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INSTITUTO DE SALUD PUBLICA DE CHILE

SANTIAGO,

VISTO ESTOS ANTECEDENTES: la presentacion de Laboratorios
Saval S A, por la que solicita registro del producto farmacéutico CIPROVAL
SOLUCION OTICA PARA GOTAS 0,3%, para los efectos de su fabricacion y venta
en el pais, el acuerdo del Tercer Grupo de Trabajo para Evaluacion de Productos
Farmacéuticos Nuevos, de fecha 13 de Marzo de 1998; el Informe Técnico respectivo; y

TENIENDO PRESENTE: las disposiciones de los Arts. 94° y 102° del
Codigo Sanitario, del Reglamento del Sistema Nacional de Control de Productos
Farmacéuticos, Alimentos de Uso Médico y Cosméticos aprobado por el decreto
supremo N°1876 de 1995, del Ministerio de Salud y los Articulos 37° letra b) y 39° letra
b) del decreto ley N°2763 de 1979, dicto la siguiente:

RESOLUCION

1.- INSCRIBASE en el registro Nacional de Productos Farmacéuticos,
Alimentos de Uso Médico y Cosméticos bajo el N° F-0514/98, el producto farmacéutico
CIPROVAL SOLUCION OTICA PARA GOTAS AL 0,3%, a nombre de
Laboratorios Saval S.A., para los efectos de su fabricacion y venta en el pais, en las
condiciones que se indican:

a) Este producto sera fabricado como producto terminado envasado, por el
Laboratorio de Produccion de propiedad de Laboratorios Saval S.A., ubicado en
Panamericana Norte 4600, Renca - Santiago, quién efectuara la distribucion y venta,
como propietaria del registro sanitario.

b) La formula aprobada corresponde a la siguiente composicion y en la forma que
se sefala:
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Cada 100 ml de solucién oOtica contiene:

Ciprofloxacino clorhidrato monohidrato 0,350 g
(Equivalente a 0,3 g de Ciprofloxacino)

Manitol 4,600 g
Cloruro de benzalconio 0,010 g
Solucion NaOH, 1IN 6 Hcl 0,1 N para ajustar pH a 4,5 c.s
Agua purificada c.s.p. 100,000 ml

¢) Periodo de eficacia: 36 meses, no exponer a temperatura superior a 25°C.

d) Presentacion: Estuche de cartulina impreso, con frasco de polietileno de baja
densidad con gotario y tapa de seguridad, rotulado, conteniendo
5-10 6 15 ml de solucion otica.

Muestra médica: Estuche de cartulina impreso, con frasco de polietileno de baja
densidad con gotario y tapa de seguridad rotulado, conteniendo
1 -2 -3 064 ml de solucion otica.

Envase clinico: Estuche de cartulina impreso, con 100 6 500 frascos de polietileno
de baja densidad con gotario y tapa de seguridad, rotulados,
conteniendo S - 10 6 15 ml de solucién otica.

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 MEDICA RETENIDA EN
ESTABLECIMIENTOS TIPO A”
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2.- Los rétulos de los envases y folleto de informacion al profesional aprobados,
deben corresponder exactamente en su texto y distribucion a lo aceptado en el anexo
timbrado de la presente Resoluciéon, copia del cual se adjunta a ella para su
cumplimiento. Teniendo presente que este producto se individualizara primero con el
nombre comercial o de fantasia CIPROVAL, seguido a continuacion en linea inferior e
inmediata del nombre genérico CIPROFLOXACINO, 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, Alimentos de Uso Médico y
Cosmeéticos.

3.- La indicacion aprobada para este producto es: “Para el tratamiento de
infecciones oOticas causadas por gérmenes sensibles a ciprofloxacino”.

4.- La marca CIPROVAL, se encuentra inscrita bajo el N° 326.840 en el
Registro de Marcas Comerciales del Ministerio de Economia, Fomento vy
Reconstruccion.

