Repiblica de Colombia
Ministerio de la Proteccion Sodal
instimto NBCirmﬁi de Vigiluncia de Medicamentos ¥ Alimentos—INVIMA -

oty O  RESOLUCION No. 2007029018 DE § de Diciembre.de 2007
: Por la cual se concede un Registro Sanitario _
¥1 Subdirector de Registros Sanitarics del Instituto Nacional de Vigilancra de Medicamentos ¥ Alimentos INVIMA, en gjercicio de
tas facultades Legales Conferidas en e Deoreto Reglamentario 1250 de 1994, Decreto Reglamentario® 877 de 1995, Decrafo
Reglamentario 2510 de 2003, Resalucion Nimero 251 280 de 2000. -

CONSIDERANDO

\

ug m‘_q‘uma, eserite pumere 200TOHINS de fecha b Efi m"’ ol sedor JAIME 1‘Ar§1 0 BECERRA NAR\‘AT'Z setuando en catidad de
apodesada, solicka concesion del Reglstro Sanitario para ¢f pmducin LEVOMEPROMAZINA SOLUCION ORAL 3% GOTAS, en la modattdm _
de FABRICAR Y VENDER a favor.de HUMAX PHARM -‘\CEUTIC»\L 5.A, con domicilio cn MEDELLIN - ANTIQQUIA.

' Ouc con base en ¢) decrete 677 de 1995, 1 narna farmacolégica No.. 19, 16,0.8.N10 v fa docurmentacidn allegada por ¢} imteresadis pmvm estudin
. teriteo v logal de divha documentacion, ta Subditeccidin de Registros Sunitarios. ‘
‘ i

RESUN VE
ARTICULOQ PRIM ER(:- Conceder REGISTRO SANITARIO por ¢l $5amino de DIEZ (1) anos «
PRODUCTO: LEVOMEPROMAZINA SOLLCION ORAL 4% GOTAS {.» 2@1?
- REGIST! RO SANITARIO No.: INVIMA 200TM-O00TSRE . VIGENTE HASTA- ﬁ 3
TIPO DE REGISTRO: ' FABRICAR Y YENDER
TITULARESY: © HUMAX PHARMACEUTICAL 8.A, con domsitilio en MEDELLIN - ANTIOQUIA
FABRICANTES): LABORATORIO PROFESIONAL FARMACEUTICO LAPROFE §.4 :con domicilio en SABANETA »
. ) ANTIOQUEA: TECNIMICRD PHARMA $.5, cor dumicilio e CALY - VALLE
ENY SSADOR{RS Y , LABORATORIO PROFESIONAL FARMACEUTICEG LAPROFF S.A. con domitilio en SABANF’M .
;:\'rmmim 's‘r:r‘m\.m REOYPIHARNMIA N A oo zi(\nnmlmm{”,‘ﬂ f- VALY F
VENTA: CON FORMIUHLA FACULTATIVA
FORMA FARMACEUTICA: - SOLUCION GRAL
VIA ADMINISTRACION: ORAL
PRINCIPIOS ACTIVOS: Cada mi de SOLUCION covitiens: LEVOMEPROMAZINA CLORHIDRATO EQUIVALENTE A

. C ; LEVOMEPROMAZINA BASE 40mg
PRESENTACION COMERCIAL:  CAJA €ON LN FRASCO DE VIDRIO AMBAR TIPO (1 POR 5 mi, 20 ml § 36 mi, CON TAPA
ROSCA DE POLIPROPILENC ¥ SUBTARA GOTERQ EN PiAD-PEBD NATURAL

(NDHCACIONES: . NEUROLEPTICO. .
CONTRAINDICACHONES ¥ : ”
ADVERTENGIAS: HIPERSENSIBILIDAD A LAS, r&xomm\r\s DEPRESION CENTRAL O Cw,\ PRODUGIDOG

. POR DEPRESORES DEL SISTEAIA NERVIOSO CENTRAL. NO DEBE ADMINISIRARSE
CONCOMITANTEMENTE  CON_ - MEDICAMENTOS QUE  PRODUZCAN  LEUCOPENIA,
. " ADMINISTRESE CON PRECALICION A PACIENTES CON AFECCIONES CARDIOVASCULARES,
\ HEPATICAS FEDCROMOCITOMA, TAQUICARDIA, INSUFICTENCIA CARDIACA, EPILEPSIA O
PARKINSONISMO. ESTE PRODUCTO NG DEBE SER ADMINISTRADC D{JRANTi: LA
LACTANCIA; NI DURANTE EL EMBARAZD O CUANDO SE SOSPECHE SU EXISTENCIA,
PRODUCTO DE USO DELICADO, ADMINISTRESE POR PRESCRIPCION ¥ BASO VIGILANCIA

