por mas de 7 dias para el dolor
excepto por indicacion médica, si el dolor y la fiebre no ceden se debe
consultar al médico.

Condicién de venta: Venta sin formula médica.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para
el producto de la referencia.

e Evaluacion farmacoldgica.
¢ Inclusion en Norma Farmacolbgica de la forma farmacéutica: capsula
blanda y formula cualicuantitativa.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar el producto de la referencia

Composicion: Cada capsula liquida contiene como principio activo
naproxeno base 220 mg solubilizado en combinacidn con cafeina 65 mg.

Forma farmacéutica: Capsula blanda

Via de administracion: Oral.

Indicaciones: Analgésico, antipirético.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al principio activo o a sus
excipientes. Broncoespasmo, rinitis aguda, poélipos nasales y edema
angioneurdtico. Reacciones alérgicas a acido acetilsalicilico o AINEs.

Ulcera péptica, sangrado gastrointestinal y antecedente de enfermedad
acido péptica. Disfuncién hepatica severa. Enfermedad cardiovascular,
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insuficiencia cardiaca congestiva, enfermedad coronaria, cirugia de
derivacion arterial coronaria (bypass), no administrar a mujeres en
embarazo, en especial durante el tercer trimestre, en trabajo de parto,
lactancia y nifios menores de 12 afios.

Precauciones y advertencias:

Advertencias: Insuficiencia renal grave. (Depuracion de creatinina <30
mL/min). Insuficiencia hepatica moderada. Se recomienda iniciar
tratamiento con las dosis mas bajas. El uso concomitante con el acido
acetil salicilico (ASA) incrementa el riesgo de Ulcera gastrointestinal y sus
complicaciones. No tomar este medicamento si se han ingerido bebidas
alcoholicas. Administrese con precaucién a pacientes que reciben
anticoagulantes cumarinicos e hipertensos con diuréticos, los cuales
requieran estricto control médico.

No tomar por mas de 3 dias para la fiebre y por mas de 7 dias para el
dolor excepto por prescripcion médica, si el dolor y la fiebre no ceden o
empeoran se debe consultar al médico.

Precauciones: Teniendo en cuenta que la cafeina es sugestiva de
promover ulceracion gastrica, debe ser usada cautelosamente en
pacientes con historia de ulcera péptica, ademas, por estar asociado con
efectos arritmogénicos, es recomendado suspender este medicamento
en personas con antecedente de sintomas de arritmias cardiacas,
palpitaciones y en los primeros dias y semanas posterior a un infarto de
miocardio. Pacientes con alteraciéon de la coagulacion o que reciban
farmacos que la alteren como los anticoagulantes (derivados
heparinoides o dicumarol) deben observarse cuidadosamente si reciben
naproxeno.

Posologiay grupo etario:

Tomar 1 o 2 capsulas liquidas inicialmente, continuar 1 cada 12 horas.
Dolores crénicos: 1 capsula liquida cada 12 horas. Dosis mayores segun
indicacion médica.

No exceder la dosis diaria méxima de 4 capsulas liquidas.

No tomar por mas de 3 dias para la fiebre ni por mas de 7 dias para el
dolor excepto por indicacion médica, si el dolor y la fiebre no ceden se
debe consultar al médico.

Condicidén de venta: Venta sin formula médica.

Norma farmacolégica: 19.4.0.0.N50
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Debe presentar a la Subdireccion de Medicamentos y Productos
Biologicos — Grupo de Farmacovigilancia - informes peridodicos de
farmacovigilancia con la periodicidad establecida en la Resolucion N°
2004009455 del 28 de mayo de 2004.

3.1.5.2. APRONAX GEL 5.5%

Expediente : 20039087

Radicado :2011108530

Fecha : 2011/09/16
Interesado : Bayer Consumer Care

Composicion: Cada 100 g contiene naproxeno 5 g.
Forma farmacéutica: Gel.

Indicaciones: Analgésico topico - coadyuvante en el tratamiento de los
procesos inflamatorios localizados leves y moderados.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al naproxeno sddico. No debe aplicarse
en areas extensas de la piel, ni por periodos prolongados. Pacientes en los
cuales los ataques de asma, urticaria o rinitis han sido precipitados por acido
acetilsalicilico u otros agentes antiinflamatorios no esteroides.

Precauciones y advertencias: Debe aplicarse Unicamente en superficies con
ausencia de heridas o lesiones abiertas; debe evitarse todo contacto con los
0jos o las mucosas. El uso en embarazo y durante la lactancia debe evitarse en
lo posible.

Dosificacién y grupo etario:

Adultos: Aplique 2 a 6 veces al dia sobre el area afectada, frotando
suavemente hasta que el gel se absorba completamente.

Condicién de venta: Venta libre.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora la aprobacion de la nueva forma
farmacétutica, concentraciéon y la inclusiéon en la Norma Farmacoldgica para el
producto de la referencia.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora

recomienda aceptar el producto
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Composicion: Cada 100 g contiene naproxeno 5 g.
Forma farmacéutica: Gel.

Indicaciones: Analgésico topico - coadyuvante en el tratamiento de los
procesos inflamatorios localizados leves y moderados.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al naproxeno soédico. No debe
aplicarse en areas extensas de la piel, ni por periodos prolongados.
Pacientes en los cuales los ataques de asma, urticaria o rinitis han sido
precipitados por acido acetilsalicilico u otros agentes antiinflamatorios no
esteroides.

Precauciones y advertencias: Debe aplicarse Unicamente en superficies
con ausencia de heridas o lesiones abiertas; debe evitarse todo contacto
con los ojos o las mucosas. El uso en embarazo y durante la lactancia
debe evitarse en lo posible.

Dosificacion y grupo etario:

Adultos: Aplique 2 a 6 veces al dia sobre el area afectada, frotando
suavemente hasta que el gel se absorba completamente.

Condicién de venta: Venta sin formula médica

Norma farmacoldgica: 5.2.0.0.N30

3.1.5.3. MUCOSOLVAN ® CAPSULA DE GELATINA BLANDA
Expediente :20039773

Radicado  :2011114806

Fecha : 2011/09/30

Interesado : Boehringer Ingelheim S.A.

Composicion: Cada capsula de gelatina blanda contiene ambroxol 30 mg.

Forma farmacéutica: Capsula de gelatina blanda.

Indicaciones: Secretolitico en afecciones broncopulmonares agudas 6 crénicas
gue cursen con secrecion anormal y/o transporte deficiente de mucus.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al medicamento, primer trimestre de

embarazo, Ulcera péptica.
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Precauciones y advertencias: Ha habido pocos informes de lesiones cutaneas
graves, como sindrome de Stevens-Johnson y necrdlisis epidérmica toxica
(NET) en asociacion temporal con la administracion de los expectorantes como
el clorhidrato de ambroxol. La mayoria de estos podria ser explicado por la
gravedad de la enfermedad subyacente del paciente y/o medicacion
concomitante. Ademas, durante la fase inicial de un sindrome de Stevens-
Johnson o NET el paciente puede experimentar sintomas inespecificos de la
gripe como por ejemplo, fiebre, dolor de cuerpo, rinitis, tos y dolor de garganta.
Por lo tanto si se producen lesiones nuevas de la piel o de la mucosa, se debe
buscar inmediatamente consejo médico y el tratamiento con clorhidrato de
ambroxol se debe suspender como medida de precaucion.

En presencia de insuficiencia renal Mucosolvan® puede ser utilizado sélo
después de consultar a un médico.

Posologia y grupo etario:
Adultos: Tomar dos capsulas blandas por dia con suficiente agua.

Condicion de venta: Venta sin formula médica.
El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para

el producto de la referencia.

. Evaluacion farmacologica.
. Nueva forma farmacéutica.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar el producto de la referencia

Composicion: Cada capsula de gelatina blanda contiene ambroxol 30 mg.
Forma farmacéutica: Capsula de gelatina blanda.

Indicaciones: Secretolitico en afecciones broncopulmonares agudas 6
crénicas que cursen con secrecion anormal y/o transporte deficiente de

mucus.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al medicamento, primer trimestre
de embarazo, ulcera péptica.

Precauciones y advertencias: Ha habido pocos informes de lesiones
cutaneas graves, como sindrome de Stevens-Johnson y necrolisis
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epidérmica toxica (NET) en asociacién temporal con la administracion de
los expectorantes como el clorhidrato de ambroxol. La mayoria de estos
podria ser explicado por la gravedad de la enfermedad subyacente del
paciente y/o medicacion concomitante. Ademas, durante la fase inicial de
un sindrome de Stevens-Johnson o NET el paciente puede experimentar
sintomas inespecificos de la gripe como por ejemplo, fiebre, dolor de
cuerpo, rinitis, tos y dolor de garganta. Por lo tanto si se producen
lesiones nuevas de la piel o de la mucosa, se debe buscar
inmediatamente consejo médico y el tratamiento con clorhidrato de
ambroxol se debe suspender como medida de precaucion.

En presencia de insuficiencia renal Mucosolvan® puede ser utilizado soélo
después de consultar a un médico.

Posologiay grupo etario:
Adultos: Tomar dos capsulas blandas por dia con suficiente agua.

Condicion de venta: Con férmula médica

Norma farmacolégica: 16.5.0.0.N10

Debe presentar a la Subdireccion de Medicamentos y Productos
Bioloégicos — Grupo de Farmacovigilancia - informes periédicos de
farmacovigilancia con la periodicidad establecida en la Resolucién N°
2004009455 del 28 de mayo de 2004.

3.1.5.4. NAPROXENO SODICO 275 mg

Expediente :20039712

Radicado  :2011114083

Fecha : 2011/09/29

Interesado : Procaps S.A.

Composicion: Cada cépsula blanda de gelatina contiene 275 mg de naproxeno
sodico.

Forma farmacéutica: Capsula blanda de gelatina.
Indicaciones: Analgésico y antipirético.
Contraindicaciones: Hipersensibilidad al principio activo o a sus excipientes.

Broncoespasmo, rinitis aguda, polipos nasales y edema angioneuroético.
Reacciones alérgicas al acido acetilsalicilico o AINES. Ulcera péptica, sangrado
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gastrointestinal y antecedentes de enfermedad &cido péptica. Disfuncion
hepatica severa.

Precauciones y advertencias: Tercer trimestre del embarazo y lactancia.
Insuficiencia renal grave (depuracion de creatinina <30 mL/min) Insuficiencia
hepatica moderada se recomienda que se debe iniciar tratamiento con las
dosis mas bajas.

El uso concomitante con el 4cido acetilsalicilico (ASA) incrementa el riesgo de
Ulcera gastrointestinal y sus complicaciones.

Dosificacion y grupo etario:

Dosis adultos: 2 tabletas de 275 mg cada 12 horas o 1 tableta cada 6 a 8
horas. La dosis maxima diaria no debe exceder de 1100 mg (4 tabletas).

Este medicamento no debe ser usado por mas de 10 dias para el dolor o por
mas de tres dias para la fiebre, a menos que sea indicado por un médico. Si los
sintomas persisten consultar a su médico.

Condiciéon de venta: Venta libre.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora la aprobacion de la evaluacidon
farmacoldgica y forma farmacéutica para el producto de la referencia.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
considera que el interesado debe ajustar las contraindicaciones,
precauciones y advertencias, en la informacion farmacoldgica, insertos e
informacion para prescribir, en lo relacionado con enfermedad
cardiovascular (hipertensién, insuficiencia cardiaca, infarto de miocardio,
etc.)

3.1.5.5. BUDENOFALK ESPUMA RECTAL

Expediente :20039772
Radicado : 2011114796

Fecha : 2011/09/30
Interesado : Falk Pharma GmbH

Composicion: Budesonida 2 mg / aplicaciéon

Forma farmacéutica: Emulsién propelente.
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Indicaciones: Para tratamiento agudo de colitis ulcerosa activa limitada al recto
y el colon sigmoide.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a la budesonida o cualquiera de los
ingredientes, infecciones locales del intestino (bacterias, hongos, amibas,
virus), cirrosis hepatica con signos de hipertension portal, por ejemplo cirrosis
biliar primaria de etapa tardia.

Precauciones y Advertencias: El tratamiento con Budenofalk espuma rectal
provoca mayor reduccion de las concentraciones de esteroides sistémicos que
el tratamiento oral con corticosteroides de accion sistémica. El cambio desde
otro tratamiento con esteroides puede producir sintomas relacionados con las
variaciones de las concentraciones de esteroides sistémicos.

Se requiere supervision médica especial en pacientes que padecen una o0
varias de las siguientes enfermedades: Tuberculosis, hipertension, diabetes
mellitus, osteoporosis, Ulcera péptica, Ulcera gastrica o duodenal, glaucoma,
cataratas, antecedentes familiares de diabetes, antecedentes familiares de
glaucoma.

Nifios y adolescentes:
Debido a que existe poca experiencia con esta poblacién, Budenofalk espuma
rectal no debe utilizarse en nifios y adolescentes.

Infecciones:

La supresion de la respuesta inflamatoria y la funcidon inmunitaria aumenta la
susceptibilidad a las infecciones y su severidad. La presentaciéon clinica de
infecciones atipicas y serias como septicemia y tuberculosis se enmascara y
pueden alcanzar etapas avanzadas antes de reconocerlas.

La varicela es una de las preocupaciones debido a que esta enfermedad puede
ser seria 0 mortal en pacientes inmunocomprometidos. Los pacientes sin un
antecedente definido de varicela deben evitar contacto cercano con personas
gue padecen varicela o herpes zoster, si se exponen, deben buscar de manera
urgente atencion médica. La inmunizacion pasiva con la inmunoglobulina de la
varicela-zoster es necesaria para los pacientes no vacunados expuestos que
estan recibiendo corticoesteroides sistémicos o que los han utilizado dentro de
los ultimos 3 meses. La vacunacion debe administrarse dentro de los 10 dias
de exposicion a la varicela. Si se confirma el diagnéstico de varicela, la
enfermedad requiere cuidado de especialistas y tratamiento urgente. Se deben
también tomar medidas de precaucion correspondientes para una posible

infeccion con sarampion.
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Vacunas:

Las vacunas vivas no deben administrarse a personas expuestas con
compromiso inmunitario. Puede disminuirse la respuesta de los anticuerpos a
otras vacunas (no activadas).

Se debe tener precauciébn en pacientes con insuficiencia hepética leve a
moderada

En pacientes con trastornos severos de la funcion hepatica, como es el caso de
los pacientes bajo tratamiento con otros glucocorticoesteroides, la eliminacion
de Budenofalk espuma rectal se reducira y la biodisponibilidad sistémica
aumentara; por lo tanto estos pacientes deben excluirse del tratamiento con
budesonida.

Budenofalk espuma rectal puede producir supresion del eje hipotalamo-
hipofiso-suprarrenal (HPA) y reduce la respuesta al estrés. Cuando los
pacientes se someten a cirugia u otra clase de estrés, se recomienda el
tratamiento suplementario con glucocorticoesteroides sistémicos.

