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MODIFICA A MINTLAB CO. S.A., RESPECTO DEL

PRODUCTO FARMACEUTICO PREXAN
GCHC/VEY/shl COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 10 mg, REGISTRO
NO Ref.:MT355021/12 SANITARIO N° F-17605/09

RESOLUCION EXENTA RW N° 9976/12
Santiago, 29 de mayo de 2012

VISTO ESTOS ANTECEDENTES: la presentacién de Mintlab Co. S.A., por la que
solicita cambio de denominacién para el producto farmacéutico PREXAN COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS 10 mg, registro sanitario NoF-17605/09; y

TENIENDO PRESENTE: las disposiciones de los articulos 940 y 1020 del Cdédigo
Sanitario; del Reglamento del Sistema Nacional de Control de Productos Farmacéuticos,
aprobado por el Decreto Supremo N° 3 de 2010 del Ministerio de Salud y los articulos 59°
letra b) y 610 letra b), del D.F.L. N° 1 de 2005, y las facultades delegadas por la Resolucién
Exenta N° 334 del 25 de febrero de 2011 y N° 597 del 30 de marzo de 2011, del Instituto
de Salud Publica de Chile, dicto la siguiente:

RESOLUCION

1.- AUTORIZASE la nueva denominacién para el producto farmacéutico PREXAN
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 10 mg, registro sanitario NOF-17605/09, concedido a
Mintlab Co. S.A., el que en adelante se denominard ESCITALOPRAM COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS 10 mg.

2.- La nueva denominacion deberda consignarse claramente en los rétulos de los
envases, folleto de informacion al profesional, folleto de informacién al paciente vy
especificaciones de producto terminado del producto en todas las series o lotes que se
fabriquen con posterioridad a la presente resolucién, sin perjuicio de cumplir lo dispuesto en
los articulos N°® 74 y N° 82 del Reglamento del Sistema Nacional de Control de Productos
Farmacéuticos. /)
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CONCEDE A MEDICAL INTERNATIONAL

LABORATORIES  CORPORATION  S.A.

(MINTLAB CO. S.A) EL REGISTRO

SANITARIO N° F-17605/09 RESPECTO DEL

PRODUCTO FARMACEUTICO  PREXAN
N° Ref.:RF139250/09 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 10 mg

VEY/HNH/GCHC
Resolucion RW N° 5512/09
Santiago, 9 de junio de 2009

VISTO ESTOS ANTECEDENTES: La presentacion de MEDICAL INTERNATIONAL
LABORATORIES CORPORATION S.A. (MINTLAB CO. S.A.), por la que solicita registro
sanitario de acuerdo a lo sefialado en el articulo 42° del D.S. N° 1876/95, del Ministerio de
Salud, para el producto farmacéutico PREXAN COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 10 mg, para
los efectos de su fabricacidn y distribucién en el pais; el acuerdo de la Decimo Novena Sesion
de Evaluacion de Productos Farmacéuticos Similares, de fecha 22 de mayo de 2009; el
Informe Técnico respectivo; v,

TENIENDO PRESENTE: las disposiciones de los articulos 94° y 102° del Cédigo
Sanitario; del Reglamento del Sistema Nacional de Control de Productos Farmacéuticos,
aprobado por el Decreto Supremo 1876 de 1995, del Ministerio de Salud y los articulos 59°
letra b) y 61° letra b), del D.F.L. N° 1 de 2005, y las facultades delegadas por la Resolucién
Exenta N° 1741 del 01 de Octubre de 2007, del Instituto de Salud Publica de Chile, dicto la
siguiente:

RESOLUCION

1.- INSCRIBASE en el Registro Nacional de Productos Farmacéuticos, bajo el N°
F-17605/09, el producto farmaceutico PREXAN COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 10 mg, a
nombre de MEDICAL INTERNATIONAL LABORATORIES CORPORATION S.A. (MINTLAB
CO. S.A.), para los efectos de su fabricacion y distribucion en el pais, en las condiciones que
se indican:

a) Este producto serd fabricado como producto terminado por el Laboratorio de
Produccion de propiedad de Medical International Laboratories Corporation S.A. (Mintlab Co.
S.A.) ubicado-en Nueva Andres Bello N° 1940, Independencia, Santiago, quien efectuara la
distribucion como propietario del registro sanitario.