- MERIC S
OBSERVACIONES: " LAS CONTRAINDICACKINES ¥ ADVERTENCIAS DEBEN APARECER EN LAS ETIQUETAS ¥
. ) EMIPAQL JES, MAS LA FECHA DE VENCIMIENTO. N
VIBA UTIL: DOS (2) ANOS A PARTIR DT LA FECHA DE FABRICACION
CONDICIONES DE -
ALMACENAMIENTO; ALMACENAR A TEMPERATY mm NGO MAYORES DE 30°C. EN SUENVASE Y EMPAQUE
) ORIGINALES.
EXPEDIENTE No.: 1NTTIRT
RADIGACION No.: . 2007079105

ARTICULO SEGUNDO.- Debe dar umplimiento & s Resolacson N 243710 de seprenbre de L399 on ¢f sentido de atlegar dentra de las 130} -
dies calendario siguientes a la notificacion de |a presente Resotocidn; bacelos de 2tiquelas y cajas corregldos ea el sentido de inclulr €} numdro
def registro sanitario, corregir la composictdn como se expiresa e el iteny Principics Activos, indicar la caiidad de principic activo administrada
en.eada stomizacion yajusiar sus estos de acserdn o 1o dispuesio en 1 présente Resolution yof arfeddo 72 det deereto 67795

; ) 1 !

» . . v
ARTICULO TERCEROQ.- Contrs 3 presente Resolucidn proceds dnicamente o Recurse de Reposicida. que debérd imerponerss ame ¢
SUBDIRECTOR DE REGISTROS SANITARIOS,, dentro de ios CINCQ(5) dias siguiznees a sa natificacidn, en Jos témmines sefaludos en o
" Coiga (mzver‘cmm Administrativo,

CARTICULL CUARTO. La presente Rc:,(aiw.um rige u pinir de b fecha de so gjevatonii,

(“O‘MLwQLFSE, NOTIFIQUESE Y'CUMPLASE
Dada on Bogoth, D (‘ glos Sde chuembne de 2007 ) '

] < r

"‘f‘,‘s?‘?l Yy
TUANCARLOS MAKIN ORTECON o A
JEFE OFICINA ASESORA JURIDICA CON ASIGNACION DE FUNCIONES DE L SUBDIRECCION DE
REGISTROS SANTTARIOS papes | des '
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Republica de Colombia
Ministerio de la Proteccién Social
Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos ~ I':.\‘YJMA .

- RESOLUCION No. 2008806480 DE 13 de Marzo de 2008

Por la cual se Modifica una Resolucién
El Subdirector de Regisiros Sanitarios del Instituto Nacionai de Vigilaucia de Medicamentos y Alimentos INVIMA,
en ejercicio de las facultades Legales Conferidas en el Decreto Reglamcnlano E790 de 1994, Dmeto Reglamentaric
677 de 19935, Resolucion Nitmero 251280 de 2000 '

F\PFDKE:\‘TE 19977387 RADICAC ION: 200801733} FECHA: 22/02/2008
"REGISTRO QAA_\‘ITARIO: INVIMA 2007M-0007588 VIGENCIA 13/12/20 !7

ANTECEDENTES : o
Que mediante resolucién No, 2007029018 de 2007/12/05 e} INVIMA concedié el registro sanitario No. INVIMA
2007M-000758% para el producto LEVOMEPRAMAZINA SOLUCION ORAL 4% GOTAS en la modalidad

FABRICAR Y VENDER a favor de HUMAX PHARMACEUTICAL S.A,, con domtcnllo en MEDELLIN - .
ANTIOQUIA.

Que midiante escrito nimero 2008017331 radicado el 22/02/2008, el Sefior Sosé Fernando Restrepo Peldez,
actuando en calidad de apoderado, presentd ‘solicitud de modificacion al Registro -Sanitario mencionado, en el
sentido que se autorice la adicion de FARMATECH S.A.. con domicilio en MEDELLIN-ANTIOQUIA como
fabricante y allega los bmetos de material de empaque del producto de referencia para su aprobacidn. ‘

Que el interesado ailega la respectiva documentacion tmmcofleg&! para acceder a lo solicitado y en consecuencia
este Instituto, . !