El tratamiento concomitante con ketoconazol u otros inhibidores de CYP3A
debera evitarse puesto que la inhibicion de la biotransformacion de oxidacion
de budesonida puede conllevar a la elevacion de las concentraciones
plasmaticas de budesonida.

Se debe también tener en cuenta que los efectos secundarios similares a los
de los glucocorticoesteroides sistémicos pueden presentarse con dosis
superiores a las recomendadas.

El alcohol cetilico puede causar irritacion cutanea por ejemplo dermatitis por
contacto

El propilenglicol puede producir irritacion cutanea.
Budenofalk espuma rectal no contiene preservantes.

Dosificacién y grupo etario:
Posologia:

Adultos:
Una aplicacion diaria de 2 mg de budesonida.

Nifios y adolescentes:
Budenofalk espuma rectal no debe utilizarse por nifios adultos debido a la

experiencia insuficiente que existe en este grupo etario.
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Condicién de venta: Venta con formula médica.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comision Revisora la aprobacién de los siguientes puntos
para el producto de la referencia.

. Evaluacion farmacologica.
. Inclusion de la forma farmacéutica y concentracion en normas
farmacoldgicas.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar el producto de la referencia

Composicion: Budesonida 2 mg / aplicacion
Forma farmacéutica: Emulsidon propelente.

Indicaciones: Para tratamiento agudo de colitis ulcerosa activa limitada al
recto y el colon sigmoide.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a la budesonida o cualquiera de los
ingredientes, infecciones locales del intestino (bacterias, hongos, amibas,
virus), cirrosis hepatica con signos de hipertensién portal, por ejemplo
cirrosis biliar primaria de etapa tardia.

Precauciones y Advertencias: El tratamiento con Budenofalk espuma
rectal provoca mayor reduccion de las concentraciones de esteroides
sistémicos que el tratamiento oral con corticosteroides de accidn
sistémica. El cambio desde otro tratamiento con esteroides puede
producir sintomas relacionados con las variaciones de las
concentraciones de esteroides sistémicos.

Se requiere supervision médica especial en pacientes que padecen una o
varias de las siguientes enfermedades: Tuberculosis, hipertension,
diabetes mellitus, osteoporosis, Ulcera péptica, Ulcera gastrica o
duodenal, glaucoma, cataratas, antecedentes familiares de diabetes,
antecedentes familiares de glaucoma.

Nifios y adolescentes:
Debido a que existe poca experiencia con esta poblacion, Budenofalk

espuma rectal no debe utilizarse en niiios y adolescentes.

Infecciones:
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La supresion de la respuesta inflamatoria y la funcién inmunitaria
aumenta la susceptibilidad a las infecciones y su severidad. La
presentacion clinica de infecciones atipicas y serias como septicemia y
tuberculosis se enmascara y pueden alcanzar etapas avanzadas antes de
reconocerlas.

La varicela es una de las preocupaciones debido a que esta enfermedad
puede ser seria 0 mortal en pacientes inmunocomprometidos. Los
pacientes sin un antecedente definido de varicela deben evitar contacto
cercano con personas que padecen varicela o herpes zoster, si se
exponen, deben buscar de manera urgente atencibn meédica. La
inmunizacion pasiva con la inmunoglobulina de la varicela-zéster es
necesaria para los pacientes no vacunados expuestos que estan
recibiendo corticoesteroides sistémicos o que los han utilizado dentro de
los ultimos 3 meses. La vacunacion debe administrarse dentro de los 10
dias de exposicion a la varicela. Si se confirma el diagnéstico de varicela,
la enfermedad requiere cuidado de especialistas y tratamiento urgente. Se
deben también tomar medidas de precaucion correspondientes para una
posible infeccién con sarampion.

Vacunas:

Las vacunas vivas no deben administrarse a personas expuestas con
compromiso inmunitario. Puede disminuirse la respuesta de los
anticuerpos a otras vacunas (no activadas).

Se debe tener precaucion en pacientes con insuficiencia hepéatica leve a
moderada

En pacientes con trastornos severos de la funcidon hepética, como es el
caso de los pacientes bajo tratamiento con otros glucocorticoesteroides,
la eliminacion de Budenofalk espuma rectal se reducira y la
biodisponibilidad sistémica aumentard; por lo tanto estos pacientes
deben excluirse del tratamiento con budesonida.

Budenofalk espuma rectal puede producir supresion del eje hipotalamo-
hipofiso-suprarrenal (HPA) y reduce la respuesta al estrés. Cuando los
pacientes se someten a cirugia u otra clase de estrés, se recomienda el
tratamiento suplementario con glucocorticoesteroides sistémicos.

El tratamiento concomitante con ketoconazol u otros inhibidores de

CYP3A debera evitarse puesto que la inhibicion de la biotransformacién
de oxidacion de budesonida puede conllevar a la elevacion de las

concentraciones plasmaticas de budesonida.
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Se debe también tener en cuenta que los efectos secundarios similares a
los de los glucocorticoesteroides sistémicos pueden presentarse con
dosis superiores alas recomendadas.

El alcohol cetilico puede causar irritacion cutanea por ejemplo dermatitis
por contacto

El propilenglicol puede producir irritacion cutanea.
Budenofalk espuma rectal no contiene preservantes.

Dosificacion y grupo etario:
Posologia:

Adultos:
Una aplicacion diaria de 2 mg de budesonida.

Nifios y adolescentes:
Budenofalk espuma rectal no debe utilizarse por nifios adultos debido a la
experiencia insuficiente que existe en este grupo etario.

Condicién de venta: Venta con formula médica.

Norma farmacolégica: 8.1.13.0.N20

Debe presentar a la Subdireccion de Medicamentos y Productos
Biol6égicos — Grupo de Farmacovigilancia - informes peridodicos de

farmacovigilancia con la periodicidad establecida en la Resolucion N°
2004009455 del 28 de mayo de 2004.

3.1.6. NUEVA CONCENTRACION

3.1.6.1. MUCOSOLVAN® 24 HORAS

Expediente : 20039774

Radicado  :2011114807

Fecha : 2011/09/30

Interesado : Boehringer Ingelheim S.A.

Composicion: Cada capsula dura de liberacién prolongada contiene clorhidrato

de ambroxol 75 mg.
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Forma farmacéutica: Capsula dura de liberacion prolongada.

Indicaciones: Mucolitico atil en afecciones broncopulmonares agudas o
cronicas.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al medicamento, primer trimestre del
embarazo, Ulcera péptica.

Precauciones y advertencias: Existen, en muy raros casos, reportes de
lesiones severas en la piel, como sindrome de Stevens-Johnson y sindrome de
Lyell en asociacion temporal con la administracion de sustancias mucoliticas
como el ambroxol. Si se presentan nuevas lesiones en mucosas o0 piel, debe
descontinuarse el tratamiento y buscar ayuda médica.

Posologia y grupo etario: Pacientes adultos: Tomar una cépsula por dia. Las
capsulas no deben ser abiertas o masticadas y deben ser deglutidas con
abundante liquido.

Condiciéon de venta: Venta libre.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comisién Revisora la aprobacion de los siguientes puntos
para el producto de la referencia.

e Inclusiobn en Norma Farmacologica del clorhidrato de ambroxol en
capsulas duras de liberacion prolongada de 75 mg.

e Estudios de biodisponibilidad del producto.

e Proclama “Una capsula al dia es suficiente” en envases y empaques del
producto de la referencia.

e Condicion de venta: Sin féormula médica.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar para el producto de la referencia:

e La inclusion en Norma Farmacoldgica del clorhidrato de ambroxol
en capsulas duras de liberacion prolongada de 75 mg.

e Los estudios farmacocinéticas del producto.

e Proclama “Una capsula al dia es suficiente” en envases y
empaques del producto de lareferencia.

Composicion: Cada capsula dura de liberacién prolongada contiene

clorhidrato de ambroxol 75 mg.
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Forma farmacéutica: C4psula dura de liberacién prolongada.

Indicaciones: Mucolitico util en afecciones broncopulmonares agudas o
cronicas.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al medicamento, primer trimestre
del embarazo, Ulcera péptica.

Precauciones y advertencias: Existen, en muy raros casos, reportes de
lesiones severas en la piel, como sindrome de Stevens-Johnson vy
sindrome de Lyell en asociacion temporal con la administracion de
sustancias mucoliticas como el ambroxol. Si se presentan nuevas
lesiones en mucosas o piel, debe descontinuarse el tratamiento y buscar
ayuda médica.

Posologia y grupo etario: Pacientes adultos: Tomar una capsula por dia.
Las cdpsulas no deben ser abiertas o0 masticadas y deben ser deglutidas
con abundante liquido.

Condicion de venta: Con férmula médica

Norma farmacolégica: 16.5.0.0.N10

Debe presentar a la Subdireccibn de Medicamentos y Productos
Bioldégicos — Grupo de Farmacovigilancia - informes periédicos de
farmacovigilancia con la periodicidad establecida en la Resolucién N°
2004009455 del 28 de mayo de 2004.

3.1.6.2. ZOMETA® 4 mg/100 mL SOLUCION PARA INFUSION
Expediente :20039762

Radicado :2011114764

Fecha : 2011/09/30

Interesado : Novartis de Colombia S.A.

Composicion: Cada 100 mL de solucion contiene acido zoledrénico 4 mg.
Forma farmacéutica: Solucion para infusion.

Indicaciones:

e Tratamiento de la hipercalcemia maligna (HCM), definida como una
concentracion de calcio sérico corregida en funcion de la albumina (cCa)

> 12,0 mg/dL [3,0 mmol/L].
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e Prevencion de complicaciones Oseas (fracturas patoldgicas, compresion
medular, radioterapia o cirugia 0seas, o hipercalcemia tumoral) en
pacientes con neoplasias malignas avanzadas que afectan al hueso.

Contraindicaciones:

e Hipersensibilidad al &cido zoledrénico, a otros bisfosfonatos o a
cualquiera de los excipientes de Zometa.
e Mujeres embarazadas o que estén amamantando.

Precauciones y advertencias:
e Generales:

Antes de administrar Zometa debe comprobarse que todos los pacientes
(incluidos los que padecen disfuncién renal leve a moderada), estén
suficientemente hidratados. Debe evitarse la hidratacion excesiva en los
pacientes con riesgo de insuficiencia cardiaca. Después de iniciar el
tratamiento con Zometa deben vigilarse de cerca la creatinina sérica y los
parametros metabdlicos relacionados con la hipercalcemia (concentraciones
séricas de calcio corregidas en funcién de la albumina, asi como de fosfato y
magnesio). Si se observa hipocalcemia, hipofosfatemia o hipomagnesemia,
podria ser necesario administrar suplementos durante un periodo breve. Los
pacientes con hipercalcemia no tratada presentan generalmente un cierto
grado de disfuncién renal, por lo que debe considerarse una supervision
cuidadosa de la funcion renal. Dado que Zometa contiene el mismo principio
activo que Aclasta® (acido zoledrénico), los pacientes tratados con Zometa no
deben recibir Aclasta® en forma concomitante. Tampoco debe administrarse
Zometa junto con otros bisfosfonatos, ya que no se conocen los efectos
conjuntos de estos farmacos.

No se ha establecido la seguridad ni la eficacia de Zometa en pacientes
pediatricos. Aunque no se ha observado en ensayos clinicos con Zometa, se
han notificado casos de broncoconstriccion en pacientes asmaticos alérgicos al
acido acetilsalicilico que estaban recibiendo bisfosfonatos.

Disfuncion renal

Disfuncién hepética
Osteonecrosis de la mandibula
Fracturas atipicas del fémur
Dolor osteomuscular

Dosificacion y grupo etario:
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La solucién para infusién de Zometa® 4mg/100mL es una presentacion “lista
para usarse” que ya no debe diluirse mas ni mezclarse con otras soluciones de
infusion, salvo en pacientes con disfuncibn renal. La solucibn debe
administrarse por via intravenosa en una linea de infusion separada de los
demas medicamentos durante al menos 15 minutos.

v' Posologia:

- Prevencion de complicaciones 6seas en pacientes con neoplasias
malignas avanzadas que afectan al hueso:

En pacientes adultos y ancianos, la dosis recomendada de Zometa es de una
infusion de 4 mg administrada cada 3 a 4 semanas. Las pacientes también
deben recibir diariamente suplementos orales de calcio (500 mg) y vitamina D
(400 UI).

- Tratamiento de la hipercalcemia maligna:

En pacientes adultos y ancianos, la dosis recomendada de Zometa es de una
infusién Unica de 4 mg. Es importante mantener una buena hidratacion del
paciente antes y después de la administracién de Zometa.

- Tratamiento de pacientes con disfuncion renal:

Pacientes con hipercalcemia maligna:

En adultos con hipercalcemia maligna y disfuncion renal grave, el uso de
Zometa se considerara solo tras valorar los riesgos y beneficios del tratamiento.
En los ensayos clinicos se excluyeron los pacientes con concentraciones
séricas de creatinina > 400 ymol/L o > 4,5 mg/dL. No es necesario ajustar la
dosis en pacientes con hipercalcemia maligna y concentraciones séricas de
creatinina < 400 ymol/L o < 4,5 mg/dL.

Todos los demas pacientes

Antes de iniciar un tratamiento con Zometa es preciso determinar las
concentraciones séricas y la depuracion de creatinina (CLcr). Esta Ultima se
calcula a partir de las concentraciones séricas de creatinina utilizando la
formula de Cockcroft-Gault. Zometa no se recomienda en pacientes con
disfuncion renal grave antes de empezar el tratamiento (poblacién con una
depuracion de creatinina < 30 mL/min). Los ensayos clinicos con Zometa
excluyeron a los pacientes con valores de creatinina sérica > 265 pmol/L o
> 3,0 mg/dL.

Salvo en los pacientes con hipercalcemia maligna, se recomiendan las
siguientes dosis de Zometa en todos los pacientes que presentan disfuncion
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renal leve a moderada antes de empezar el tratamiento (poblacion con una
depuracion de creatinina entre 30 y 60 mL/min).

Tabla 1
Depuracién inicial de Dosis recomendada de
creatinina (mL/min) Zometa
>60 4,0 mg
50 - 60 3,5 mg*
40 — 49 3,3 mg*
30-39 3,0 mg*

* Las dosis se calcularon considerando un objetivo para el AUC de 0,66 mgeh/L (CLcr =
75 mL/min). Se preveé que el uso de dosis menores en los pacientes con disfuncion renal
permitird alcanzar la misma AUC que en los pacientes con una depuracion de creatinina de
75 mL/min.

Una vez iniciado el tratamiento, deberan determinarse las concentraciones
séricas de creatinina antes de administrar cada dosis de Zometa, suspendiendo
el tratamiento en caso de deterioro de la funcion renal. En los ensayos clinicos
se definieron los siguientes criterios de deterioro de la funcion renal:

e Aumento > 0,5 mg/dL en los pacientes con concentraciones séricas de
creatinina normales antes de empezar el tratamiento (< 1,4 mg/dL).

e Aumento > 1,0 mg/dL en los pacientes con concentraciones séricas de
creatinina anormales antes de empezar el tratamiento (> 1,4 mg/dL).