5.- Las especificaciones de calidad del producto terminado deberan conformar al
anexo timbrado adjunto y cualquier modificacion debera comunicarse oportunamente a
este Instituto.

6.- Laboratorios Saval S.A., debera comunicar a este Instituto la

comercializacion de la primera partida o serie que se fabrique, de acuerdo a las
disposiciones de la presente Resolucion, adjuntando una muestra en su envase definitivo.

) ANOTESE Y COMUNIQUESE

'E SALUD PUBLICA DE CHILE

- Lab.Saval S.A

- Direccion ISP

- Sub-Depto. Registro
- Oficina de Partes

- Archivo




Descripcion

pH

Volumen promedio
Esterilidad
Identificacion de
Ciprofloxacino

Clorhidrato

Valoracion de
Ciprofloxacino

Limites de
Ciprofloxacino

Descripcion del
envase

Presentacion

EECROACIONS|

Casa Matriz
Avenida Presidente Eduardo Frei Montalva 4600
(Panamericana Norte)

Fax (56 2) 736 3658

SA VA L Fono {56 2) 736 5304

LABORATORIOS Santiago - Chile

ESPECIFICACIONES

CIPROVAL® GOTAS OTICAS

Solucion transparente, de incolora a amarillenta.
3,5-5,5

2 a lo declarado

EStéIil T P e A i s B Ak JI— S 1ol AT PR
INSTY n.“t) pE SL0UD PURLICA
Positiva (HPLC 6 UV) Daprtamento 054(’[ 3@
Realstro |y i I E T L

0,3 g/ 100 mL de solucion ética (HPLC 6 UV)
No menos de 90% y no mas de 110% de lo declarado
(0,27 - 0,33 g/ 100 mL solucion otica)

Frasco de polietileno de baja densidad blanco, con inserto gotario
y tapa de seguridad, contenido en estuche de cartulina impreso.

Venta : Frasco con 5, 10, 15 mL solucion ética.

Clinico : Caja de carton con 100 y 500 frascos de
56 10 6 15 mL solucion ética.

Muestra Médica : Frasco con 1,2,3,4 mL solucion otica.

06 ENE 1998 _
UNIDAD METODOLOGIA ANALITICA
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LABORATORIOS

Casa Matriz
Avenida Presidente Eduardo Frei Montalva 4600

(Paname

ricana Norte)

Fax (56 2) 736 3658

L Fono (56

Santiago

2) 736 5304
- Chile

Elaborado en chile por
Laboratorios Saval S.A.

Santiago

Panamericana Norte 4600

CIPROVAL R OTICO
Ciprofloxacino

MNBOTASAHEAS:

SOLUCION OTICA
PARA GOTAE

ml

Solucién Estéril

JCada 100 mL de solucién

Gtica contienen:
Ciprofloxacino 030g
(como clorhidrato)
Excipientes c.s.p. 100 mL

Venta bajo receta medica
en Establecimientos tipo A.

Manténgase el frasco
bien cerrado

iNo dejar al alcance de los
nifios.

No utilizar el conteriido

después de un mes de’ 2firfomenta— ce
la apertura del frasce . |

Manténgase el envase
es esta posicion

consérvese a tempera-
Jtura menor de 25°C,
en lugar seco y protegi-
do de la luz.

NO CONGELAR

Reg. |.S.P.:
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4
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Casa Matriz
Avenida Presidente Eduardo Frei Montalva 4800
[Panamericana Norte)

Fax (36 2) 736 3658

SAVAL Fono (56 2) 736 5304

LABORATORIOS Santiago - Cnile
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PROYECTO ROTULADO GRAFICO
ETIQUETA

VENTA

CIPROVAL ®OTICO - ot

Ciprofloxacino
SOLUCION OTICA PARA GOTAS

* BETARIORICAS: .