RESUELVE

. ARTICULO PRIMERO: MODIFICAR la Resolucién 2007029018 del 05/12/2007 que concedid Registro
Sanitario nimero INVIMA 2007M-0007588 & favor de HUMAX PHARMACEUTICAL S.A. con domicilio en
MEDELLIN - ANTIOQUIA ‘para el producto LEVOMEPROMAZINA SOLUCION ORAL 4% GOTAS. en la
modalidad FABRICAR Y VENDER, en el sentido de APROBAR la adicion de FARMATECH §.A. como fabricante
v los bocetos de material de empaque y envase allegados mediante radicado 2008017331 del 22/02/2008 como tnico
disefto y reemiplazando los anteriores para utilizarse indistintamente con las presentaciones aprobadas. )
ARTICULO SEGUNDO: Contra la presente resolucidn procede Gnicamente el Recurso de Reposicién, que deberd
interponerse ante ¢l SUBDIRECTOR(A) DE REGISTROS ' SANITARIOS INSTITUTO NACIONAL DE
VIGILANCIA DE MEDICAMENTOS Y ALIMENTOS INVIMA, dentro de los CINCO (5) dias siguientes a su
notificacidn, en los términos seitalados en el Cédigo Contencioso Administrativo.

ARTICULO TERCERO: La presente resolucidn rige a partir de la fecha de ejecutoria.

COMUNIQUESE, NOTIFIQUESE Y CUMPLASE

Se expide en Bogotd D.C., el 13 de Marzo de 2008

Este espacio, hasta Ia firma se conside\ra en blanco.

OSCAR RAMIREZ MARIN
SI}BDIRECT OR(A) DE REGISTROS SAKITARIOS
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Reptiblica de Colombia
Ministerio de la Proteccién Social
lustituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos - INVIMA. .

titsaod y Orden . RESOLUCION No. 2008015134. DE 9 de Junio de 2008 7
Por la cual se REVOCA PARCIALMENTE una Resolucién
EL SUBD!RECTOR DE REGISTROS SANITARIOS DEL INSTITUTO NACIONAL DE VIGILANCIA DE
MEDICAMENTOS Y ALIMENTOS- INVIMA, en ejercicio de las facultades legaies, Decreto Reglamentario 1290 de 1994,
Decreto Reglamentario 677 de 1995 y 1a Resolucién 251280 de 2000., . :

EXPEDIENTE: ‘ 19977387 RADICACION: ’ 2008036331
REGISTRO SANITARIO: - INVIMA 2007M-0007588 VIGENCIA 13/12/2017

’

CONSIDERANDO

- Que mediante resolucion No. 2007029018 de 12/65/2007 el INVIMA concedi6 el registro-sanitario No. INVIMA 2007M-0007588
para ¢f producto LEVOMEPRAMAZINA SOLUCION ORAL 4% GOTAS en la.modglidad FABRICAR Y VENDER a favor de
HUMAX PHARMACEUTICAL S.A., con domicilio en MEDELLIN - ANTIOQUIA. .

Que mediante escrito numero 2008036331 radicado el 14/04/2008, el sefior JOSE FERNANDO RESTREPO actuando en calidad
de Apoderado solicitd Ja correccién de la resolucion No. 2007029018 de 12/05/2007 en el sentido de aclarar i domicilio del
timlar HUMAX PHARMACEUTICAL S.A., donde figura “ MEDELLIN” siendo correcto {TAGUI-ANTIOQUIA.

Que una vez revisada la documentacion que reposa en el expediente, se encuentra que por error involuntario de la administracién

se mencioné érréneamente ¢f domicilio del titular HUMAX PHARMACEUTICAL S.A. donde figura “ MEDELLIN" siendo

correcto ITAGUL-ANTIOQUIA en las resoluciones 2008006480 del 13/03/2008 y 2008008629 del (07/04/2008 por tanto este
* instituto procederd a corregir de oficio las resoluciones en mencion.

Que revisada la documentacxén que reposa en el expediente se pudo comprobar que por error mvoluntano dela admlmstramén se
menciond erréneamente ,

RESUELVE ' *

ARTICULO PRIMERO: REVOCAR PARCIALMENTE la resolucién No 2007029018 de 12/05/2007, en el sentido de aclarar
que el domicilio correcto del titutar HUMAX PHARMACEUTICAL S.A. es ITAGUI-ANTIOQUIA,

ARTICULO SEGUNDO: REVOCAR PARCIALMENTE la resoluciones No 2008006480 del 13/03/2008 y 2008008629 del
07/04/2008 en ¢l sentido de ac!nmr que ¢l domicilio correcte del titular HUMAX PHARMACEUTICAL S.A. es ITAGUI-
ANTIOQUIA. .