En los ensayos clinicos, el tratamiento con Zometa se reanudd solamente si la
concentracion de creatinina regresaba a + 10% del valor inicial. La
administracion de Zometa debe reanudarse con la misma dosis que se
administraba antes de suspender el tratamiento.

v Método de administracion:

Zometa solo debe ser usado por profesionales médicos experimentados en la
administracion de bisfosfonatos intravenosos.

Zometa no debe mezclarse con soluciones para infusion que contienen calcio u
otros cationes divalentes, como por ejemplo la solucién de lactato sodico de
Ringer, y debe administrarse durante al menos 15 minutos por via intravenosa
usando una linea de infusion separada de los demas medicamentos.

Es importante mantener una buena hidratacion del paciente antes y después
de la administracion de Zometa.

v" Preparacion de dosis reducidas de Zometa:
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Salvo en los pacientes con hipercalcemia maligna, se recomiendan dosis
reducidas de Zometa en los pacientes con disfuncion renal leve a moderada
(poblacién con una depuracion de creatinina entre 30 y 60 mL/min).

Para preparar dosis

reducidas de solucién para infusion de Zometa

®

4mg/100mL, extraer el volumen correspondiente de solucion Zometa indicado
en la Tabla 2 y reponerlo con el mismo volumen de solucién estéril de cloruro
de sodio al 0,9% p/v o de solucién de glucosa al 5% p/v.

Tabla 2
Depuracion de Extraer la Reponerla con el mismo Dosis de
creatinina siguiente volumen de solucién estéril Zometa
inicial cantidad de de cloruro de sodio al 0,9% ajustada
(mL/min) solucién p/v o de solucion de glucosa | (mg/100 mL)
Zometa (mL): al 5% p/v (mL)
50 - 60 12,0 12,0 3,5
40 - 49 18,0 18,0 3,3
30 -39 25,0 25,0 3,0

Condicién de venta: Venta con formula facultativa.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biol6gicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos
para el producto de la referencia.

Evaluacion farmacolégica e inclusion en Norma Farmacolégica para el
principio activo acido zoledronico.

Inserto / prospecto internacional Referencia No. 2010-PSB/GLC-0417-s
del 16 de Junio de 2011.

Unificacion del prospecto internacional y de las indicaciones para las
presentaciones de Zometa® 4mg/100mL solucién para infusién y
Zometa® 4mg/5mL concentrado de solucion para infusion (este altimo
con registro sanitario No. 2004M-0003033), incluidas en el inserto citado
previamente.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar para el producto de la referencia:

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos - INVIMA
Carrera 68D 17-11/21 PBX: 2948700
Bogota - Colombia

www.invima.gov.co

La evaluacion farmacologica e inclusion en Norma Farmacologica
para el principio activo acido zoledroénico.
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e La unificacion del prospecto internacional y de las indicaciones
para las presentaciones de Zometa® 4mg/100mL solucidon para
infusion 'y Zometa® 4mg/smL concentrado de solucion para
infusion (este dltimo con registro sanitario No. 2004M-0003033),
incluidas en el inserto citado previamente.

Composicion: Cada 100 mL de solucién contiene acido zoledrénico 4 mg.
Forma farmacéutica: Solucién para infusion.
Indicaciones:

e Tratamiento de la hipercalcemia maligna (HCM), definida como una
concentracion de calcio sérico corregida en funcion de la albumina
(cCa) > 12,0 mg/dL [3,0 mmol/L].

e Prevencion de complicaciones oOseas (fracturas patoldgicas,
compresién medular, radioterapia o cirugia 6seas, o hipercalcemia
tumoral) en pacientes con neoplasias malignas avanzadas que
afectan al hueso.

Contraindicaciones:

e Hipersensibilidad al acido zoledrénico, a otros bisfosfonatos o a
cualquiera de los excipientes de Zometa.
e Mujeres embarazadas o que estén amamantando.

Precauciones y advertencias:
e Generales:

Antes de administrar Zometa debe comprobarse que todos los pacientes
(incluidos los que padecen disfuncion renal leve a moderada), estén
suficientemente hidratados. Debe evitarse la hidratacién excesiva en los
pacientes con riesgo de insuficiencia cardiaca. Después de iniciar el
tratamiento con Zometa deben vigilarse de cerca la creatinina séricay los
parametros metabdlicos relacionados con la  hipercalcemia
(concentraciones séricas de calcio corregidas en funcién de la albimina,
asi como de fosfato y magnesio). Si se observa hipocalcemia,
hipofosfatemia o hipomagnesemia, podria ser necesario administrar
suplementos durante un periodo breve. Los pacientes con hipercalcemia
no tratada presentan generalmente un cierto grado de disfuncion renal,
por lo gue debe considerarse una supervision cuidadosa de la funcion
renal. Dado que Zometa contiene el mismo principio activo que Aclasta®
(acido zoledrénico), los pacientes tratados con Zometa no deben recibir
Aclasta® en forma concomitante. Tampoco debe administrarse Zometa
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junto con otros bisfosfonatos, ya que no se conocen los efectos
conjuntos de estos farmacos.

No se ha establecido la seguridad ni la eficacia de Zometa en pacientes
pediatricos. Aunque no se ha observado en ensayos clinicos con Zometa,
se han notificado casos de broncoconstriccion en pacientes asmaticos
alérgicos al acido acetilsalicilico que estaban recibiendo bisfosfonatos.

Disfuncién renal

Disfuncién hepatica
Osteonecrosis de la mandibula
Fracturas atipicas del fémur
Dolor osteomuscular

Dosificacion y grupo etario:

La solucién para infusién de Zometa® 4mg/100mL es una presentacion
“lista para usarse” que ya no debe diluirse mas ni mezclarse con otras
soluciones de infusion, salvo en pacientes con disfuncion renal. La
solucion debe administrarse por via intravenosa en una linea de infusién
separada de los demas medicamentos durante al menos 15 minutos.

v' Posologia:

- Prevencion de complicaciones 6seas en pacientes con neoplasias
malignas avanzadas que afectan al hueso:

En pacientes adultos y ancianos, la dosis recomendada de Zometa es de
una infusion de 4 mg administrada cada 3 a 4 semanas. Las pacientes
también deben recibir diariamente suplementos orales de calcio (500 mg)
y vitamina D (400 Ul).

- Tratamiento de la hipercalcemia maligna:

En pacientes adultos y ancianos, la dosis recomendada de Zometa es de
una infusién uUnica de 4mg. Es importante mantener una buena
hidratacion del paciente antes y después de la administracién de Zometa.

- Tratamiento de pacientes con disfuncién renal:

Pacientes con hipercalcemia maligna:

En adultos con hipercalcemia maligna y disfuncion renal grave, el uso de
Zometa se considerard sé6lo tras valorar los riesgos y beneficios del
tratamiento. En los ensayos clinicos se excluyeron los pacientes con
concentraciones séricas de creatinina > 400 pmoI/L 0>45 mg/dL No es
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necesario ajustar la dosis en pacientes con hipercalcemia maligna y
concentraciones séricas de creatinina < 400 pmol/L o < 4,5 mg/dL.

Todos los demas pacientes

Antes de iniciar un tratamiento con Zometa es preciso determinar las
concentraciones séricas y la depuracion de creatinina (CLcr). Esta Gltima
se calcula a partir de las concentraciones séricas de creatinina utilizando
la formula de Cockcroft-Gault. Zometa no se recomienda en pacientes con
disfuncion renal grave antes de empezar el tratamiento (poblacion con
una depuracion de creatinina < 30 mL/min). Los ensayos clinicos con
Zometa excluyeron a los pacientes con valores de creatinina sérica > 265
umol/L o > 3,0 mg/dL.

Salvo en los pacientes con hipercalcemia maligna, se recomiendan las
siguientes dosis de Zometa en todos los pacientes que presentan
disfuncion renal leve a moderada antes de empezar el tratamiento
(poblacion con una depuracién de creatinina entre 30 y 60 mL/min).

Tabla 1
Depuracion inicial de Dosis recomendada de
creatinina (mL/min) Zometa
>60 4,0 mg
50 - 60 3,5 mg*
40 - 49 3,3 mg*
30 -39 3,0 mg*

* Las dosis se calcularon considerando un objetivo para el AUC de 0,66 mgeh/L (CLcr =75 mL/min).
Se preveé que el uso de dosis menores en los pacientes con disfuncién renal permitira alcanzar la
misma AUC que en los pacientes con una depuracion de creatinina de 75 mL/min.

Una vez iniciado el tratamiento, deberan determinarse las
concentraciones séricas de creatinina antes de administrar cada dosis de
Zometa, suspendiendo el tratamiento en caso de deterioro de la funcion
renal. En los ensayos clinicos se definieron los siguientes criterios de
deterioro de la funcién renal:

e Aumento > 0,5 mg/dL en los pacientes con concentraciones séricas de
creatinina normales antes de empezar el tratamiento (< 1,4 mg/dL).

e Aumento > 1,0 mg/dL en los pacientes con concentraciones séricas de
creatinina anormales antes de empezar el tratamiento (> 1,4 mg/dL).

En los ensayos clinicos, el tratamiento con Zometa se reanud6 solamente

si la concentracion de creatinina regresaba a + 10% del valor inicial. La
administracion de Zometa debe reanudarse con la misma dosis que se

administraba antes de suspender el tratamiento.

v' Método de administracion:
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Zometa so6lo debe ser usado por profesionales médicos experimentados
en la administraciéon de bisfosfonatos intravenosos.

Zometa no debe mezclarse con soluciones para infusién que contienen
calcio u otros cationes divalentes, como por ejemplo la solucién de
lactato sodico de Ringer, y debe administrarse durante al menos
15 minutos por via intravenosa usando una linea de infusidon separada de
los demés medicamentos.

Es importante mantener una buena hidratacion del paciente antes y
después de la administracion de Zometa.

v' Preparacion de dosis reducidas de Zometa:

Salvo en los pacientes con hipercalcemia maligna, se recomiendan dosis
reducidas de Zometa en los pacientes con disfuncion renal leve a
moderada (poblacion con una depuracién de creatinina entre 30 y 60
mL/min).

Para preparar dosis reducidas de solucién para infusiéon de Zometa®
4mg/100mL, extraer el volumen correspondiente de solucion Zometa
indicado en la Tabla 2 y reponerlo con el mismo volumen de solucién
estéril de cloruro de sodio al 0,9% p/v o de solucion de glucosa al 5% p/v.

Tabla 2
Depuracion de Extraer la Reponerla con el mismo Dosis de
creatinina siguiente volumen de solucion estéril Zometa
inicial cantidad de de cloruro de sodio al 0,9% ajustada
(mL/min) solucién p/v o de solucion de glucosa | (mg/100 mL)
Zometa (mL): al 5% p/v (mL)
50 - 60 12,0 12,0 3,5
40 - 49 18,0 18,0 3,3
30 -39 25,0 25,0 3,0

Condicién de venta: Venta con férmula facultativa.

Norma farmacolégica: 8.2.6.0.N10

Debe presentar a la Subdireccion de Medicamentos y Productos
Biol6gicos — Grupo de Farmacovigilancia - informes peridodicos de
farmacovigilancia con la periodicidad establecida en la Resolucién N°

2004009455 del 28 de mayo de 2004.
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3.1.6.3. CALCIBON D 400 UI TABLETAS RECUBIERTAS

Expediente :20038511

Radicado : 2011102195

Fecha : 2011/09/02

Interesado : Farma de Colombia S.A.

Composicion: Cada tableta recubierta contiene citrato de calcio tetrahidratado
polvo 1500 mg (equivalente a 315 mg de calcio), vitamina D3 seca tipo 100
SD/S 4,0 mg equivalente a vitamina D3 400 U.I.

Forma farmacéutica: Tableta recubierta.

Indicaciones: Coadyuvante en el tratamiento de las deficiencias organicas de
calcio, prevencion y tratamiento de la osteoporosis.

Contraindicaciones: Hipercalcemia, hipercalciuria. Administrese con precaucion
en pacientes con litiasis o insuficiencia renal. Evitese la administracion
concomitante con digitalicos.

Precauciones y advertencias: Cuando se administran dosis terapéuticas por
tiempo prolongado, puede producirse hipercalcemia e hipercalciuria. Para
evitarlo se deben monitorizar los niveles de calcio en plasma y orina. Los
diuréticos tiazidicos disminuyen la excrecion de calcio por via renal y, por lo
tanto, su asociacion con suplementos de calcio puede producir hipercalcemia.

Posologia y grupo etario: Una a dos tabletas al dia o segun prescripcion
médica.

Condicion de venta: Venta sin prescripcion médica.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora evaluacion farmacolégica de la nueva
concentracion para el producto de la referencia.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar el producto de la referencia

Composicion: Cada tableta recubierta contiene citrato de calcio

tetrahidratado polvo 1500 mg (equivalente a 315 mg de calcio), vitamina
D3 secatipo 100 SD/S 4,0 mg equivalente a vitamina D3 400 U.|.

C X

Forma farmacéutica: Tableta recubierta.
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Indicaciones: Coadyuvante en el tratamiento de las deficiencias organicas
de calcio, prevencién y tratamiento de la osteoporosis.

Contraindicaciones: Hipercalcemia, hipercalciuria. Administrese con
precaucion en pacientes con litiasis o insuficiencia renal. Evitese la
administracion concomitante con digitélicos.

Precauciones y advertencias: Cuando se administran dosis terapéuticas
por tiempo prolongado, puede producirse hipercalcemia e hipercalciuria.
Para evitarlo se deben monitorizar los niveles de calcio en plasmay orina.
Los diuréticos tiazidicos disminuyen la excrecion de calcio por via renal
y, por lo tanto, su asociacion con suplementos de calcio puede producir
hipercalcemia.

Posologia y grupo etario: Una a dos tabletas al dia o segun prescripcién
meédica.

Condicién de venta: Venta sin prescripcion médica.

Norma farmacolégica: 8.2.6.0.N20

Debe presentar a la Subdireccion de Medicamentos y Productos
Bioldégicos — Grupo de Farmacovigilancia - informes peridodicos de
farmacovigilancia con la periodicidad establecida en la Resolucion N°
2004009455 del 28 de mayo de 2004.

3.1.6.4. ACETAMINOFEN TABLETAS 1g

Expediente : 20033361

Radicado :2011046280

Fecha : 2011/05/03

Interesado : Biogen Laboratorios de Colombia S.A.

Composicion: Cada tableta contiene 1 g de acetaminofén.

Forma farmacéutica: TN — tabletas con o sin recubrimiento que no modifiquen
la liberacion del farmaco.

Indicaciones: Analgésico, antipirético.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al medicamento, administrese con

precaucion a pacientes con insuficiencia renal o hepética.
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Advertencias y precauciones:
e El alcoholismo incrementa el riesgo de dafio hepético.
e Se han reportado reacciones anafilacticas e hipersensibilidad.
¢ Una enfermedad hepética activa incrementa el riesgo de dafio hepatico,
se requiere un ajuste a la dosis.
e Dosis més altas a las recomendadas: riesgo de dafio hepético (inclusive
hepatotoxicidad severa y muerte).