Solucion Estéril
ml

Cada 100 mL de solucidn 6tica
contienen:
Ciprofloxacino 0309 - A B e
(como clorhidrato) 5
E entes c.s.p. 100
xcipientes c.s.p. 10 :nl}.‘ F OS?L{ 96

O

Elaborado en Chile
por Laboratorios Saval S.A.
Panamericana Norte 4600

Stgo.
Reg. ISP N°
Serie:
Vence:
MANTEMNCASE FUERA DE!L



Casa Matriz
Avenida Presidente Eduardo Frei Montalva 4600
(Panamericana Norte)

Fax (56 2) 736 3658
Fono (56 2) 736 5304

SAVAL

LABORATORIOS Santiago - Chile
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ESTUCHE CLINICO e e —
CARA N°1 CARA N° 2 CARA N°3 CARA N°4
Elaborado en chile por
Laboratorios Saval S.A. Cada 100 mL de solucién Manténgase el envase
Panamericana Norte 4600 lstica contienen: es esta posicion
Santiago CIPROVAL P OTICO |ciprofioxacino 0,309 NP— s i
(como clorhidrato) |
Ciprofloxacino Excipientes c.s.p. 100 mL | Rt gy :
l MBS g
MGOTAS :OTICAS X Envase Clinico sdlo para Es- [|Consérvese a tempera-
SOLUCION OTICA blecimientos Asistenciales  Jtura menor de 25°C,
PARA GOTAS en lugar seco y protegi-
Manténgase el frasco do de la luz.
bien cerrado NO CONGELAR
No dejar al alcance de los Reg. .S.P.:
hniﬁos.
No utilizar el conlepido_. ________ o
Solucion Esteéril despuésdeunmesde [NETITUTO L& Saluf] vlplich
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Casa Matriz

Avenida Presidente Eduardo Frei Montalva 4800
{Panamericana Norte)

Fax (56 2) 736 3658

S A VA L Fono (35 2) 736 5304

LABORATORIOS Santiago - Chile
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PROYECTO ROTULADO GRAFICO
ETIQUETA

CLINICO

CIPROVAL ®OTICO_. ——
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Ciprofloxacino \ i SR e
SOLUCION OTICA PF\Rﬂ ,L:OTRS -
XGROTAS OTICAS >
Solucion Estéril
ml
Cada 100 mL de solucion otica

contienen:

Ciprofloxacino 0,30g
(como clorhidrato)
Excipientes c.s.p. 100 mL

Elaborado en Chile
por Laboratorios Saval S.A.
Panamericana qute‘#ﬁUU
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\ Daportomenta_c nlaet o
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Vence:
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LABORATORIOS

PROYECTO ROTULADO GRAFICO

Casa Matriz
Avenida Presidente Eduardo Frei Montalva 4600
(Panamericana Norte)

Fax (56 2) 736 3658

Fono (56 2) 736 5304

Santiago - Chile
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ESTUCHE MUESTRA MEDICA
"CARA N°1 CARA N°2 CARA N°3 CARA N°4
Elaborado en chile por Cada 100 mL de solucién Manténgase el envase
Laboratorios Saval S.A. dtica contienen: es esta posicién

Panamericana Norte 4600

Santiago

®) Marca Registrada

CIPROVAL R OTICO

Ciprofloxacino

X PR RTRARY

SOLUCION OTICA

MUESTRA MEDICA
PROHIBIDA SU VENTA

Solucidn Estéril

ml

Ciprofloxacino
(como clorhidrato)
Excipientes c.s.p. 100 mL

030g

Venta bajo receta médica
en Establecimientos tipo A.

PARA GOTAS

Manténgase el frasco
bien cerrado

No dejar al alcance de los
Jnifios.

No utilizar el contenido....—

la apertura n:IeII frasco. , ...

1 ;'.:$|'I )
1

USO OTICO S

después de ur* mes de!S [ JfUTO

Consérvese a tempera-
ura menor de 25°C,
en lugar seco y protegi-
do de la luz.