ARTICULO TERCERO: Contra la presente resolucién procede tnicamente el 'Reéurso de Reposicion, que deberd ‘interponerse
ante ¢l SUBDIRECTOR DE REGISTROS SANITARIOS (E) DEL INSTITUTO NACIONAL DE VIGILANCIA DE
MEDICAMENTOS Y ALIMENTOS INVIMA, dentro de los cinco (5) dias suguxentes a su notificacién, en los términos sefialados
- en el Codigo Contencioso Administrativo. .
ARTICULO CUARTO; La presente resolucidn rige a partir de la fecha de ejecu’toria.

COMUNIQUESE, NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Se expide en Bogot D.C., el 9.de Junio de 2008,

" Este espacio, hasta la firma se considera en blanco,

CRISTIAN MOISES DE LA HOZ ESCORCIA
SUBDIRECTOR DE REGIS
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T ' **  Republica de Colombia

Ministerio de Salud y Proteccion Social

Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos — INVIMA

RESOI,UCION No. 2014043809 DE 19 de Diciembre de 2014
‘ Por la cual se Modifica uha Resolucion
La Directora de Medicamentos y Productos Biolégicos del Instituto Nacional de Vigilancia de
Medicamentos y Alimentos - INVIMA, en ejercicio de las facultades Legales Conferidas en el Decreto
2078 de 2012, Resolucion 2012030820 del 18 de ocfubre de 2012, Decreto Reglamentario 677 de 1995 y
Ley 1437 de 2011.

EXPEDIENTE: 16977387 RADICACION: 2014034019 FECHA: 26/03/2014
REGISTRO SANITARIO: INVIMA 2007M-0007588 VIGENCIA: 13/12/2017
ANTECEDENTES

Que mediante Resolucion No. 2007029018 de 5 de Diciembre de 2007 el INVIMA concedid el registro sanitario No.
INVIMA 2007M-0007588 para el producto LEVOMEPRAMAZINA SOLUCION ORAL 4% GOTAS en la modalidad
FABRICAR Y VENDER a favor de HUMAX PHARMACEUTICAL S.A., con domicilio en MEDELLIN - ANTIOQUIA.

Que mediante Resolucién No. 2012000562 det 13 de Enero 2012, el INVIMA aprobd los artes de material de envase
(etiquetas frasco) y de empaque (caja plegadiza) allegado mediante el escrito No, 2011139435 radicado 28/11/2011,
como tnico disefio para las presentaciones autorizadas, reemplazando los anteriores y de las cuales reposa copia
del expediente,

Que mediante Resolucién No. 2008015134 de 9 de Junio de 2008 el INVIMA aprobd ia adicion de FARMATECH S.A.
como fabricante y los bocetos de material de empaque y envase allegados mediante radicado 2008017331 del
22/02/2008 como dnico disefio y reemplazando los anteriores para utilizarse indistintamente con las presentaciones
aprobadas.

Que medianie Resolucién No. 2008033606 de 4 de Noviembre de 2009 el INVIMA aprobé Los artes de material de
envase y empaque allegados mediante escrito No. 2009081330 radicado el 03/08/2008 como Unico disefio para las
presentaciones comerciales autorizadas reemplazando las anteriores, de dichas artes reposa copia en el expediente.

Que mediante resolucién No 2011029270 del 3 de Agosto de 2011 el INVIMA aprobé la exclusién del fabricante
TECNIMICRO PHARMA S.A. con domicilio en CALI - VALLE.

Que mediante Resolucién No. 2012000562 del 13 de Enerc 2012, el INVIMA aprobd los artes de material de envase
(etiquetas frasco) y de empaque (caja plegadiza) allegado mediante el escrito No. 2011139435 radicado 28/11/2011,
come tnico diseiio para las presentaciones autorizadas, reemplazando los anteriores y de las cuales reposa copia
del expediente.

Que mediante escrito nimero 2014034019 radicado el 26 de Marzo de 2014, el(la) Seror(a) JUAN JIOSE ZULUAGA,
actuando en calidad de representante legal de HUMAX PHARMACEUTICAL S.A | presento solicitud de modificacion
al Registro Sanitario No. INVIMA 2007M-0007588 , en el sentido de que sean aprobados los nuevos artes de caja
plegadiza y etiqueta para el producto, en el sentido de adicionar la leyenda "Medicamento Esencial” y el cambio de
direccidn del titular.