Dosificacion y Grupo etario:
1000 mg cada 6 horas, maximo 4 g/dia. Adultos.

Condicién de venta: Venta bajo férmula médica

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comision Revisora la aprobacion de :

e Evaluacion farmacolégica e inclusion en normas farmacolégicas de la nueva
concentracion.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora ratifica
su concepto sobre la no necesidad y la inconveniencia de la
concentracion propuesta por el interesado, teniendo en cuenta que las
concentraciones disponibles en el mercado son suficientes para suplir las
indicaciones terapéuticas y con menos riesgo que los de la concentracion
solicitada. La literatura aportada no demuestra superioridad significativa
en cuanto a eficacia

3.1.6.5. SALOFALK 1,5¢g
Expediente : 20039643
Radicado 12011113429
Fecha : 2011/09/28

Interesado : Falk Pharma GmbH

Composicion: Un sachet con 2.9 g de granulado de liberacion prolongada
gastrorresistente contiene mesalazina 1,5 g.

Forma farmacéutica: Granulado de liberacion prolongada gastrorresistente.

Indicaciones: Para tratamiento de episodios agudos y mantenimiento de la

remision de colitis ulcerosa.
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Contraindicaciones: Hipersensibilidad preexistente al acido salicilico y sus
derivados o alguno de los otros ingredientes. Desordenes graves de la funcion
hepatica y renal. Ulcera gastrica o duodenal preexistente. Diatesis
hemorragica. No utilizar en nifios menores de 6 afios porque se dispone de
muy poca experiencia en este grupo de edad.

Precauciones y Advertencias: A discrecion del médico tratante deberan
realizarse antes y durante el tratamiento pruebas sanguineas (formula
leucocitica; parametros de la funcion hepatica como ALT o AST,; creatinina
sérica) y condicidon urinaria (tiras reactivas). Se recomienda realizar los
controles 14 dias después de iniciado el tratamiento, posteriormente dos o tres
veces mas a intervalos de 4 semanas.

Si los hallazgos son normales, se deben realizar examenes de control cada tres
meses. Si se presentan sintomas adicionales, se debe realizar inmediatamente
examenes de control.

Se recomienda precaucién en pacientes con insuficiencia hepatica. Salofalk
granulado no esta recomendado en pacientes con insuficiencia renal. Si la
funcién hepatica se deteriora durante el tratamiento, debera considerarse la
posible toxicidad renal inducida por mesalazina.

Los pacientes con enfermedad pulmonar, en particular asma, deben ser
controlados muy cuidadosamente durante el trascurso del tratamiento con
Salfalk granulado.

Los pacientes con antecedentes de reacciones adversas con preparaciones
gue contienen sulfalazina deben mantenerse bajo control médico al inicio de un
tratamiento con Salofalk granulado. Si Salofalk granulado produce reacciones
de intolerabilidad aguda como por ejemplo calambres, dolor abdominal agudo,
fiebre, cefalea severa y sarpullido, el tratamiento debera interrumpirse
inmediatamente.

En paciente con fenilcetonuria se debe tener en cuenta que Salofalk 500 mg,
1000 mg y 1,5g contiene aspartame como endulzante, equivalente a 0,56 mg
(Salofalk 500 mg) 1,112 mg (Salofalk 1000 mg) y 1,68 mg (Salofalk 1,5g) de
fenilalanina.

Posologia y grupo etario: Posologia y método de administracion:
- Adultos y ancianos:
Para tratamiento de episodios agudos de colitis ulcerosa:

Uno a 2 sobres de Salofalk 1,59 granulado o 3 sobres de Salofalk 1000 mg
granulado o 3 sobres de Salofalk 500 mg granulado (equivalente alb-30g
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de mesalazina diarios) una vez al dia preferiblemente tomados en la mafiana
de acuerdo con las necesidades clinicas especificas.

Si es mas conveniente para el paciente, también se puede tomar la dosis diaria
dividida en tres dosis (1 sobre de Salofalk 500 mg granulado tres veces al dia o
1 sobre de Salofalk 1000 mg granulado tres veces al dia).

Para el mantenimiento de la remisién de la colitis ulcerosa:

El tratamiento estandar es 0,5 g de mesalazina tres veces al dia (en la mafiana,
al mediodia y en la noche) que corresponde a una dosis total de 1,5 g de
mesalazina por dia.

Para pacientes con mayor riesgo de recaida por razones médicas o debido a
dificultades para adherirse al tratamiento de tres dosis diarias la pauta
posoldgica se puede adaptar a 3,0 g de mesalazina administrados como una
Unica dosis diaria.

- Nifos:
Existe documentacion limitada sobre el efecto en nifios (6-18 afios de edad).
- Nifios de 6 0 més afos de edad:

Enfermedad Activa: La dosis debe determinarse individualmente, empezando
con 30-50 mg/Kg/dia una vez al dia preferiblemente en las mafanas o en dosis
dividas.

Dosis maxima: 75 mg/Kg/dia. La dosis total no debe exceder la dosis maxima
para los adultos.

Dosis de Mantenimiento: Debe determinarse individualmente, empezando con
15-30 mg/Kg/dia en dosis divididas. La dosis total no debe exceder la dosis
maxima recomendada para los adultos.

Generalmente se recomienda administrar la mitad de la dosis para adultos a los
nifios de hasta un peso corporal de 40 Kg y la dosis normal para adultos en
nifios de mas de 40 Kg de peso corporal.

- Todos los pacientes:

El contenido de los sobres de Salofalk granulado no deberda masticarse. El
granulado se debe tomar sobre la lengua y tragarse, sin masticarlos, con
abundante liquido. Tanto durante el tratamiento de episodios inflamatorios
agudos como durante el tratamiento prolongado, Salofalk granulado se debe
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utilizar periddicamente y consistentemente para alcanzar los efectos
terapéuticos deseados.

Condicién de venta: Venta con formula médica.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biol6gicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para
el producto de la referencia.

. Evaluacion farmacoldgica.
. Inclusion en Normas Farmacoldgicas.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar la nueva concentracion del producto de la referencia

Composicion: Un sachet con 2.9 g de granulado de liberacidén prolongada
gastrorresistente contiene mesalazina 1,5 g.

Forma farmacéutica: Granulado de liberacion prolongada
gastrorresistente.

Indicaciones: Para tratamiento de episodios agudos y mantenimiento de
la remision de colitis ulcerosa.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad preexistente al acido salicilico y
sus derivados o alguno de los otros ingredientes. Des6rdenes graves de
la funcién hepatica y renal. Ulcera géstrica o duodenal preexistente.
Diatesis hemorragica. No utilizar en nifios menores de 6 afios porque se
dispone de muy poca experiencia en este grupo de edad.

Precauciones y Advertencias: A discrecion del médico tratante deberan
realizarse antes y durante el tratamiento pruebas sanguineas (formula
leucocitica; pardmetros de la funcién hepatica como ALT o AST;
creatinina sérica) y condicion urinaria (tiras reactivas). Se recomienda
realizar los controles 14 dias después de iniciado el tratamiento,
posteriormente dos o tres veces mas a intervalos de 4 semanas.

Si los hallazgos son normales, se deben realizar examenes de control
cada tres meses. Si se presentan sintomas adicionales, se debe realizar
inmediatamente examenes de control.

Se recomienda precaucion en pacientes con insuficiencia hepética.
Salofalk granulado no esta recomendado en pacientes con insuficiencia
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renal. Si la funcidon hepatica se deteriora durante el tratamiento, debera
considerarse la posible toxicidad renal inducida por mesalazina.

Los pacientes con enfermedad pulmonar, en particular asma, deben ser
controlados muy cuidadosamente durante el trascurso del tratamiento
con Salfalk granulado.

Los pacientes con antecedentes de reacciones adversas con
preparaciones que contienen sulfalazina deben mantenerse bajo control
médico al inicio de un tratamiento con Salofalk granulado. Si Salofalk
granulado produce reacciones de intolerabilidad aguda como por ejemplo
calambres, dolor abdominal agudo, fiebre, cefalea severa y sarpullido, el
tratamiento deberd interrumpirse inmediatamente.

En paciente con fenilcetonuria se debe tener en cuenta que Salofalk 500
mg, 1000 mg y 1,59 contiene aspartame como endulzante, equivalente a
0,56 mg (Salofalk 500 mg) 1,112 mg (Salofalk 1000 mg) y 1,68 mg (Salofalk
1,5g) de fenilalanina.

Posologiay grupo etario: Posologia y método de administracion:
- Adultos y ancianos:

Para tratamiento de episodios agudos de colitis ulcerosa:

Uno a 2 sobres de Salofalk 1,5g granulado o 3 sobres de Salofalk 1000 mg
granulado o 3 sobres de Salofalk 500 mg granulado (equivalente a 1,5 - 3,0
g de mesalazina diarios) una vez al dia preferiblemente tomados en la
mafiana de acuerdo con las necesidades clinicas especificas.

Si es mas conveniente para el paciente, también se puede tomar la dosis
diaria dividida en tres dosis (1 sobre de Salofalk 500 mg granulado tres
veces al dia o 1 sobre de Salofalk 1000 mg granulado tres veces al dia).

Para el mantenimiento de la remision de la colitis ulcerosa:

El tratamiento estandar es 0,5 g de mesalazina tres veces al dia (en la
mafiana, al mediodia y en la noche) que corresponde a una dosis total de
1,5 g de mesalazina por dia.

Para pacientes con mayor riesgo de recaida por razones médicas o
debido a dificultades para adherirse al tratamiento de tres dosis diarias la
pauta posoldgica se puede adaptar a 3,0 g de mesalazina administrados

como una Unica dosis diaria.

- Ninos:
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Existe documentacién limitada sobre el efecto en nifios (6-18 afios de
edad).

- Nifios de 6 o0 mas afnos de edad:

Enfermedad Activa: La dosis debe determinarse individualmente,
empezando con 30-50 mg/Kg/dia una vez al dia preferiblemente en las
mafanas o en dosis dividas.

Dosis maxima: 75 mg/Kg/dia. La dosis total no debe exceder la dosis
maxima para los adultos.

Dosis de Mantenimiento: Debe determinarse individualmente, empezando
con 15-30 mg/Kg/dia en dosis divididas. La dosis total no debe exceder la
dosis méaxima recomendada para los adultos.

Generalmente se recomienda administrar la mitad de la dosis para adultos
a los niflos de hasta un peso corporal de 40 Kg y la dosis normal para
adultos en niflos de mas de 40 Kg de peso corporal.

- Todos los pacientes:

El contenido de los sobres de Salofalk granulado no deberd masticarse.
El granulado se debe tomar sobre la lengua y tragarse, sin masticarlos,
con abundante liquido. Tanto durante el tratamiento de episodios
inflamatorios agudos como durante el tratamiento prolongado, Salofalk
granulado se debe utilizar periédicamente y consistentemente para
alcanzar los efectos terapéuticos deseados.

Condicién de venta: Venta con féormula médica.
Norma farmacolégica: 8.1.13.0.N20

Debe presentar a la Subdireccibn de Medicamentos y Productos
Bioloégicos — Grupo de Farmacovigilancia - informes periédicos de
farmacovigilancia con la periodicidad establecida en la Resolucién N°
2004009455 del 28 de mayo de 2004.

3.1.7. INCLUSION EN NORMAS FARMACOLOGICAS

3.1.7.1. NUROFEN IBUPROFENO LISINATO

Expediente : 20039723
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Radicado 12011114253
Fecha : 2011/09/30
Interesado : Reckitt Benckiser Colombia S.A.

Composicion: Cada tableta contiene sal ibuprofeno lisinato 342 mg equivalente
a 200 mg de ibuprofeno.

Forma farmacéutica: Tabletas.

Indicaciones: Alivio del dolor de cabeza por tension, dolor de cabeza asociado
a migrafa.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes, alergia a ibuprofeno
u otro ingrediente del producto, acido acetilsalicilico u otro relacionado con
analgésicos.

Precauciones y advertencias: No tome este medicamento si usted desarrolla
signos de sangrado intestinal, signos de reaccion alérgica seria, ulcera
estomacal o perforacion. Mantengase fuera del alcance de los nifios, si los
sintomas persisten consulte a su médico.

Dosificacion y grupo etario:

Adultos y nifios mayores de 12 afios: 1 a 2 tabletas hasta 3 veces al dia, como
sea requerido. Debe dejar por lo menos 4 horas entre dosis. No tomar mas de
6 tabletas en 24 horas.

Condicion de venta: Venta libre.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comisién Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para

el producto de la referencia.

. Evaluacion farmacologica.
. Inclusion en Norma Farmacoldégica.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar el producto de la referencia

Composicion: Cada tableta contiene sal ibuprofeno lisinato 342 mg

equivalente a 200 mg de ibuprofeno.

; icontec

Forma farmacéutica: Tabletas.
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Indicaciones: Alivio del dolor de cabeza por tension, dolor de cabeza
asociado a migrafia.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes, alergia a
ibuprofeno u otro ingrediente del producto, acido acetilsalicilico u otro
relacionado con analgésicos.

Precauciones y advertencias: No tome este medicamento si usted
desarrolla signos de sangrado intestinal, signos de reaccién alérgica
seria, ulcera estomacal o perforacion. Mantengase fuera del alcance de
los nifios, si los sintomas persisten consulte a su médico.

Dosificacion y grupo etario:

Adultos y nifios mayores de 12 afios: 1 a 2 tabletas hasta 3 veces al dia,
como sea requerido. Debe dejar por lo menos 4 horas entre dosis. No
tomar mas de 6 tabletas en 24 horas.

Condicién de venta: Venta sin férmula médica

Norma farmacolégica: 19.4.0.0.N10

3.1.7.2. LEVADURA ASEPTIC SOLUCION ORAL

Radicado :11093224

Fecha : 2011/09/28

Interesado : Bacelin Cavard & Cia. Ltda., Laboratorios Aseptic.

El interesado presenta la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora respuesta al Acta No. 39 de 2011 numeral
3.1.7.6, con el fin de presentar la informacion solicitada.

La dosificacion del producto teniendo en cuenta los grupos etarios en pediatria
se presenta de la siguiente manera.

. Frasco vial por 10 mL.

Adultos: Tomar 2 frascos vial diarios en una solucion azucarada a temperatura
normal.

Nifios mayores de 2 afios: Tomar un frasco vial diario partiendo la dosis en 2

porciones iguales.

; icontec
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Nifios mayores de 6 afios: Tomar 1 frascos vial diario en una solucion
azucarada a temperatura normal.

. Frasco vial por 5 mL.

Adultos: Tomar 4 frascos vial diarios en una solucion azucarada a temperatura
normal.

Nifios mayores de 2 afios: Tomar un frasco vial dos veces al dia.