NO CONGELAR

Reg. |.S.P.:
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Casa Matriz
Avenida Presidente Eduardo Frei Mantalva 4800
Fanamericana Norta)

Fax (26 2) 736 3658

SA VAL Feono (36 2) 736 5304

LABORATORIOS Santiago - Chile
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PROYECTO ROTULADO GRAFICO
ETIQUETA

MUESTRA MEDICA
PROHIBIDA SU VENTA

CIPROVAL R 0OTICO

Ciprofloxacino
SOLUCION OTICA PARA GOTAS
X PRYR% LHi5asy x

Solucién Estéril
m !
Cada 100 mL de solucién otica
contienen:
Ciprofloxacino 0,30g
(como clorhidrato)
Excipientes c.s.p. 100 mL

Elaborado en Chile
por Laboratorios Saval S.A.

Panamericana [\Idde 4600 . R :— '—_..-
Sth! Gk 5t R U
Dspartamerin_ de  Canls
Reg. ISP N° L Regls 11— O\\Z'W l’f 9/5

Serie:
Vence:
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Casa Matriz
Avenida Presidente Eduardo Frel Montalva 4600
(Panamericana Norte)

NSTIUTO DE SALUD PUBL

D mento de Contrel N4 Fax (56 2) 736 3658
epartome o C

Fono (56 2) 736 5304
i g Farma
Seockdn Registro de Especialidades Far aéﬂggwmos Santiago - Chile

PROYECTO DE FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL

CIPROVAL® GOTAS OTICAS

. - PR it A A T — =t S

FARMACOLOGIA l INSTITUIC DY SALUDR  PUBLICA

I
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Ciprofloxacino es una fluoroquinolona con un grupo-ciclopropilo—que-p &
potencia de la droga. Presenta una rapida aparicion de su accidn terapéutica.
Es activo frente a bacterias gram (+) y bacterias gram (-), especialmente Pseudomonas
acruginosa, con una concentracion minima inhibitoria en el rango de 0,01 a 2 mg/L. Presenta
una vida media de eliminacion entre cuatro y cinco horas y su excrecion renal es
aproximadamente 50%.
Is especificamente activo frente a cepas de Pseudomonas aeruginosa y Enterobacteraceas.
‘También es activo frente a cepas como cepas productoras de Beta-lactamasas que inactivan

aminoglicosidos.

Ciprofloxacino topico es seguro y eficaz, y no se han observado efectos ototdxicos en los
pacientes tratados, lo que hace posible su buen uso en los pacientes pediatricos. Ademis, los
estudios no reportan deteccion de la droga en el plasma de los pacientes evaluados.

como
Los resultados son tan buenos omReiRIes,gug los obtenidos con aminoglicosidos topicos y sin
los potenciales efectos ototdxicos de estos ultimos.

OGRERHREH YOt oIopicR Yt ambién parerek trataonte ¥Q e

L e LETO

% S CLUSAY 3
MECANISMO DE ACCION ¥EL g

Ciproflo~acino presenta un mecanismo de accién muy selectivo, destruye a la bacteria a través
de una inhibicion de la DNA girasa. Por lo tanto, la resistencia no es mediada a través de
plamidiosyni tampoco Ciprofloxacino es inactivado por enzimas bacterianas. Solo la mutacion

cromosomica ha sido identificada como una posible causa de resistencia bacteriana frente a las
fluoroquinolonas.

Ciprofloxacino no presenta reaccion cruzada como sucede con los aminoglucosidos o agentes

beta-lactamasas, por lo tanto, los microorganiscmos resistentes a estas drogas pueden ser
susceptibles a Ciproflexacino.

INDICACIONES CLINICAS

e solusion etisaestd indicada paca.el trytantiente du feocions s causadaspot

........
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Casa Matriz
Avenida Presidente Eduardo Frei Montalva 4600
(Panamericana Norle)
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b LABORATORIOS Santiago - Chile
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CONTRAINDICACIONES

No administrar a individuos con antecedentes previos de hipersensibilidad a Ciprofloxacino u
otra quinolona.