Que mediante Auto No. 2014009256 de 3 de Octubre de 2014, el INVIMA solicito aj interesado cumplir con el
siguiente requerimiento:

1. Una vez revisada la informacion que reposa en su expediente y de acuerdo con fa Resolucion
No. 2007029018 del 5 de Diciembre de 2007 que concedid el Registro Sanitario, aprobd un tiempa
de vida dtil de dos (2) aflos y como fabricante a Laboratorio Profesional Farmaceutico LAPROFF
S.A. v la Resolucion No 2008015134 de 9 de Junio de 2009 en la cual se aprobd fa adicién de
FARMATECH S.A. como fabricante adicional , debe aflegar el protocolo y los estudios de
estabilidad natural hasta 24 meses del producto para los dos fabricantss, dando cumplimiento al
Paragrafo 2° del Articulo 22 del Decreto 677 de 1995 que dice: "Para efectos de la expedicion del
registro sanitario podran presentarse los resultados de las prusbas de estabilidad de corto plazo, sin
perjuicio de la obligatoriedad de realizar las pruebas de envejecimiento natural o de largo plazo”, a
la Resolucion 2514 de 1995, la Resolucion 3183 de 1995 - por la cual se acoge el informe 32 de la
Organizacion Mundial de la Salud, y al Decreto - Ley 019 de 2012. Tenga en cuenfa que la
presentacion del estudio de estabilidad natural debe cumplir Jos, sigufentes parametros: 1.
Informacion general sobre el Producto Farmacéutico Terminado (PFT) a. Nombre del ingrediente
Farmacéutico Activo (IFA) en Denominacion Comun Internacional. b. Forma farmacéutica,
concentracidn y presentacion comercial, incluyendo la férmula completa. c. Se debe informar
claramente sobre la composicion, tipo y tamafio del envase primario y el cierre del mismo. d. Se
debe indicar el fabricante del producto terminado. 2. Iformacién sobre las especificaciones del
producto, fas especificaciones del estudio y la mefodologla de ensayo a. Se debe informar sobre las
caracteristicas fisicas, quimicas, fisicoquimicas, toxicologicas y microbioiégicas del PFT en estudio.
b. Se debe indicar la metodologia de ensayo utilizada para cada uno de los aspectos antes
mencionados. ¢. Deba presentar la metodologia utilizada para evaluar la concentracion y/o potencia
segiin el caso d. La informacién obtenida de la validacion de la metodologla analltica, se debe

Pagina 1de 3
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Republica de Colombia
Ministerio de Salud y Proteccion Social
Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos — INVIMA

RESOLUCION No. 2014043809 DE 19 de Diciembre de 2014
Por la cual se Modifica una Resoluciéon
La Directora de Medicamentos y Productos Bioldgicos del Instituto Nacional de Vigilancia de
Medicamentos y Alimentos - INVIMA, en ejercicio de las facultades Legales Conferidas en el Decreto

2078 de 2012, Resolucion 2012030820 del 19 de octubre de 2012, Decreto Reglamentario 677 de 1995 vy
Ley 1437 de 2011.

presentar de una manera tabulada y grafica. e. Duracion de estudio f. Tiempos de muestreo g.
Numero de lotes del estudio e identificacion de los lotes sometidos a estudio: numero de lote, fecha
de fabricacion, fecha del inicio del estudio de estabilidad, numero de muestras total por lote a
analizar. h. Condiciones de almacenamiento: temperatura del estudio, porcentaje de humedad
relafiva y sensibilidad a la luz si aplica. 3. Presentacion de los resultados: a. Los datos primarios
deben ser presentados en forma tabulada (no se acepta promedio) que incluyan como parametro
fundamental la concentracion remanente del (los) IFA(s) durante el tiempo de estudio. b. Explicar y
presentar el tratamiento matematico y estadistico para el manejo de los datos primarios logrados,
con el fin de obfener Jos resultados. ¢c. Complementar la informacion de los Certificados de Analisis
de Producto Terminado, con los parametros evaluados, para cada lote y cada tiempo de estudio. d.
Tenga en cuenta la fecha en la cual elaboré el producto y presente el resultado del Estudio de
Estabilidad Natural, la metodologia de analisis debe estar acorde con los anteriores parametros y 1o
establecido en el decreto 019 de 2012 articulo 129. e. Conclusion acerca del estudio de estabilidad
realizado en cuanto a tiempo de vida ufil y condiciones de almacenamienfo en ftemperatura
humedad y envase. f. El estudio de estabilidad debe ser firmada por el Director Técnico
responsable.

2. En la informacion que reposa en el expediente se evidencia que la prueba de valor nominal de
gota se realizo ufilizando como liquido de ensayo agua, por lo tanto debe allegar el ensayo de valor
nominal de gota realizado con el producto, con el fin de dar soporte a la equivalencia de gotas /mL
declarado en la etiqueta.