Nifios mayores de 6 afios: Tomar 2 frascos vial diarios en una solucién
azucarada a temperatura normal.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar el producto de la referencia

Composicion: Cada 100 mL de solucion oral contiene 0,8 mL
Saccharomyces cerevisiae.

Forma farmacéutica: Solucion oral.
Indicaciones: Antiflatulento y carminativo.

Contraindicaciones: Ninguna conocida. No administrar cuando se esté
haciendo terapia con antifungico.

La dosificacion del producto teniendo en cuenta los grupos etarios en
pediatria se presenta de la siguiente manera.

. Frasco vial por 10 mL.

Adultos: Tomar 2 frascos vial diarios en una solucion azucarada a
temperatura normal.

Nifios mayores de 2 afios: Tomar un frasco vial diario partiendo la dosis
en 2 porciones iguales.

Nifios mayores de 6 afios: Tomar 1 frascos vial diario en una solucion
azucarada a temperatura normal.

. Frasco vial por 5 mL.

Adultos: Tomar 4 frascos vial diarios en una soluciébn azucarada a

1S0 9001

temperatura normal.
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Nifios mayores de 2 afios: Tomar un frasco vial dos veces al dia.

Nifilos mayores de 6 afios: Tomar 2 frascos vial diarios en una solucién
azucarada a temperatura normal.

Condicién de venta: Venta sin féormula médica

Norma farmacolégica: 8.1.6.0.N10

3.1.7.3. ALPROSTAPINT AMPOLLAS DE 1 mL.

Expediente :19926427
Radicado : 11092157

Fecha : 2011/09/23
Interesado : Pint Pharma GmbH

Composicion: Cada ampolla de 1 mL contiene alprostadil 20 pg.
Forma farmacéutica: Solucion inyectable.

Indicaciones: Tratamiento de la arteriopatia oclusiva periferica en estadios Il y
IV de fontaine, cuando no es posible un tratamiento alternativo o éste es
ineficaz.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a algdn componente del producto.
Pacientes con problemas cardiacos no adecuadamente tratados, insuficiencia
cardiaca, enfermedad cardiaca coronaria, infarto de miocardio o ataque
cardiaco dentro de los 6 meses anteriores al inicio del tratamiento. Pacientes
con sospecha clinica o radidlogica de edema pulmonar (p.ej. infiltraciones
pulmonares) y con alteracion ventilatoria obstructiva grave. Pacientes con
sintomas de enfermedad hepética aguda (transaminasas 0 y gt elevadas) o
deterioro hepatico grave. Diagnosis de complicaciones hemorragicas (Ulceras
recientes en el estbmago o intestino, politrauma). Contraindicaciones comunes
para la terapia de infusion tales como insuficiencia cardiaca descompensada,
edema pulmonar o cerebral, dafio renal (oligo o anuria) e hiperhidratacion.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comision Revisora la inclusion en Norma Farmacoldgica el
producto de la referencia y la aclaracion del Acta No. 21 de 2000, en la cual no
fue incluido el medicamento en Normas Farmacoldgicas, el cual esta en tramite
de renovacioén y se encuentra comercializado desde el 2002.

; icontec
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CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora

recomienda incluir en Norma Farmacoldgica el producto de la referencia y
continuar el trAmite de renovacion del registro sanitario

Norma farmacolégica: 7.9.0.0. N20

3.1.7.4. SULFOX CREMA

Expediente : 37072

Radicado  :2011046567

Fecha : 2011/05/03

Recibido C.R: 2011/09/16

Interesado : Laboratorios Aldoquin Ltda

Composicion: Cada 100 g de crema contiene perdxido de benzoilo equivalente
a peroxido de benzoilo 10% (10,0 g) y azufre 10,0 g

Forma farmacéutica: Crema topica.
Indicaciones: Coadyuvante en el tratamiento del acné.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes. Evitese el contacto
con los ojos y labios. Si hay heridas bajo la piel puede dejar cicatrices
permanentes. Puede decolorar el cabello y telas de color.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora conceptuar sobre la inclusion en normas
farmacoldgicas para la asociacion propuesta (Azufre 10% y Peréxido de
Benzoilo 10%) por el interesado mediante escrito radicado bajo el nimero de la
referencia. Sirvase dar indicaciones, contraindicaciones, condicion de venta,
posologia, y via de administracion.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar el producto de la referencia

Composicion: Cada 100 g de crema contiene peroxido de benzoilo
equivalente a peroxido de benzoilo 10% (10,0 g) y azufre 10,0 g

Forma farmacéutica: Crema tépica.
Indicaciones: Coadyuvante en el tratamiento del acné.
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Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes. Evitese el
contacto con los ojos y labios. Si hay heridas bajo la piel puede dejar
cicatrices permanentes. Puede decolorar el cabello y telas de color.
Condicién de venta: Venta con formula médica

Norma farmacolégica: 13.1.15.0.N10

3.1.7.5. LINIRUB

Expediente :20038731

Radicado  :2011104565

Fecha : 2011/09/08

Interesado : Farmacia Drogueria San Jorge Ltda.

Composicion: Salicilato de metilo al 13%, mentol al 4%.

Forma farmacéutica: Liquido (locién).

Indicaciones: Contrairritante y rubefaciente.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes.

Precauciones y advertencias: Evitar el contacto con los 0jos y las mucosas. No
ingiera ni se introduzca en las fosas nasales, manténgase fuera del alcance de
los nifios.

Posologia y grupo etario: Aplicar de una a tres veces al dia en el area afectada.
Condicién de venta: Sin formula facultativa.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora la inclusibn en Norma Farmacoldgica del
producto de la referencia.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar el producto de la referencia

Composicion: Salicilato de metilo al 13%, mentol al 4%.

Forma farmacéutica: Liquido (locién).

Indicaciones: Contrairritante y rubefaciente.
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Precauciones y advertencias: Evitar el contacto con los ojos y las
mucosas. No ingiera ni se introduzca en las fosas nasales, manténgase
fuera del alcance de los nifos.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes.

Posologia y grupo etario: Aplicar de una a tres veces al dia en el area
afectada.

Condicién de venta: Sin férmula facultativa.

Norma farmacolégica: 13.1.9.0.N10

3.1.7.6. SOMAZINA® 500 mg COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Expediente :19914533

Radicado : 11083224

Fecha : 2011/08/31

Interesado : Biotoscana Farma S.A.

Composicion: Cada comprimido recubierto contiene citicolina 500 mg.
Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula.

Indicaciones: Coadyuvante en el manejo de las afecciones degenerativas
cerebrales determinadas por la edad.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a cualquiera de los componentes del
producto. Embarazo y lactancia.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora inclusion en Norma Farmacolégica para
continuar la renovacion del registro sanitario para el producto de la referencia.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda incluir en Norma Farmacoldgica el producto de lareferenciay
continuar el trAmite de renovacién del registro sanitario

Norma farmacolégica: 19.18.0.0.N30

3.1.7.7. SURVANTA ® FOSFOLIPIDOS 100 mg (25 mg/mL)
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Expediente :19915281

Radicado : 2011061857

Fecha : 2011/06/08

Recibido C.R: 2011/09/16

Interesado : Abbott Laboratories de Colombia S.A.

Composicion: Fosfolipidos (lipidos de pulmoén bovino) estandarizados con
dipalmitoilfosfatidil colina, &cido palmitico y tripalmitina.

Forma farmacéutica: Suspension inyectable.

Indicaciones: Coadyuvante en la prevencion y tratamiento del sindrome de
dificultad respiratoria (SDR) del neonato prematuro (enfermedad de membrana
hialina).

Contraindicaciones: Su uso requiere personal entrenado con experiencia en la
administracion del medicamento y dentro de las salas del cuidado intensivo
para el recién nacido.

El grupo técnico de medicamentos de la Subdireccion de Registros Sanitarios
solicita a la Comisién Revisora conceptuar sobre la Norma Farmacoldgica para
el producto de la referencia, este producto es de renovacion.

Con base al Acta No. 39 de 2009 las contraindicaciones quedaran asi:
Hipersensibilidad a los componentes. Advertencia: Su uso requiere personal
entrenado con experiencia en la administracion del medicamento y dentro de
las salas de cuidado intensivo para el recién nacido. Confirmar si las mismas
son correctas.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda incluir en Norma Farmacoldgica el producto de la referencia y
continuar el trAmite de renovacion del registro sanitario

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes.

Advertencia: Su uso requiere personal entrenado con experiencia en la
administracion del medicamento y dentro de las salas de cuidado
intensivo para el recién nacido.

Norma farmacologica: 16.7.0.0.N10

3.1.7.8. NUMOTIZINE UNGUENTO
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Expediente : 34130

Radicado  :2011050741

Fecha : 2011/05/12

Recibido C.R: 2011/10/07

Interesado : Carolina Quintero Arias

Composicion: Cada 100g de producto contienen: salicilato de metilo 0,26 g y
guayacol 0,26 g

Forma farmacéutica: Unguento topico.
Indicaciones: Contrairritante rubefaciente de uso externo
Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comision Revisora

1. Lainclusion en Norma Farmacoldgica.

2. La fijacion de indicaciones, contraindicaciones, condicion de venta y
posologia del medicamento de la referencia, el cual surte tramite de
renovacion ante la Subdireccion de Registros Sanitarios.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda incluir el producto de la referencia en Normas
Farmacoldgicas:

Indicaciones: Contrairritante rubefaciente de uso externo
Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes.

Condicién de venta: Venta sin formula médica

Norma farmacolégica: 13.1.9.0.N10
3.1.8. MODIFICACION DE FORMULACION

3.1.8.1. FEM 7

Expediente : 219646
Radicado :11088754
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Fecha : 2011/09/15
Interesado : Merck S.A.

Composicion: Cada parche contiene estradiol hemihidrato 1.5 mg.
Forma farmacéutica: Parche transdérmico.

Indicaciones: Tratamiento de los sintomas de déficit de estrogenos en la
menopausia natural o por cirugia.

Contraindicaciones: Carcinoma mamario o del endometrio, leiomiona del Gtero,
endometriosis, hemorragias vaginales no diagnosticadas, lesion hepatica
grave, procesos tromboembdlicos activos, embarazo. Administrese con
precaucion en pacientes con insuficiencia cardiaca, trastornos de la funcion
renal o hepatica, hipertension grave y epilepsia.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para
el producto de la referencia.

. Modificacién en la formulacion.
. Estudios farmacocinéticos.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
considera que el interesado debe informar a la Sala si el estudio
farmacocinético presentado realizado en 1993 — 1994 corresponde a la
nueva formulacién para el producto de la referencia

3.1.9 MODIFICACION DE DOSIFICACION

3.1.9.1. GUAYACOLATO DE GLICERILO - CARBOXIMETILCISTEINA

Expediente : 19907004

Radicado : 11087576

Fecha : 2011/09/12

Interesado : American Generics S.A.S.

Composicion: Cada 100 mL contienen guayacolato de glicerilo 2 g vy
carboximetilcisteina 3 g.

Forma farmacéutica: Jarabe.
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Indicaciones: Mucolitico, expectorante.
Contraindicaciones: Hipersensibilidad a cualquiera de sus componentes.
El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos

Biologicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para
el producto de la referencia.

. Modificacion de dosificacion.
. Modificacion de contraindicaciones.
. Modificacion de grupo etario.

Nueva dosificacion y grupo Etario:

Niflos de 2 a 5 afios : Tomar 5 mL (una cucharadita) 3 a 4 veces al dia
Nifios de 6 a 12 afios : Tomar 10 mL (dos cucharaditas) 3 a 4 veces al dia
Adultos : Tomar 15 mL (una cucharada) 3 a 4 veces al dia

Nuevas contraindicaciones: Hipersensibilidad a cualquiera de sus
componentes, Ulcera péptica, embarazo y lactancia.

Precauciones y Advertencias: No usar en tos crénica o persistente como la que
ocurre al fumar, asma, bronquitis crénica, enfisema o si la tos se acompafa de
flema excesiva.

Usar bajo vigilancia médica en hipertension arterial, enfermedades cardiacas,
enfermedades de la tiroides, dafio hepatico renal.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar para el producto de la referencia:

. La modificacién de dosificacion.
. La modificacién de contraindicaciones.
. La modificacion de grupo etario.

Dosificacion y grupo Etario:

Nifios de 2 a 5 afios : Tomar 5 mL (una cucharadita) 3 a 4 veces al dia
Nifios de 6 a 12 afos : Tomar 10 mL (dos cucharaditas) 3 a 4 veces al
dia

Adultos : Tomar 15 mL (una cucharada) 3 a 4 veces al dia

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a cualquiera de sus componentes,

Glcera péptica, embarazo y lactancia.
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Precauciones y Advertencias: No usar en tos cronica o persistente como
la que ocurre al fumar, asma, bronquitis crénica, enfisema o si la tos se
acompafa de flema excesiva.

Usar bajo vigilancia meédica en hipertension arterial, enfermedades
cardiacas, enfermedades de la tiroides, dafio hepatico renal.

3.1.9.2. TAFLAX 200 mg TABLETAS CUBIERTAS
TAFLAX 300 mg TABLETAS CUBIERTAS
TAFLAX 400 mg TABLETAS CUBIERTAS

Expediente :20031164 /20031165 /20031168
Radicado : 11094775

Fecha : 2011/09/30

Interesado : Closter Pharma S.A.S

Composicion:

Cada tableta recubierta contiene dexibuprofeno 200 mg.
Cada tableta recubierta contiene dexibuprofeno 300 mg.
Cada tableta recubierta contiene dexibuprofeno 400 mg.

Forma farmacéutica: Tableta recubierta.
Indicaciones:

Taflax 200 mg: Analgésico — antipirético.
Taflax 300 mg: analgésico — antipirético.
Taflax 400 mg: Antiinflamatorio.

Contraindicaciones:

- Hipersensibilidad al ibuprofeno o a cualquier otro componente del
producto.

- Reacciones alérgicas al ibuprofeno, al acido acetilsalicilico o AINES,
broncoespasmao, rinitis aguda, pdélipos nasales y edema angioneurotico.

- Historia previa o actual de Ulcera péptica o duodenal, sangrado
gastrointestinal y enfermedad acido péptica.

- Insuficiencia hepatica severa.

Advertencias y precauciones:

- Puede causar reacciones alérgicas severas que incluye enrojecimiento
de la piel, rash o ampollas, asma, inflamacion facial y shock anafilactico,
en caso de presentarse detenga el uso y consulte a su médico.

}0 WICGP 1 000

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos - INVIMA
Carrera 68D 17-11/21 PBX: 2948700
Bogota - Colombia

www.invima.gov.co

e

°%
O
915G 0>

1S0 9001

0N DE
PO e,
(

Q; icontec

CeRTiRCAO>
GP 202 -1 SC 7341 -1 CO-SC-7341-1
Acta No. 54 de 2011

F07-PM05-ECT V4 04/10/2011 Pégina 62 de 85



Prosperidad
pa S

- Serecomienda iniciar el tratamiento con la dosis efectiva mas baja.