PRECAUCIONES - ADVERTENCIAS

Ciprofloxacino topico es seguro y no se han observado efectos ototoxicos, lo que hace posible
su buen uso en ¢l paciente pediatrico.

En los estudios no se ha reportado deteccion de la droga en el plasma de los pacientes
evaluados.

Como sucede con otros farmacos antibacterianos, el uso prolongado de Ciprofloxacino puede
producir un desarrollo de microorganismos no sensibles, incluyendo hongos. Si se produce
una superinfeccion, se debe adecuar una terapia apropiada.

Ciprofloxacino debe ser discontinuado al primer signo de un rash cutineo o cualquier otro
signo de reaccion de hipersensibilidad.

La administracion de Ciprofloxacino puede alterar la capacidad de conducir vehiculos o
manejar maquinas. Esta alteracion se incrementa con la ingesta de alcohol. Por lo tanto,
mientras se esta tomando este medicamento se ngg__._,wcaucién al conducir o manejar

maquinarias. o R S e
q E ".‘;ETO ’H“f ! st T2
K R
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No se han observado interacciones especificas con Ciprofloxacino- S arile L adeide
tyaciéﬂ siatémica de algunas gquinolonas ha mostrado elevar Tas concentra
ciones plasmaticas de teofilina., interferir con el metabolismo de cafein
EMBARAZO agmentar §l efecto de warfarina v sus derivados. v ha
T e sido asociada a elevaciones transientes de la crea-
— , L tinina gernica. er acientas = pec | o) 3 i ¥
L ‘Ciprofloxacino otico deberia ser usado durante 0 Sivatasd @0 G10s beteHef} potéhbiafygoring
justifican ¢l riesgo potencial en el feto, aunque no se ha comprobado su efecto nocivo.

LACTANCIA

No se sabe si Ciprofloxacino aplicado topicamente se excreta en la leche humana; sin embargo,
se tienen antecedentes que Ciprofloxacino administrado por via oral se excreta en la leche de
ratas que cstan amamantando y se ha reportado la presencia de Ciprofloxacino en la leche
humana con una dosis simple de 500 mg.

Luego, se debe tener precaucion cuando se administra Ciprofloxacino 6tico a madres que estin

amamantandn



Casa Matriz
Avenida Presidente Eduardo Frel Montalva 4600
(Panamericana Norle)
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USO PEDIATRICO Y NINOS

En estudios realizados con pacientes de 3 a 8 afios se concluye que Ciprofloxacino tépico fue
seguro y efectivo en el tratamiento de otorrea en nifios, quienes no respondian a otros
tratamientos. ;

También se ha reportado la ausencia de efectos colaterales, y especificamente del crecimiento
del cartilago en niiios, lo cual es posible detectar con el uso sistémico de Ciprofloxacino; de
este modo, puede ser utilizado con seguridad en el paciente pediitrico.

La securidad v eficacia de Ciprofloxacino en ninos menores de 1 anc
no ha sido establecida.

REACCIONES ADVERSAS

[n general el tratamiento es bien tolerado.

Los efcctos secundarios que se asocian mis frecuentemente con la aplicacion topica de
ciprofloxacino son: alteracion del gusto, prurito. "
Sovredosificacion: No se dispone de informacién relativa a sobredosis. En caso de ingesta
accidental, en lugar de aplicacion topica, se deberdn tomar las medidas de rutina, tales como
lavado gastrico acudiendo a un centro médico lo antes posible.

VIA DE ADMINISTRACION - POSOLOGIA e ..

KA MLEe

g‘ T A N K TN e o .
; ; LFOLLETO P&RA INFORMACION MEDC
Via Otica. k I i
EXCLUSIVAME - T: i uete el
Dosis : Segln prescripcion médica. f 5L £nvase nL PUBLICO |
S S e e R e T
Dosis Usual 3 - 7 gotas en el conducto auditivo externo tres veces al dia durante 7 a

14 dias.
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