Que mediante Radicado No. 2014160716 de 4 de Diciembre de 2014, el interesado dio respuesta al requerimiento,

en el cual allega estudios de estabilidad de tres lotes industriales por un periodo de 48 meses y ensayo de numero
de gotas /mL.

CONSIDERACIONES DEL DESPACHO

Frente a los documentos allegados por el interesado, este Despacho se permite hacer las siguientes
consideraciones:

Que el principio activo (Levomepromazina) del producto, en su concentracion y forma farmacéutica, se encuentra
incluido en el listado de medicamentos esenciales, de acuerdo a la Resolucion No 5521 de 27 de Diciembre de 2013.

Que al fratarse de un medicamento esencial, este despacho procedera a modificar la Resolucion No 2007029018 de
5 de Diciembre de 2007, mediante la cual se otorgo la Renovacion del Registro Sanitario del producto de la

referencia, en el sentido de incluir en el item OBSERVACIONES : “....Y UNA FRANJA VERDE CON LA LEYENDA
MEDICAMENTO ESENCIAL" i

Que el interesado allega como respuesta al primer requerimiento estudio de estabilidad natural del producto para tres
lotes industriales fabricados por FARMATECH S.A., los cuales fueron almacenados por 48 meses a condiciones de
30°C $2°C y 65% %555% HR; que el interesado declara en la respuesta a auto, que el producto ha demostrado su
estabilidad por 24 meses mas del tiempo de vida Uil del producto aprobado mediante Resolucion No. 2007029018
de 5 de Diciembre de 2007, sin embargo, la ampliacion de vida util no es procedente dentro de esta solicitud de

modificacion, toda vez que la ampliacion de vida util requiere documentos adicionales y el pago de la tarifa
correspondiente a dicha modificacion.

Los estudios de estabilidad allegados se archivan en el expediente como soporte a los 24 meses de vida util del
producto almacenado a temperaturas inferiores no mayores de 30°C, en el empague y envase previamente
aprobados mediante Resolucién No. . 2007029018 de 5 de Diciembre de 2007, dando respuesia satisfactoria al
requerimiento.

Que el interesado allega certificados de material de empaque para la subtapa del frasco gotero y resultados de la
prueba del valor nominal de gota para tres (3) lotes, dando respuesta satisfactoria al requerimiento.

Que revisada |la documentacion los artes de material de empaque (caja plegadiza) y envase (etiqueta del frasco),
cumplen con lo estipulado en el articulo 72 del decreto 677 de 19985.

Que un vez verificada y analizada la documentacion aliegada, para las modificaciones solicitadas,; este despacho
concluye que la misma cumple satisfactoriamente con los requisitos establecidos en el articulo 18 de Decreto 677 de
1995, En consecuencia con lo anterior la Direccion de Medicamentos y Productos Biologicos,
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Republica de Colombia
Ministerio de Salud y Proteccion Social
Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos — INVIMA

RESOLUCION No. 2014043809 DE 19 de Diciembre de 2014
Por la cual se Modifica una Resolucién
La Directora de Medicamentos y Productos Bioldgicos del Instituto Nacional de Vigilancia de
Medicamentos y Alimentos - INVIMA, en ejercicio de las facultades Legales Conferidas en el Decreto
2078 de 2012, Resolucion 2012030820 del 19 de octubre de 2012, Decreto Reglamentario 677 de 1995 y
Ley 1437 de 2011.

RESUELVE

ARTICULO PRIMERO: MODIFICAR la Resolucion No. 2007029018 del 05 de Diciembre de 2007 gue concedid
Registro Sanitario numero INVIMA 2007M-0007588 a favor de HUMAX PHARMACEUTICAL S.A. con domicilic en

LA ESTRELLA - ANTIOQUIA, para el producto LEVOMEPROMAZINA SOLUCION ORAL 4% GOTAS en la
modalidad FABRICAR Y VENDER | en el sentido de APROBAR

1. Incluir en el item OBSERVACIONES la frase: “..Y UNA FRANJA VERDE CON LA LEYENDA
MEDICAMENTO ESENCIAL", quedando en adelante:

OBSERVACIONES: LAS CONTRAINDICACIONES Y ADVERTENCIAS DEBEN APARECER EN LAS
ETIQUETAS Y EMPAQUES MAS LA FECHA DE VENCIMIENTO Y UNA FRANJA VERDE CON LA
LEYENDA MEDICAMENTO ESENCIAL .

2. Los artes correspondientes al material de empaque (caja plegadiza) y envase (etiqueta frasco) del
producto de la referencia, allegados mediante radicado No. 2014034019 del 26 de Marzo de 2014, como

unico diseno autorizado para todas las presentaciones comerciales aprobadas y de las cuales reposa
copia en el expediente.