- Use con precaucibn en mayores de 60 afios, en pacientes con
insuficiencia hepatica moderada, insuficiencia renal grave.

- lbuprofeno puede causar sangrado gastrointestinal.

- No usar durante el primer trimestre de embarazo.

- El uso concomitante a largo plazo puede incrementar el riesgo de
eventos cardiovasculares y cerebrovasculares.

- Los efectos secundarios pueden ser minimizados con el uso de dosis
bajas por periodos cortos de tiempo.

- Consulte a su médico si: tiene una enfermedad del corazon,
hipertension, esta tomando un diurético, tiene asma o una enfermedad
de los rifiones. Esta tomando otro anti-inflamatorio no esteroide (AINE),
o cualquier otro medicamento. La administracion concomitante con otros
salicilatos aumenta el riesgo de Ulcera gastrointestinal y las
complicaciones  relacionadas. Estd tomando  médicamentos
anticoagulantes (warfarina) o tiene desordenes de la coagulacion.
Presenta efectos colaterales al tomar otros medicamentos para reducir
la fiebre o aliviar el dolor.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biol6gicos de la Comisién Revisora la aprobacion de la posologia para los
productos de la referencia, ya que ésta no quedo incluida en el concepto del
Acta No. 58 de 2009.

Dosificacién y grupo etario:
Taflax 200 mg: En mayores de 12 afios: 1 tableta cada 4 a 6 horas sin exceder
la dosis maxima de 6 tabletas en 24 horas.

Taflax 300 mg: En mayores de 12 afos: 1 tableta cada 6 a 8 horas sin exceder
la dosis maxima de 4 tabletas en 24 horas.

Taflax 400 mg: En mayores de 12 afos: A criterio medico sin exceder la dosis
maéaxima de 3 tabletas en 24 horas.

Taflax suspension al 1%: Cada 5 mL de suspensién contiene 50 mg de
dexibuprofeno.

3.75 mg/Kg cada 6 a 8 horas
Peso (Kg) Edad (afos) Dosis (mL)
11-15 2-3 5
16-21 4-5 7.5
22-26 6-8 10
27-32 9-10 12.5
33-43 11-12 15
No exceder 4 dosis al dia
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CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar la posologia propuesta por el interesado para los
productos de la referencia

Dosificacion y grupo etario:
Taflax 200 mg: En mayores de 12 afos: 1 tableta cada 4 a 6 horas sin
exceder la dosis maxima de 6 tabletas en 24 horas.

Taflax 300 mg: En mayores de 12 afios: 1 tableta cada 6 a 8 horas sin
exceder la dosis maxima de 4 tabletas en 24 horas.

Taflax 400 mg: En mayores de 12 afios: A criterio medico sin exceder la
dosis méaxima de 3 tabletas en 24 horas.

Taflax suspension al 1%: Cada 5 mL de suspensién contiene 50 mg de
dexibuprofeno.

3.75 mg/Kg cada 6 a 8 horas
Peso (Kg) Edad (afios) Dosis (mL)
11-15 2-3 5
16-21 4-5 7.5
22-26 6-8 10
27-32 9-10 12.5
33-43 11-12 15
No exceder 4 dosis al dia

3.1.9.3. OMNARIS® SUSPENSION NASAL PARA INHALACION 50 ug
Expediente : 20028061

Radicado  :11094412

Fecha : 2011/09/29

Interesado : Nycomed S.A. de C.V.

Composicion: Cada mL de suspension contiene ciclesonida 0.714 mg, cada
dosis proporciona 50 pg de ciclesonida.

Forma farmaceéutica: Suspension nasal para inhalacion.

Indicaciones: Rinitis alérgica estacional y perenne (leve, moderada y severa)
rinitis vasomotora, y para la profilaxis y tratamiento de los sintomas de la fiebre
del heno. Dado que no hay clara evidencia de su utilidad en nifios entre los seis

y los doce afos no se acepta para este grupo etario.
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Contraindicaciones: Omnaris® solucion nasal en spray esta contraindicada en
pacientes con hipersensibilidad a cualquiera de los ingredientes componentes
de su formula.

Dosis y via de administracion:
Para uso intranasal exclusivamente:

Adultos y adolescentes (12 afios de edad y mayores): La dosis recomendada
de Omnaris® suspension nasal es de 200 pg al dia, administrado en 2
aplicaciones con el atomizador en cada fosa nasal (50 ug/ disparo), una vez al
dia.

La dosis méaxima total por dia, no debe exceder de 2 disparos en cada fosa
nasal (200 pg/dia).

El interesado solicita la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biolégicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para
los productos de la referencia.

. Modificacion de dosificacion.
. Informacion para prescribir (radicada con en numero de la referencia).

Nueva Dosificacion y grupo etario:

Nifios mayores de 6 afos hasta 12 afios la dosis recomendada de Omnaris
suspension nasal es de 100 mcg al dia, administrada en 1 aplicacion con el
atomizador en cada fosa nasal (50 mcg / disparo), una vez al dia.

CONCEPTO: Revisada la documentaciéon allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
considera que el interesado debe allegar informacion clinica adicional
comparativaque permita evaluar la seguridad y eficacia del producto en
los grupos etarios propuestos

3.1.9.4. VOTRIENT® 200 mg
VOTRIENT® 400 mg

Expediente : 20024562/ 20024563

Radicado : 11093264

Fecha : 2011/09/28

Interesado : GlaxoSmithKline Colombia S.A.
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Composicion:

Cada tableta recubierta contiene 217 mg de clorhidrato de pazopanib
equivalente a 200 mg pazopanib base.

Cada tableta recubierta contiene 433 mg de clorhidrato de pazopanib
equivalente a 400 mg pazopanib base.

Forma farmacéutica: Tableta cubierta con pelicula.

Indicaciones: Esté indicado como medicamento alternativo en el tratamiento de
carcinomas en células renales en estado avanzado y/o metastasico (RCC por
sus siglas en inglés).

Contraindicaciones: Esta contraindicado en pacientes con hipersensibilidad a
cualquiera de los ingredientes.

Precauciones Yy advertencias: Efectos hepaticos. Hipertension. Prolongacion
del intervalo QT y torsade de pointes. Eventos trombdéticos arteriales. Eventos
hemorragicos. Fistula y perforaciones gastrointestinales. Cicatrizacion de
heridas. Hipotiroidismo. Embarazo. Habilidad para desempefiar tareas que
requieran discernimiento y habilidades motoras o cognitivas.

El interesado solicita la Especializada de Medicamentos y Productos Bioldgicos
de la Comisiébn Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para los
productos de la referencia.

. Modificacion de dosificacion.
. Modificacion de precauciones y advertencias.
. Informacion para prescribir version GDS05/IPI05 (30-Ene-2011)

Nuevas Contraindicaciones, Precauciones y advertencias:

Contraindicaciones: Votrient® estd contraindicado en pacientes con
hipersensibilidad a cualquiera de los ingredientes.

Precauciones y advertencias:
- Efectos hepaticos:

Durante la utilizacion de Votrient® se han registrado casos de insuficiencia
hepatica (incluyendo decesos). En estudios clinicos realizados con Votrient®,
se observo un incremento en los niveles de transaminasas séricas (ALT, AST)
y bilirrubina. En la mayoria de los casos se han reportado elevaciones aisladas
en los niveles de ALT y AST, sin incrementos concomitantes en los niveles de
fosfatasa alcalina o bilirrubina. La amplia mayoria (92.5%) de todas las
elevaciones de transaminasas de cualquier grado ocurrieron durante las
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primeras 18 semanas. Los grados se basan en el criterio de Terminologia
Comun para Eventos Adversos del Instituto Nacional del Cancer, (NCI CTCAE).

Vigile las pruebas hepaticas en suero antes de iniciar el tratamiento con
Votrient® y cuando menos cada 4 semanas y por al menos los primeros 4
meses del tratamiento y cuando sea indicado clinicamente. Posteriormente se
debe continuar con una vigilancia periédica.

Se proporcionan las siguientes directrices para pacientes con valores iniciales
(basales) de bilirrubina total < 1.5 X ULN y AST y ALT <2 X ULN.

Los pacientes con incrementos aislados en los niveles de ALT de entre 3 X
ULN y < 8 X ULN podrian continuar el tratamiento con Votrient® bajo una
vigilancia semanal de la funcién hepatica, hasta que los niveles de ALT vuelvan
a ser de grado 1 (NCI CTCAE) o regresen al nivel inicial basal.

Los pacientes con niveles de ALT de > 8 X ULN deben interrumpir su
tratamiento con Votrient® hasta que sus niveles vuelvan a ser de grado 1 (NCI
CTCAE) o regresen a la linea basal. Si se considera que el beneficio potencial
de reiniciar el tratamiento con Votrient® excede el riesgo de hepatotoxicidad,
entonces reintroduzca el tratamiento con Votrient® a una dosis reducida de 400
mg una vez al dia y mida las pruebas hepéticas en suero de manera semanal
durante 8 semanas. Después de la reintroduccion de Votrient®, si se vuelven a
presentar elevaciones en los niveles de ALT de > 3 X ULN, entonces se debera
descontinuar permanentemente el tratamiento con Votrient®.

Si se presentan elevaciones en los niveles de ALT de > 3 X ULN de manera
concurrente con elevaciones en los niveles de bilirrubina > 2 X ULN, se debera
descontinuar permanentemente el tratamiento con Votrient®. Se debe
monitorear a los pacientes hasta que regresen al grado 1 (NCI CTCAE) o inicial
(basal). El pazopanib es un inhibidor de UGT1Al. Puede presentarse
hiperbilirrubinemia indirecta (no conjugada) leve en pacientes con sindrome de
Gilbert. En pacientes que solo tengan una hiperbilirrubinemia indirecta leve,
sindrome de Gilbert confirmado o presuntivo y elevacién de ALT de > 3 X ULN,
debe administrarse segun las recomendaciones establecidas para elevaciones
aisladas de ALT.

El uso concomitante de Votrient® y simvastatina aumenta el riesgo de
experimentar elevaciones de ALT, por lo cual debe realizarse con precaucion y
con monitoreo estrecho.

Ademas de recomendar que los pacientes con insuficiencia hepatica leve
sean tratados con 800 mg de Votrient® una vez al dia, y mediante la reduccién
de la dosis inicial a 200 mg por dia en pacientes con insuficiencia moderada, no
se han establecido otros lineamientos para modificar la dosis con base en los
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resultados de las pruebas de funcion hepatica en suero durante el tratamiento
en pacientes con insuficiencia hepatica preexistente.

- Hipertension:

En estudios clinicos con pazopanib, han ocurrido eventos de hipertension
incluyendo crisis hipertensiva. Antes de iniciar el tratamiento con Votrient®, se
debera controlar adecuadamente la presion arterial. Se debe vigilar a los
pacientes para controlar su hipertension; en cuyo caso, deben ser tratados
como se requiera con terapia antihipertensiva estandar. La hipertension
(presion sanguinea sistolica = 150 o presion sanguinea diastdlica =2 100 mm
Hg) se presenta de manera temprana en el ciclo de tratamiento (39 % de los
casos ocurre por el dia 9y el 88 % de los casos ocurrié en las primeras 18
semanas). En caso de que se presente hipertension persistente a pesar de la
terapia antihipertensiva, se puede reducir la dosis de Votrient®. Se debe
suspender el tratamiento con Votrient® si hay evidencia de crisis hipertensiva
o0 si la hipertensién es severa y persiste a pesar de la terapia antihipertensiva y
la reduccion en la dosis de Votrient®.

- Prolongacion del intervalo QT y Torsade de Pointes:

En estudios clinicos realizados con Votrient®, se han presentado eventos de
prolongacion del intervalo QT o Torsade de Pointes. Votrient® debe ser usado
con precaucién en pacientes con antecedentes de prolongacion del intervalo
QT, en pacientes que toman antiarritmicos u otros medicamentos capaces de
prolongar el intervalo QT, o en aquellos con cardiopatias preexistentes
pertinentes. Al utilizar Votrient®, se recomienda monitoreo inicial (basal)
periodico de los electrocardiogramas y mantener los electrolitos (calcio,
magnesio, potasio) dentro del rango normal.

- Eventos trombéticos arteriales:

En estudios clinicos realizados con Votrient®, se observaron infartos de
miocardio, angina de pecho, accidente cerebrovascular isquémico y ataque
isquémico transitorio. Se han observado eventos fatales. Votrient® debe ser
usado con precaucion en pacientes que se encuentren en mayor riesgo de
eventos trombéticos o que hayan tenido un evento dentro de los ultimos 6
meses. Se debe tomar una decisiobn sobre el tratamiento con base en la
evaluacion de la relacion beneficio/riesgo de cada paciente.

- Eventos hemorragicos:

En estudios clinicos realizados con Votrient®, se han reportado eventos
hemorragicos. Han sucedido eventos hemorragicos fatales. No se ha estudiado
el uso de Votrient® en pacientes con antecedentes de hemoptisis, 0
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hemorragia cerebral o gastrointestinal clinicamente significativa en los ultimos 6
meses. Votrient® debe ser usado con precaucion en pacientes que presenten
un riesgo significativo de hemorragia.

- Fistulay perforaciones gastrointestinales:

En estudios clinicos realizados con Votrient®, se han presentado eventos de
fistula o perforacion gastrointestinal (GI). Se han presentado eventos de
perforacion fatales. Votrient® debe ser usado con precaucion en pacientes que
estén en riesgo de desarrollar fistula o perforacion Gl.

- Cicatrizacion de heridas:

No se han realizado estudios formales para evaluar el efecto de Votrient® en
la cicatrizaciébn de heridas. Debido a que los inhibidores del Factor de
Crecimiento Endotelial Vascular (VEGF, por sus siglas en inglés) podrian
afectar la cicatrizacion de heridas, se debe suspender el tratamiento con
Votrient® cuando menos 7 dias antes de las cirugias programadas. La decision
de reiniciar el tratamiento con Votrient® después de la cirugia debera estar
sustentada en el juicio clinico de una cicatrizaciéon adecuada de las heridas. Se
debe suspender el tratamiento con Votrient® en pacientes con dehiscencia de
heridas.

- Hipotiroidismo:

En estudios clinicos realizados con Votrient®, se han presentado eventos de
hipotiroidismo. Se recomienda una vigilancia proactiva de las pruebas de
funcion tiroidea.

- Proteinuria:

En estudios clinicos con Votrient® se ha reportado proteinuria. Se recomienda
realizar andlisis de orina iniciales (basales) y periddicos durante el tratamiento y
se debe monitorear a los pacientes si la proteinuria empeora. Se debe
descontinuar el uso de Votrient® si el paciente desarrolla sindrome nefrotico.

-  Embarazo:

Estudios preclinicos realizados en animales han demostrado la existencia de
toxicidad en la reproduccion (datos preclinicos de seguridad).

Si se utiliza Votrient® durante el embarazo, o si la paciente queda embarazada
mientras recibe tratamiento con Votrient®, se debe explicar a la paciente el
riesgo potencial para el feto. Se debe aconsejar a las mujeres con potencial de
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procreacion que eviten embarazarse mientras reciben tratamiento con
Votrient®.