b) La férmula aprobada corresponde a la siguiente composicién y en la forma que se
senala:

Cada comprimido recubierto contiene:

Nucleo:

Escitalopram oxalato® 12,77 mg
(equivalente a 10,0 mg de Escitalopram)

Lauril sulfato de sodio 1,10 mg
Croscarmelosa sodica 3,30 mg
Didxido de silicio coloidal 1,10 mg
Estearato de magnesio 0,88 mg
Celulosa microcristalina (PH 102) 90,85mg
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Recubrimiento:

**Recubrimiento polimérico blanco

(Opadry Il blanco 85F28751) 4,40 mg
**Composicion del recubrimiento polimérico blanco

(Opadry Il blanco 85F28751)

Alcohol polivinilico parcialmente hidrolizado

Didxido de titanio

Macrogol 3000

Talco venecia

Solvente utilizado y eliminado en proceso de fabricacion:Agua purificada
*Calculado en base a una potencia de 78,31 %

c) Periodo de Eficacia Provisorio: 24 meses, Almacenado a no méas 25°C

Dejase establecido, que de acuerdo a lo senalado en punto 3 de la Resolucién Exenta
1.773/08, deberéd presentar los resultados del estudio de estabilidad a tiempo real, para
respaldar el periodo de eficacia provisorio otorgado, en un plazo méximo de 2 afos, a partir de
la fecha de la presente resolucion.

d) Presentaciones:

Venta Publico: Estuche de cartulina impreso o caja de cartdén con etiqueta impresa,
que contiene blister de PVC y/o PVDC transparente e incoloro y
aluminio impreso, con 4 a 60 comprimidos recubiertos , mas Folleto de
Informacién al Paciente.

Muestra médica: Estuche de cartulina impreso o caja de cartén con etiqueta impresa,
que contiene blister de PVC y/o PVDC transparente e incoloro y
aluminio impreso, con 1 a 60 comprimidos recubiertos , mas Folleto de
Informacion al Paciente.

Envase clinico:Estuche de cartulina impreso o caja de cartén con etiqueta impresa,
que contiene blister de PVC y/o PVDC transparente e incoloro y
aluminio impreso, con 25 a 1.000 comprimidos recubiertos , mas
Folleto de Informacién al Paciente.

Los envases clinicos estan destinados al uso exclusivo de los Establecimientos
Asistenciales y deberan llevar en forma destacada la leyenda “ENVASE CLINICO SOLO PARA
ESTABLECIMIENTOS ASISTENCIALES".

e) Condicion de venta: Bajo Receta Médica en establecimientos tipo A

2.- Los rétulos de los envases, folleto de informacién al profesional y folleto de
informacion al paciente aprobados, deben corresponder exactamente en su texto y distribucién
a lo aceptado en los anexos timbrados de la presente Resolucién, copia de los cuales se
adjunta a ella para su cumplimiento. Teniendo presente que este producto se individualizara
primero con la denominacién PREXAN, seguido a continuacién en linea inferior e inmediata del
nombre genérico ESCITALOPRAM OXALATO, en caracteres claramente legibles, sin perjuicio
de respetar lo dispuesto en los Arts. 49° y 52° del Reglamento del Sistema Nacional de Control
de Productos Farmacéuticos y de lo sefalado en la Resolucién Exta. N° 380/05.
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3.- La indicacién aprobada para este producto es: “Tratamiento del desorden depresivo
mayor y de mantenimiento para evitar la recaida. Tratamiento de los trastornos de pénico con o
sin agorafobia. Tratamiento de la ansiedad social. Tratamiento de la ansiedad generalizada”.

4.- Las especificaciones de calidad del producto terminado deberan conformar al anexo
timbrado adjunto y cualquier modificacién deberd comunicarse oportunamente a este Instituto.