ARTICULO SEGUNDO: Contra la presente Resolucién procede Unicamente el Recurso de Reposicién, que
debera interponerse ante la Directora de Medicamentos y Productos Biologicos, del Instituto Nacional de
Vigilancia de Medicamentos y Alimentos INVIMA, dentro de los DIEZ (10) dias siguientes a su
notificacion, en los terminos sefalados en el Codigo de Procedimiento Administrativo y de lo Contencioso
Administrativo (Ley 1437 de 2011).

ARTICULO TERCERO: La presente resolucion rige a partir de la fecha de ejecutoria
COMUNIQUESE, NOTIFIQUESE Y CUMPLASE

Se expide en Bogota D.C., el 19 de Diciembre de 2014
Este espacio, hasta la firma se considera en blanco.

LUZ HELENA FRANCO CHAPARRO _
DIRECTOR(A) DE MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS BIOLOGICOS

Proyectd Proyectd: Legal: naguirreb, Técnico: lrodriguezmun Revisd: cordina_medicamentos
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Repubhca de Colombia
Ministerio de Salud y Proteccién Social
Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos — INVIMA

RESOLUCION No. 2015022950 DE 12 de Junio de 2095
Por 12 cual se Modifica una Resolucion
El Drector(a) de Medicamentos y Productos Brolégicos del Instiiulo Nacional de Vigiancia de
Medicamentos y Alimentos - INVIMA, en sgjercicio de las facultades Legales Conferidas en el Decreto
2078 de 2012, Decreto Reglamentario 677 de 1995 y Ley 1437 de 2011.

EXPEDIENTE: 19877387 RADICACION: 2014167442  FECHA: 17/12/2014
REGISTRO SANITARIO: INVIMA 2007M-0007588 VIGENCIA: 13/12/2017
ANTECEDENTES

Que mediante Resolucion No. 2007029018 de 5 de Diciembre de 2007 el INVIMA concedia el registio
sanitado No. INVIMA 2007M-0007588 para el producto LEVOMEPRAMAZINA SOLUCION ORAL 4%
GOTAS en la modalidad FABRICAR Y VENDER a favor de HUMAX PHARMACEUTICAL S.A. con
domicilio en MEDELLIN - ANTIOQUIA.

Que mediante Resolucién No. 2012000562 del 13 de Enero 2012, el INVIMA aprobé los arles de matecial
de envase (etiquetas frasco) y de empaque (caja plegadiza) allegado mediante el escrito No. 2011139435
radicago 28/11/2011, como Unico disefio para las presenlaciones autonzadas, reemgplazando los
anteriores y de las cuales repssa copia del expediente.

Que mediante Resolucidn No. 2008015134 de 9 de Junio de 2009 el INVIMA aprobd la adicidn de
FARMATECH S.A. como fabricante y los bocelos de matenal de empaque y envase allegados mediante
radicado 2008017331 del 22/02/2008 como Unica diserio y reemplazando los anteriores para ulilizarse
indistintamente con las presentaciones aprobadas.

Que medianle Resolucidn No. 2003033506 de fecha 4 de Noviembre de 2009 el INVIMA 2probd Los
artes de material de envase y empaque 2allegados mediant2 escrito No. 2008081330 radicado el
03/08/20028 como Onico diseno para las presentsciones comerciales autorzadas reemplazando las
anteriores, de dichas artes reposa ¢opia en el expediente.

Que madiante resolucién Na 2041029270 del 3 de Agosto de 2011 el INVIMA APROBO la EXCLUSION
del fabricante TECNIMICRO PHARMA S.A. con domicilio en CALI - VALLE.

Que mediante Resolucion No. 2012000562 del 13 de Enero 2012, el INVIMA aprobd los antes de matedial
de envase (etquetas frasco) y de empaque (caja plegadiza) allegado mediante el escrito No. 2011139435
radicado 28/11/2011, como dnico disefio para las presentaciones autorizadas. reemplazando los
antesiores y de {as cuales reposa copia del expediente,

Que mediante RESOLUCION No. 2014043809 DE 15 de Diciembre de 2014, el INVMA aulorizo
modificacién en &) sentido de APROBAR :

1. Incluir en el ltem OSSERVACIONES I frase: “...Y UNA FRANJA VERDE CON LA LEYENDA
MEDICAMENTO ESENCIAL", quedando en adelante:

OBSERVACIONES: LAS CONTRAINDICACIONES Y ADVERTENCIAS DEBEN APARECER EN LAS
ETIQUETAS Y EMPAQUES MAS (A FECHA DE VENCIMIENTO Y UNA FRANJA VERDE CON LA
LEYENDA MEDICAMENTO ESENCIAL .