- Embarazo y Lactancia:

Fertilidad: Votrient® es capaz de afectar la fertilidad en hombres y mujeres. En
estudios de toxicidad en la reproduccion femenina realizados en ratas, se ha
observado un decremento en la fertilidad de las hembras.

Embarazo: No existen datos adecuados sobre el uso de Votrient® en mujeres
embarazadas. Estudios realizados en animales han demostrado la existencia
de toxicidad en la reproduccion. Se desconoce el riesgo potencial para los
humanos. Votrient® no debe ser usado durante el embarazo, a menos que la
condicion clinica de la mujer requiera un tratamiento con Votrient®. Si se utiliza
Votrient® durante el embarazo, o si la paciente queda embarazada mientras
recibe tratamiento con Votrient®, se debe explicar a la paciente el riesgo
potencial para el feto.

Se debe aconsejar a las mujeres con potencial de procreacién que utilicen
anticonceptivos adecuados y eviten quedar embarazadas mientras reciban
tratamiento con Votrient®.

Lactancia: Aun no se establece el uso seguro de Votrient® durante la lactancia.
Se desconoce si el pazopanib se excreta en la leche materna humana. Se debe
suspender el amamantamiento durante el tratamiento con Votrient®.

- Habilidad para desempefiar tareas que requieren discernimiento y
habilidades motoras o cognitivas:

No se han realizado estudios para investigar el efecto que produce Votrient®
en el desempefio para conducir o en la habilidad para operar maquinaria. De
acuerdo al perfil farmacolégico del pazopanib, no se pronostica efecto
perjudicial alguno en dichas actividades. Se debe tener presente el estado
clinico del paciente y el perfil de eventos adversos de Votrient® al contemplar
la habilidad del paciente para desempefar tareas que requieran discernimiento
y habilidades motoras y cognitivas.

Nueva Dosificacion y grupo Etario:

Dosificacién y administracion:

La dosis recomendada de Votrient® consiste en 800 mg administrados una vez
al dia por la via oral.

Votrient® debe tomarse sin alimentos (cuando menos una hora antes o dos

horas después de una comida).
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Votrient® debe de tomarse entero con agua y no debe partirse o machacarse.

Si se omite una dosis, no debe de tomarse si faltan menos de 12 horas para la
dosis siguiente.

Modificaciones a las dosis:

La reduccién de la dosis inicial debe ser de 800 mg a 400 mg diariamente. Las
modificaciones subsiguientes a las dosis, ya sea un aumento o reduccién, debe
hacerse en incrementos progresivos de 200 mg, con base en la tolerabilidad de
cada individuo a fin de poder manejar cualquier reaccion adversa. La dosis de
Votrient® no debe exceder 800 mg.

Inhibidor de la CYP3A4: EIl uso concomitante de potentes inhibidores de la
isoenzima CYP3A4 podria incrementar las concentraciones de pazopanib, por
lo cual debe evitarse (p.ej. ketoconazol, itraconazol, claritromicina, atazanavir,
indinavir, nefazodona, nelfinavir, ritonavir, saquinavir, telitromicina, voriconazol).
Si fuese necesario administrar concomitantemente algan potente inhibidor de la
isoenzima CYP3A4, se recomienda reducir la dosificacion a 400 mg de
Votrient®, de acuerdo a los resultados obtenidos de estudios farmacocinéticos.

Se espera gque esta dosis ajuste el AUC del pazopanib al rango observado sin
los inhibidores. Sin embargo, no existen datos de estudios clinicos realizados
con este ajuste posoldgico en pacientes que reciben potentes inhibidores de la
isoenzima CYP3A4.

- Poblaciones:
Insuficiencia Renal:

No se tiene experiencia con Votrient® en pacientes con insuficiencia renal
severa, ni en pacientes sometidos a dialisis peritoneal o hemodidlisis, por lo
tanto, el uso de Votrient® no se recomienda en dichos pacientes. No se espera
que la existencia de insuficiencia renal tenga un efecto clinicamente relevante
en el perfil farmacocinético del pazopanib, dado el bajo nivel de excrecion renal
de pazopanib y sus metabolitos, por lo que el ajuste de la dosis no es necesario
en pacientes con depuracién de creatinina = 30 ml/min.

Insuficiencia Hepética:

Aldn no se establecen completamente los perfiles de seguridad vy
farmacocinética del pazopanib en pacientes con insuficiencia hepéatica

preexistente.
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No se requiere ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia hepética leve,
definida mediante los niveles de alanina aminotransferasa (ALT) y bilirrubina.

La dosis de Votrient® debe reducirse a 200 mg al dia en pacientes con
insuficiencia hepética moderada. Existen datos insuficientes en pacientes con
insuficiencia hepéatica grave (bilirrubina total > 3 X ULN no obstante cualquier
nivel de ALT); por lo tanto, no se recomienda el uso de Votrient® en estos
pacientes.

Nifnos:

Aln no se establecen los perfiles de seguridad y eficacia de Votrient® en
nifos.

Personas de edad avanzada:

No es necesario alterar la dosis, la frecuencia de dosificacion o la via de
administracion en pacientes mayores de 65 afios de edad.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar para los productos de la referencia:

e Lamodificaciéon de dosificacion.
e La modificacidén de precauciones y advertencias.
e Lainformacion para prescribir version GDS05/IPI05 (30-Ene-2011)

Contraindicaciones, precauciones y advertencias:

Contraindicaciones: Votrient® esta contraindicado en pacientes con
hipersensibilidad a cualquiera de los ingredientes.

Precauciones y advertencias:
- Efectos hepaticos:

Durante la utilizacion de Votrient® se han registrado casos de
insuficiencia hepatica (incluyendo decesos). En estudios clinicos
realizados con Votrient®, se observo un incremento en los niveles de
transaminasas séricas (ALT, AST) y bilirrubina. En la mayoria de los
casos se han reportado elevaciones aisladas en los niveles de ALT y AST,
sin incrementos concomitantes en los niveles de fosfatasa alcalina o
bilirrubina. La amplia mayoria (92.5%) de todas las elevaciones de
transaminasas de cualquier grado ocurrieron durante las primeras 18
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semanas. Los grados se basan en el criterio de Terminologia Comun para
Eventos Adversos del Instituto Nacional del Cancer, (NCI CTCAE).

Vigile las pruebas hepaticas en suero antes de iniciar el tratamiento con
Votrient® y cuando menos cada 4 semanas y por al menos los primeros 4
meses del tratamiento y cuando sea indicado clinicamente.
Posteriormente se debe continuar con una vigilancia periddica.

Se proporcionan las siguientes directrices para pacientes con valores
iniciales (basales) de bilirrubina total <1.5 X ULN y AST y ALT <2 X ULN.

Los pacientes con incrementos aislados en los niveles de ALT de entre 3
X ULN y = 8 X ULN podrian continuar el tratamiento con Votrient® bajo
una vigilancia semanal de la funcion hepatica, hasta que los niveles de
ALT vuelvan a ser de grado 1 (NCI CTCAE) o regresen al nivel inicial
basal.

Los pacientes con niveles de ALT de > 8 X ULN deben interrumpir su
tratamiento con Votrient® hasta que sus niveles vuelvan a ser de grado 1
(NCI CTCAE) o regresen a la linea basal. Si se considera que el beneficio
potencial de reiniciar el tratamiento con Votrient® excede el riesgo de
hepatotoxicidad, entonces reintroduzca el tratamiento con Votrient® a
una dosis reducida de 400 mg una vez al diay mida las pruebas hepéticas
en suero de manera semanal durante 8 semanas. Después de la
reintroducciéon de Votrient®, si se vuelven a presentar elevaciones en los
niveles de ALT de > 3 X ULN, entonces se deberd descontinuar
permanentemente el tratamiento con Votrient®.

Si se presentan elevaciones en los niveles de ALT de > 3 X ULN de
manera concurrente con elevaciones en los niveles de bilirrubina > 2 X
ULN, se debera descontinuar permanentemente el tratamiento con
Votrient®. Se debe monitorear a los pacientes hasta que regresen al
grado 1 (NCI CTCAE) o inicial (basal). El pazopanib es un inhibidor de
UGT1ALl. Puede presentarse hiperbilirrubinemia indirecta (no conjugada)
leve en pacientes con sindrome de Gilbert. En pacientes que sélo tengan
una hiperbilirrubinemia indirecta leve, sindrome de Gilbert confirmado o
presuntivo y elevacion de ALT de > 3 X ULN, debe administrarse segun
las recomendaciones establecidas para elevaciones aisladas de ALT.

El uso concomitante de Votrient® y simvastatina aumenta el riesgo de
experimentar elevaciones de ALT, por lo cual debe realizarse con
precaucion y con monitoreo estrecho.

Ademas de recomendar que los pacientes con insuficiencia hepatica leve
sean tratados con 800 mg de Votrient® una vez al dia, y mediante la
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reduccion de la dosis inicial a 200 mg por dia en pacientes con
insuficiencia moderada, no se han establecido otros lineamientos para
modificar la dosis con base en los resultados de las pruebas de funcion
hepatica en suero durante el tratamiento en pacientes con insuficiencia
hepética preexistente.

- Hipertension:

En estudios clinicos con pazopanib, han ocurrido eventos de
hipertension incluyendo crisis hipertensiva. Antes de iniciar el
tratamiento con Votrient®, se debera controlar adecuadamente la presion
arterial. Se debe vigilar a los pacientes para controlar su hipertension; en
cuyo caso, deben ser tratados como se requiera con terapia
antihipertensiva estandar. La hipertensién (presion sanguinea sistolica 2
150 o presidén sanguinea diastélica 2 100 mm Hg) se presenta de manera
temprana en el ciclo de tratamiento (39 % de los casos ocurre por el dia9
y el 88 % de los casos ocurrié en las primeras 18 semanas). En caso de
gue se presente hipertension persistente a pesar de la terapia
antihipertensiva, se puede reducir la dosis de Votrient®. Se debe
suspender el tratamiento con Votrient® si hay evidencia de crisis
hipertensiva o si la hipertension es severa y persiste a pesar de la terapia
antihipertensiva y lareduccion en la dosis de Votrient®.

- Prolongacion del intervalo QT y Torsade de Pointes:

En estudios clinicos realizados con Votrient®, se han presentado eventos
de prolongacién del intervalo QT o Torsade de Pointes. Votrient® debe
ser usado con precaucion en pacientes con antecedentes de
prolongacién del intervalo QT, en pacientes que toman antiarritmicos u
otros medicamentos capaces de prolongar el intervalo QT, o en aquellos
con cardiopatias preexistentes pertinentes. Al utilizar Votrient®, se
recomienda monitoreo inicial (basal) periédico de los
electrocardiogramas y mantener los electrolitos (calcio, magnesio,
potasio) dentro del rango normal.

- Eventos trombéticos arteriales:

En estudios clinicos realizados con Votrient®, se observaron infartos de
miocardio, angina de pecho, accidente cerebrovascular isquémico y
ataque isquémico transitorio. Se han observado eventos fatales. Votrient®
debe ser usado con precaucion en pacientes que se encuentren en mayor
riesgo de eventos trombaoticos o que hayan tenido un evento dentro de
los ultimos 6 meses. Se debe tomar una decision sobre el tratamiento con
base en la evaluacion de la relacion beneficio/riesgo de cada paciente.
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- Eventos hemorragicos:

En estudios clinicos realizados con Votrient®, se han reportado eventos
hemorragicos. Han sucedido eventos hemorragicos fatales. No se ha
estudiado el uso de Votrient® en pacientes con antecedentes de
hemoptisis, o hemorragia cerebral o gastrointestinal clinicamente
significativa en los dltimos 6 meses. Votrient® debe ser usado con
precaucion en pacientes que presenten un riesgo significativo de
hemorragia.

- Fistulay perforaciones gastrointestinales:

En estudios clinicos realizados con Votrient®, se han presentado eventos
de fistula o perforacion gastrointestinal (Gl). Se han presentado eventos
de perforacion fatales. Votrient® debe ser usado con precaucion en
pacientes que estén en riesgo de desarrollar fistula o perforacion Gl.

- Cicatrizacion de heridas:

No se han realizado estudios formales para evaluar el efecto de Votrient®
en la cicatrizacién de heridas. Debido a que los inhibidores del Factor de
Crecimiento Endotelial Vascular (VEGF, por sus siglas en inglés) podrian
afectar la cicatrizacién de heridas, se debe suspender el tratamiento con
Votrient® cuando menos 7 dias antes de las cirugias programadas. La
decision de reiniciar el tratamiento con Votrient® después de la cirugia
deberd estar sustentada en el juicio clinico de una cicatrizacion adecuada
de las heridas. Se debe suspender el tratamiento con Votrient® en
pacientes con dehiscencia de heridas.

- Hipotiroidismo:

En estudios clinicos realizados con Votrient®, se han presentado eventos
de hipotiroidismo. Se recomienda una vigilancia proactiva de las pruebas
de funcion tiroidea.

- Proteinuria:

En estudios clinicos con Votrient® se ha reportado proteinuria. Se
recomienda realizar analisis de orina iniciales (basales) y periodicos
durante el tratamiento y se debe monitorear a los pacientes si la
proteinuria empeora. Se debe descontinuar el uso de Votrient® si el

paciente desarrolla sindrome nefrotico.
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Estudios preclinicos realizados en animales han demostrado la existencia
de toxicidad en la reproduccion (datos preclinicos de seguridad).

Si se utiliza Votrient® durante el embarazo, o si la paciente queda
embarazada mientras recibe tratamiento con Votrient®, se debe explicar a
la paciente el riesgo potencial para el feto. Se debe aconsejar a las
mujeres con potencial de procreacion que eviten embarazarse mientras
reciben tratamiento con Votrient®.

- Embarazo y Lactancia:

Fertilidad: Votrient® es capaz de afectar la fertiidad en hombres y
mujeres. En estudios de toxicidad en la reproduccién femenina realizados
en ratas, se ha observado un decremento en la fertilidad de las hembras.

Embarazo: No existen datos adecuados sobre el uso de Votrient® en
mujeres embarazadas. Estudios realizados en animales han demostrado
la existencia de toxicidad en la reproduccion. Se desconoce el riesgo
potencial para los humanos. Votrient® no debe ser usado durante el
embarazo, a menos que la condicién clinica de la mujer requiera un
tratamiento con Votrient®. Si se utiliza Votrient® durante el embarazo, o si
la paciente queda embarazada mientras recibe tratamiento con Votrient®,
se debe explicar a la paciente el riesgo potencial para el feto.

Se debe aconsejar a las mujeres con potencial de procreacidon que utilicen
anticonceptivos adecuados y eviten quedar embarazadas mientras
reciban tratamiento con Votrient®.

Lactancia: Aun no se establece el uso seguro de Votrient® durante la
lactancia. Se desconoce si el pazopanib se excreta en la leche materna
humana. Se debe suspender el amamantamiento durante el tratamiento
con Votrient®.