5.- Medical International Laboratories Corporation S.A. (Mintlab Co. S.A), se
responsabilizara del almacenamiento y control de calidad de materias primas, material de
envase-empaque, producto en proceso y terminado envasado, debiendo inscribir en el Registro
General de Fabricacion las etapas ejecutadas, con sus correspondientes boletines de anélisis.

6.- El titular del registro sanitario, o quién corresponda, debera solicitar al Instituto de
Salud Publica de Chile el uso y disposicién de las materias primas, en conformidad a las
disposiciones de la Ley N° 18164 y del Decreto Supremo N° 1876 de 1995 del Ministerio de
Salud.

7.- MEDICAL INTERNATIONAL LABORATORIES CORPORATION S.A. (MINTLAB
CO. S.A.), debera comunicar a este Instituto la distribucién de la primera partida o serie que se
fabrique de acuerdo a las disposiciones de la presente Resolucién, adjuntando una muestra en
su envase definitivo.

ANOTESE Y COMUNIQUESE

DR. QF. EDUARDO JOHNSON ROJAS
FE DEPARTAMENTO CONTROL NACIONAL
INSTITUTO DE SALUD PUBLICA DE CHILE

INTERESADO
DIRECCION I.S.P.
UNIDAD DE PROCESOS
GESTION DE CLIENTES
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FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL

Prexan
ESCITALOPRAM

Comprimidos Recubiertos 10 mg

1. DENOMINACION:

Nombre - Prexan Comprimidos Recubiertos 10 mg
Principios Activos . Escitalopram
Forma Farmacéutica : Comprimidos Recubiertos
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2. PRESENTACION:

_ . eSS0 O
Prexan Comprimidos Recubiertos 10 mg ! -JZS”;:L pY:
Cada comprimido recubierto contiene: NI S bt
Escitalopram (como oxalato) 10 mg ikl cﬁ

Excipientes: Lauril Sulfato de Sodio, Croscarmelosa Sddica, Didxido de
Silicio Coloidal, Estearato de Magnesio, Celulosa Microcristalina c.s

Envase con X comprimidos recubiertos.

3. CATEGORIA:
Antidepresivo , Inhibidor Selectivo de la Recaptacion de Serotonina.

Tratamiento de la depresion y de mantenimiento para evitar la
recaida

Tratamiento de los trastornos de panico con o sin agorafobia
Tratamiento de la ansiedad social

Tratamiento de la ansiedad generalizada

Propiedades.

Prexan es un Inhibidor Selectivo de la Recaptacion de Serotonina, con
semejantes propiedades farmacodindmicas. Prexan no esta relacionado
estructuralmente con otros inhibidores de la recaptacion tales como
fluoxetina, paroxetina o sertralina.

BLICA DE CHILE
OL NACIONAL

E
E
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5. POSOLOGIA:
Adultos:
* Desorden Depresivo Mayor

Para el manejo de esta patologia la dosis inicial recomendada es de 10 mg
diarios al cabo de una semana esta puede ser aumentada a 20 mg. Prexan
puede ser administrado con o sin las comidas.

Generalmente, el efecto antidepresivo se obtiene entre 2 a 4
semanas de tratamiento. El desorden depresivo mayor requiere de
tratamiento inicial y de mantenimiento. Una vez resuelta la
sintomatologia durante el periodo inicial de tratamiento, se
requiere un periodo de tratamiento de al menos 6 meses para
consolidar la respuesta.

* Trastorno Ansioso Generalizado

Para el manejo de este trastorno la dosis inicial recomendada es de 10 mg
al dia en una toma Unica con o sin comidas y a cualquier hora del dia. Al
igual que en el Desorden Depresivo Mayor, la dosis puede ser aumentada a
20 mg diarios en un plazo no menor a=*&fas de una a dos semanas del
inicio de la terapia.

Se recomienda continuar el tratamiento hasta por 12 semanas para
consolidar respuesta.

* Tratamiento de la ansiedad social

Para el manejo de este trastorno la dosis inicial recomendada es de 10 mg
al dia en una toma Unica con o sin comidas v a cualguier hora del dia. Al
igual gue en el Desorden Depresivo Mavor, la dosis puede ser aumentada a
20 mg diarios en un plazo no menor a=7*dfes de una a dos semanas del
inicio de la terapia.