- Habilidad para desempefiar tareas que requieren discernimiento y
habilidades motoras o cognitivas:

No se han realizado estudios para investigar el efecto que produce
Votrient® en el desempefio para conducir o en la habilidad para operar
maquinaria. De acuerdo al perfil farmacologico del pazopanib, no se
pronostica efecto perjudicial alguno en dichas actividades. Se debe tener
presente el estado clinico del paciente y el perfil de eventos adversos de
Votrient® al contemplar la habilidad del paciente para desempefiar tareas
gue requieran discernimiento y habilidades motoras y cognitivas.
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Dosificacion y administracion:
La dosis recomendada de Votrient® consiste en 800 mg administrados
una vez al dia por la via oral.

Votrient® debe tomarse sin alimentos (cuando menos una hora antes o
dos horas después de una comida).

Votrient® debe de tomarse entero con agua y no debe partirse o
machacarse.

Si se omite una dosis, no debe de tomarse si faltan menos de 12 horas
para la dosis siguiente.

Modificaciones a las dosis:

La reduccién de la dosis inicial debe ser de 800 mg a 400 mg diariamente.
Las modificaciones subsiguientes a las dosis, ya sea un aumento o
reduccion, debe hacerse en incrementos progresivos de 200 mg, con
base en la tolerabilidad de cada individuo a fin de poder manejar
cualquier reaccion adversa. La dosis de Votrient® no debe exceder 800
mg.

Inhibidor de la CYP3A4: El uso concomitante de potentes inhibidores de
la isoenzima CYP3A4 podria incrementar las concentraciones de
pazopanib, por lo cual debe evitarse (p.ej. ketoconazol, itraconazol,
claritromicina, atazanavir, indinavir, nefazodona, nelfinavir, ritonavir,
saquinavir, telitromicina, voriconazol). Si fuese necesario administrar
concomitantemente algun potente inhibidor de la isoenzima CYP3A4, se
recomienda reducir la dosificacién a 400 mg de Votrient®, de acuerdo a
los resultados obtenidos de estudios farmacocinéticos.

Se espera que esta dosis ajuste el AUC del pazopanib al rango observado
sin los inhibidores. Sin embargo, no existen datos de estudios clinicos
realizados con este ajuste posoldgico en pacientes que reciben potentes
inhibidores de laisoenzima CYP3AA4.

- Poblaciones:
Insuficiencia Renal:

No se tiene experiencia con Votrient® en pacientes con insuficiencia
renal severa, ni en pacientes sometidos a dialisis peritoneal o
hemodidlisis, por lo tanto, el uso de Votrient® no se recomienda en
dichos pacientes. No se espera que la existencia de insuficiencia renal
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tenga un efecto clinicamente relevante en el perfil farmacocinético del
pazopanib, dado el bajo nivel de excrecion renal de pazopanib y sus

metabolitos, por lo que el ajuste de la dosis no es necesario en pacientes
con depuracion de creatinina 2 30 ml/min.

Insuficiencia Hepatica:

Alun no se establecen completamente los perfiles de seguridad y
farmacocinética del pazopanib en pacientes con insuficiencia hepética
preexistente.

No se requiere ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia hepatica
leve, definida mediante los niveles de alanina aminotransferasa (ALT) y
bilirrubina.

La dosis de Votrient® debe reducirse a 200 mg al dia en pacientes con
insuficiencia hepatica moderada. Existen datos insuficientes en pacientes
con insuficiencia hepatica grave (bilirrubina total > 3 X ULN no obstante
cualquier nivel de ALT); por lo tanto, no se recomienda el uso de
Votrient® en estos pacientes.

Niflos:

Aln no se establecen los perfiles de seguridad y eficacia de Votrient® en
ninos.

Personas de edad avanzada:

No es necesario alterar la dosis, la frecuencia de dosificacién o la via de
administracion en pacientes mayores de 65 afios de edad.

3.1.9.5. EVALAX® POLVO PARA SOLUCION ORAL

Expediente : 20038780

Radicado  :11088925

Fecha : 2011/09/15

Interesado : Farma de Colombia S.A.

Composicion:

Cada sobre con polvo para solucion oral contiene 8.5 gy 17 g de polietilenglicol

3350.

Cada frasco con polvo para solucion oral contiene 250 g de polietilenglicol 3350
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Forma farmacéutica: Polvo para suspension oral.
Indicaciones: Laxante para el manejo del estrefiimiento.

Contraindicaciones: No se debe administrar a menores de 2 afos, ni a
pacientes con diagnéstico o con sintomas sospechosos de obstruccion
intestinal (ndusea, vomito, dolor abdominal o distensién) de cualquier etiologia,
o con alergia conocida al polietilenglicol.

Precauciones y advertencias: Los pacientes con estrefiimiento deben ser
evaluados con una historia clinica detallada que incluya un examen fisico
completo para evaluar las condiciones metabdlicas, endocrinas y neuroldgicas
asociadas, asi como la medicacién concomitante que estén tomando y que
pudiera contribuir 0 agravar la constipacion. En algunos pacientes sera
importante realizar un estudio radioldgico o endoscopico del colon.

Debe evitarse el uso de Evalax® en pacientes con sintomas sugerentes de
obstruccion intestinal como: nausea, vomito, dolor abdominal o distension,
impactacion fecal, estenosis o adherencias intestinales.

Los pacientes deben ser informados sobre habitos alimenticios y defecatorios
adecuados (como dietas con alto contenido de fibra) y cambios del estilo de
vida (ingesta adecuada de liquidos y ejercicio regular) con el objetivo de
mejorar el funcionamiento intestinal.

El uso frecuente, prolongado o excesivo de polietilenglicol 3350, puede
ocasionar un desequilibrio hidroelectrolitico y dependencia a los laxantes.

La accion de los laxantes en pacientes con historia clinica de constipacion
puede no ser inmediata y requerir de 48 a 72 horas para producir movimiento
intestinal.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Bioldgicos de la Comision Revisora la aprobacion de los siguientes puntos para
el producto de la referencia.

. Modificacion de dosificacion.
. Informacién para prescribir Version 1 — 01/09/2011

Nueva dosificacion y grupo etario:

Adultos: La dosis recomendada de Evalax® es de 17 g de polvo por dia,
disueltos en un vaso de agua o el liquido de preferencia del paciente.
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Niflos: Pacientes de 2 afios en adelante, 8.5 gramos (1 cucharada) de Evalax

en medio (120 mL) vaso de agua, jugo, tetero o bebida de preferencia del nifio.
Agitar hasta disolver.

CONCEPTO: Revisada la documentacién allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar para el producto de la referencia

e Lamodificacion de dosificacion.
e Lainformacion para prescribir Version 1 —01/09/2011

Dosificacion y grupo etario:

Adultos: La dosis recomendada de Evalax® es de 17 g de polvo por dia,
disueltos en un vaso de agua o el liguido de preferencia del paciente.

Nifios: Pacientes de 2 afios en adelante, 8.5 gramos (1 cucharada) de
Evalax en medio (120 mL) vaso de agua, jugo, tetero o bebida de
preferencia del nifio por dia. Agitar hasta disolver.

3.1.9.6. RODELG CURDEX LiQUIDO

Expediente : 19998684

Radicado  :11090313

Fecha : 2011/09/19

Interesado : Rodelg Laboratorios Limitada

Composicion: Cada 100 mL contiene dextrosa anhidra USP 25.5 g.
Forma farmacéutica: Solucién oral.

Indicaciones: Uso exclusivo en laboratorios clinicos, para determinar la curva
de glicemia (prueba de tolerancia de la glucosa).

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes. En pacientes
diabéticos debe administrarse bajo estricto control médico.

El interesado solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos
Biologicos de la Comision Revisora modificacion de la dosificacion para el
producto de la referencia.

Nueva posologia y grupo etario:

Es a criterio médico exclusivamente. Se recomienda las siguientes:
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. Para la prueba: Curva de glicemia.
En adultos: suministrar en ayunas 300 ml de Rodelg Curdex liquido.

En mujeres embarazadas: suministrar en ayunas 400 ml de Rodelg Curdex
liquido.

NOTA: Si se sospecha una diabetes gestacional, se puede realizar una
prueba de tamizaje entre las semanas 24 y 26 de gestacion, el test
consiste en administrar: 200 mL de Rodelg Curdex liquido, exactamente
una hora después (60 minutos) realizar el test de Glicemia, si el
resultado de la prueba es mayor a 145 mg/dl se considera que el test es
positivo y no se debe realizar la prueba de glicemia. En nifilos menores
de 12 afios o personas con menos de 30 Kg. de peso (por instruccion
meédica): suministrar 17,5 ml de Rodelg Curdex liquido por Kg de peso.

. Para la prueba post-prandial.
En adultos: suministrar en ayunas 300 ml. de Rodelg Curdex liquido.

En nifios menores de 12 afos o personas con menos de 30 Kg de peso (por
instruccion médica): suministrar 8 ml de Rodelg Curdex liquido, por Kg de peso.

Nota: La dosis puede ajustarse segun criterio del especialista clinico o
por instruccién médica.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biol6égicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar la modificacion de la dosificacion para el producto de
la referencia

Nueva posologiay grupo etario:

Es a criterio médico exclusivamente. Se recomienda las siguientes:

. Para la prueba: Curva de glicemia.

En adultos: suministrar en ayunas 300 ml de Rodelg Curdex liquido.

En mujeres embarazadas: suministrar en ayunas 400 ml de Rodelg
Curdex liquido.

NOTA: Si se sospecha una diabetes gestacional, se puede realizar
una prueba de tamizaje entre las semanas 24 y 26 de gestacién, el
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test consiste en administrar: 200 mL de Rodelg Curdex liquido,
exactamente una hora después (60 minutos) realizar el test de
Glicemia, si el resultado de la prueba es mayor a 145 mg/dl se
considera que el test es positivo y no se debe realizar la prueba de
glicemia. En nifios menores de 12 afios o personas con menos de

30 Kg. de peso (por instruccion meédica): suministrar 17,5 ml de
Rodelg Curdex liquido por Kg de peso.

. Para la prueba post-prandial.
En adultos: suministrar en ayunas 300 ml. de Rodelg Curdex liquido.

En nifilos menores de 12 afios o personas con menos de 30 Kg de peso
(por instruccién médica): suministrar 8 ml de Rodelg Curdex liquido, por
Kg de peso.

Nota: La dosis puede ajustarse segun criterio del especialista
clinico o por instruccién médica.

3.1.9.7. GRIPOFEN CAPSULAS

Expediente : 20009806

Radicado :2011076627

Fecha :2011/07/11

Recibido C.R: 2011/09/16

Interesado : Grupo de Medicamentos

Composicion: Cada capsula contiene acetaminofén 500 mg, cafeina anhidra 30
mg, fenilefrina clorhidrato 10 mg y cetirizina clorhidrato 5 mg.

Forma farmacéutica: Capsula dura.

Indicaciones: Tratamiento sintoméatico del resfriado comun.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad a alguno de sus componentes,
embarazo, lactancia, nifos menores de dos afios. Administrese con precaucion
en pacientes con glaucoma, hipertrofia prostatica y en nifios entre 2 'y 12 afios.
El grupo técnico de medicamentos de la Subdireccion de Registros Sanitarios
solicita a la Sala Especializada de Medicamentos de la Comisién Revisora
conceptuar sobre la condicion de venta y posologia para la asociacion:
Acetaminofén 500mg, cafeina 30 mg, fenilefrina clorhidrato 10 mg y cetirizina

clorhidrato 5mg.
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La anterior solicitud se hace con el fin de unificar esta condicién de venta y
posologia para estos ingredientes farmacéuticos activos, en estas
concentraciones y forma farmacéutica, de igual manera se solicita indicar si el
concepto emitido a esta consulta puede aplicarse a la forma farmacéutica
tableta.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Bioldgicos de la Comision Revisora el
interesado debe allegar la informacion farmacoldgica del producto para
su evaluacion.

3.1.9.8. PECTOSER: ACETAMINOFEN + CETERIZINA+ CAFEINA +
FENILEFRINA

Expediente :20019633

Radicado  :2011074933

Fecha : 2011/07/06

Recibido C.R: 2011/09/16

Interesado : Grupo de Medicamentos

Composicion: Cada capsula contiene acetaminofen 500 mg, cafeina anhidra 30
mg, fenilefrina clorhidrato 10 mg, ceterizina diclorhidrato 5 mg.

Forma farmacéutica: Capsula dura

Indicaciones: Es un producto indicado para el control efectivo de la
sintomatologia del cuadro gripal.

Contraindicaciones: Hipersensibilidad al medicamento. Administrese con
precaucion en pacientes con asma, Ulcera péptica o duodenal, enfermedad
cardiovascular, hipertensioén, hipertiroidismo. Administrese con precaucion en
pacientes con glaucoma o hipertrofia prostatica. Embarazo o lactancia, consulte
a su médico antes de tomar el producto. Este producto no es curativo, es solo
para alivio de los sintomas y contiene sustancias de manejo médico, por lo
tanto su condicién de venta es con férmula médica. Estan contraindicados en
menores de 2 afios.

El grupo técnico de medicamentos de la Subdireccion de Registros Sanitarios
solicita a la Sala Especializada de Medicamentos y Productos Biologicos de la
Comision Revisora conceptuar sobre la condicion de venta y posologia para la

asociacion:
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Acetaminofén 500mg, cafeina anhidra 30mg, fenilefrina clorhidrato 10 mg y
cetirizina diclorhidrato 5 mg.

Forma Faramaceéutica: Capsulas.

La anterior solicitud se hace con el fin de unificar esta condicion de venta y
posologia para estos ingredientes farmacéuticos activos, en estas
concentraciones y forma farmacéutica, de igual manera solicitamos el favor de
indicarnos si el concepto emitido a esta consulta puede aplicarse a la forma
farmacéutica tableta.

CONCEPTO: Revisada la documentacion allegada, la Sala Especializada
de Medicamentos y Productos Biolégicos de la Comision Revisora
recomienda aceptar la condicion de venta y posologia para la asociacion
de la referencia

Siendo las 17:00 horas del 16 de noviembre de 2011, se dio por terminada la
sesion ordinaria presencial y se firma por los que en ella intervinieron:

JORGE OLARTE CARO OLGA CLEMENCIA BURITICA A.
Miembro SEMPB Comisién Revisora Miembro SEMPB Comisidn Revisora

JESUALDO FUENTES GONZALEZ OLGA LUCIA MELO TRUJILLO
Miembro SEMPB Comisién Revisora Miembro SEMPB Comisidn Revisora

MARIO FRANCISCO GUERRERO PABON
Miembro SEMPB Comisiéon Revisora
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NELLY HERRERA PARRA
Secretaria Ejecutiva
SEMPB Comisién Revisora

Revis6: FRANCISCO GONZALEZ BAENA

Subdirector de Medicamentos y Productos Bioldgicos
Secretario Técnico de la Sala Especializada de Medicamentos
y Productos Bioldgicos de la Comisién Revisora
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