Se recomienda continuar el tratamiento hasta por 12 semanas para
consolidar respuesta.




Laboratorio Mintlab Co. S.A. Pagina :3de?

Prexan Version : 001
Escitalopram
Comprimidos Recubiertos 10 mg

* Tratamiento de los trastornos de panico con o sin agorafobia

Se recomienda iniciar el tratamiento con una dosis iinica de 5 mg
al dia en la primera semana, para luego incrementar a 10 mg

diarios. La dosis se puede aumentar hasta 20 mg seqin la
respuesta que presente el paciente.

Si bien la eficacia de Prexan no ha sido demostrada en periodos de tiempo
mayores a 8 semanas este puede ser administrado por periodos mayores
con una estricta reevaluacion de la terapia.

Para ambas todas las indicaciones de Prexan se debe evitar su retirada en

forma brusca, se debe reducir paulatinamente las dosis por periodos se
meneres—a de una a_ dos semanas.

Nifnos y menores de 18 aios:

No se recomienda su administracion en nifios ni menores de 18
anos, pues la sequridad vy eficacia de escitalopram no ha sido
estudiada en estas poblaciones.

Uso en Poblaciones especiales.

En caso de pacientes con insuficiencia hepdtica la dosis recomendada
maxima es de 10 mg diarios. No es necesario ajustes de dosis en pacientes
con insuficiencia renal leve a moderada. Precaucion en insuficiencia renal
severa. En pacientes geriatricos existe un riesgo reducido de tendencias
suicidas el cual es menor en relacién a pacientes pediatricos.

6. FARMACOLOGIA:

Mecanismo de accion.

El mecanismo de accién del Escitalopram como antidepresivo se presume
que depende de una potente y selectiva inhibicidn de la recaptacion de
serotonina (5-HT) a nivel central. De los estudios in vivo - in vitro que
existen se desprende que el Escitalopram es un inhibidor altamente
selectivo de la recaptacidn de la serotonina (IRSS), con nulo o minimo
efecto sobre la recaptacion de noradrenalina (NA), y dopamina (DA). Prexan
posee muy baja o ninguna afinidad por receptores 5-HTia,
5-HT24, dopamina D; y Dy; a;, a; y beta adrenérgicos, histamina Hj,
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gamaaminobutirico, muscarinicos, colinérgicos y receptores a las
benzodiazepinas.

7. FARMACOCINETICA:
Absorcion, Distribucion.
En las dosis usuales, la farmacocinética del escitalopram es lineal vy
proporcional a la cantidad administrada. La absorcion del medicamento no
se ve afectada por la ingesta de comida, se observa la concentracidn
maxima de escitalopram al cabo de 5 horas después de una monodosis. FEl
volumen de distribucion es de 12 L/kg.
La biodisponibilidad de Prexan es de un 80% respecto de la administracion
endovenosa, su unidn a proteinas plasmaticas es cercana al 56%

Metabolismo

Prexan es  metabolizado  principalmente en el higado a
S-desmetilcitalopram (SDCT), este y otros metabolitos tienen escasa
actividad (SDCT = 7% actividad) sobre la recaptacion, estos no se unen a
otros receptores (5HT, Dopamina, NE, H1-3, M1-5). Las fracciones
microsomales involucradas en la demetilacion son principalmente CYP3A4 y
CYP2C19 (didemetilacién), la vida media en pacientes sanos bordea las
27 — 32 horas.

Eliminacion

Prexan es eliminado por via urinaria, en un 8% para la droga y 10% para
SDCT. El Clearance total de la droga es de 600 mL/min, la contribucién de
la via renal es sélo de un 7% razén que explica la ausencia de ajuste de
dosis en insuficiencia renal moderada. Por lo tanto la principal contribucién
a la eliminacion de escitalopram es a través de eliminacién de metabolitos
secundarios.

Solo una escasa fraccion (8%) ha sido encontrada inalterada en las heces.
No existe conversidn de escitalopram a su isdmero R en plasma.

8. INFORMACION PARA SU PRESCRIPCION:
Advertencias:

El uso de antidepresivos en nifios y jovenes esta asociado al
aumento de tendencias suicidas en estas poblaciones, su uso
debe ser sometido a una estricta evaluacion riesgo-beneficio por
el profesional competente.

L™
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En un analisis de 24 estudios clinicos a corto plazo (4 meses), que
involucraron 4400 pacientes niiios con depresion mayor, desorden
obsesivo-compulsivo u otras alteraciones psiquiatricas, placebo
controlados, quienes fueron tratados con antidepresivos
inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina vy
antidepresivos de otra clase, se observd un incremento del doble
en riesqo de suicidio del grupo que recibio el antidepresivo versus
el grupo que recibid placebo (4 % versus 2 %)

Antes de iniciar la terapia con un antidepresivo se deben investigar
cuidadosamente los antecedentes psiquiatricos del paciente,
incluyendo historia familiar y personal de suicidios y_desorden
bipolar.

Este medicamento no debe administrarse a menores de 18 aiios de
edad. Se ha visto que el uso de antidepresivos en nifios y
adolescentes aumenta el riesgo de pensamientos suicidas.

Reacciones adversas.

Las reacciones adversas de Prexan son descritas en alrededor de un 2-8%
de los pacientes, de estos un porcentaje inferior al 8% ha sido causa de
descontinuacién de la terapia. Los efectos mas comunes son: nduseas (14-
15%), diarrea (8-18%), insomnio (9-12%), sequedad bucal (6-9%),
desorden eyaculatorio retardado (9-14%), disminucion de libido (3-7%)

Precauciones y advertencias.

Embarazo:

Clase C.

Debido a que se han encontrado deficiencias respiratorias en neonatos
expuestos a Prexan, su administracion en el embarazo (3° trimestre) debe
ser sujeta a una estricta evaluacion riesgo-beneficio.

Lactancia:

Debido a que la mezcla racémica (citalopram) ha sido encontrada en leche
materna se debe evitar su uso en lactancia.

Interacciones.

a. Inhibidores de la Monoaminooxidasa: el consumo de ambas drogas a sido
relacionada con reacciones adversas serias tales como: hipertermia,
mioclonias, agitacion, coma. Esta interaccion se ha encontrado incluso han
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10.

descontinuado el uso de inhibidores de la recaptacion de serotonina al cabo
de dias han comenzado terapia con IMAOs . Se recomienda una ventana
de 14 dias entre ambas drogas.

Litio: Se deben monitorizar las cantidades plasmaticas de Litio. El litio puede
mejorar los efectos de la serotonina en pacientes que consumen Prexan.
Sumatriptan: Se han reportado casos de hiperreflexia y debilidad muscular
con el consumo de ambas drogas.

Linezolida: Se han reportado casos de sindrome serotoninérgico durante el
consumo concomitante.

Otros inhibidores de la Recaptacion de Serotonina: Aumento del riesgo de
la aparicién de Sindrome Serotoninérgico.

Primozida: Su uso concomitante esta contraindicado debido a un potencial
aumento del intervalo QT.

Contraindicaciones.
El uso de Prexan junto con Linezolida o Inhibidores de la MAO esta
contraindicado.

En caso de sensibilidad a Prexan o alguno de los componentes de la
férmula.

Informacion Toxicolégica

Se han reportado casos de intoxicacion de hasta 600 mg, sin consecuencias
ni sintomas posteriores asociables al consumo de escitalopram. Se ha
establecido una dosis letal de 500 ng/mL. En caso de intoxicacion se
recomienda tomar medidas de sostén tales como: mantener la via aérea
despejada de manera de asegurar una buena ventilacion y oxigenacién, se
recomienda una observacién cardiaca debido a la posible aparicion de in
aumento en el intervalo QT y posibles casos de Torsade de Pointes. Se debe
considerar la opcidon de evacuacién gastrica y el uso de carbén activado.
Debido al extenso volumen de distribucién de la droga, medidas como:
didlisis, diuresis forzada y hemoperfusion no son beneficiosas. No existe
antidoto especifico para la droga.
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