2. Los artes correspondientes al material de empaque (caja plegadiza) y envase (etiquets frasco)
del preducio de Ia referencia, allegados mediante radicado No. 2014034019 del 26 de Marzo de 2014,
como Unico diseno aulonizado para todas las presentaciones comerciales aprobadas y de las cuales
reposa copia en el expedienie.
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Republica de Colombia
Ministerio de Salud y Proteccién Social
Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos — INVIMA

RESOLUCION No. 2015022850 DE 12 de Junio de 2015
Por l2 cual se Modifica una Resolucion
E! Director(a) de Medicamenios y Productos Bioldgicos del Insfiuto Nacional de Vigilancia de
Medicamentos y Alimentos - INVIMA, en gjercicio de 88 facultades Legales Conferidas en el Decrefo
2078 de 2012, Decreto Reglamenizno 677 de 1835 y Ley 1437 de 2011.

Que medianie escnto nomero 2014167442 ¢adicado el 17/12/2014, la Sedora Juap José Zuluaga,
acfuando en calidad de representante legal de la sociedad HUMAX PHARMACEUTICAL S A | presentd
solicitud de modificacién al Registro Sznifario en mencién, en el sentido de yue sea aprobada la
amplizcién del tiempo de vida util a 4 afos.

Que revisada lz documenrtacidn zllegada, este Despacho solictd medianle auto No. 2015003125 de
fecha 11/03/2015, el cumplimiente del siguiente requenmienta:

1. Allegar los dalos primariog y cedificados de andlisis respectvos comrespondiantes o ta evaluacion
oe la selectividad en ef produclo.

2 Dar clandad en cuanto a la conceniracidn manejada para fa evaluacidn de la precision
intermed’p.

3 Allegar los soportes respectivos 8 la avaluacion da ja precision intermedia y le linealidad.

4. Teniendo en cuenta que se lrata de un producto en forma farmacéulice iiquida, el cual liene 1as
presenlaciones comercralas 15mL, 20mL y 30ml, deberd sllegar fos esludios de estahilidad
completos bajo las condiciones de Zona IV, para cada prasentacién o en su defeclo rsalizar un
diseno Bracketling. Allegyar ef asludio por cada fahricante aprohado para el produclo (Laboraiono
Profesional Farmacéulica Laprolf S.A. con damicilio en Cra 43A No. 61 SUR - 84 Sabanela,
Antioquia y Farmalech S.A. ¢con domicilic en Cra 57 No. 44 A 07 Medeltin)

5 Aclarar 2 que presentacion comercial y fabricante corresponde el esludio de estabildad sllegado
mediante radicado 2014167442 del 17/12/2014

6 Aclarar la escala de los foles ulilizados en el estudio de eslabiidad.
7. Allegar los certificados de analisis de los estandares secunderios.

8. Allegar los datos primarios y los certificados de analisis mcrobiolbgicos. realizados en los
tiempos eslablecidos seglin ef prolocolo de esrabilidad

9. Aclarar por qué Is potencia del sstangar empleado en el esiudio de estabilidad es diferenle.

10. Allegar los dalos y el grafico del control de la cabina de estabilidad nalural para el mes de abril de
2012

11. Dado que Levomepromazina clorhidrato es oficial en Ia larmacopea Europea. actarar por qué no
se realiza el ensayo de suslancias relacionadas indicado en la monografia leniendo an cuenta
que esle es un cnteno de eslabilidad del producto

Que mediante escrito nomere 2015061848 radicado el 15/05/2015, el(la) Senor(a) Juan José Zuluaga,
actuando en calidad de representante legal de la sociedad HUMAX PHARMACEUTICAL S A presentd
respuesta zl requerimiento. allegandoc documentacién 1écnica respectiva.

CONSIDERACIONES BEL DESPACHO
Frenle a los documentos técnico / legales allegados por el interesado con radicado No. 2014167442 del

17/12/2014 y como respuesta al auto radicado No. 2015061848 del 15/05/2015, este Despacho se
permte hacer las siguientes consideraciones:
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Replblica de Colombia
Ministerio de Salud y Proteccion Social
Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentas — INVIMA

RESOLUCION No. 2015022950 DE 12 de Junio de 2015
Por la cual se Modifica una Resolucion
El Director(a) de Medicamentos y Productos Biolégicos del Instituto Nacions) de Vigitancie de
Medicamentos y Alimentos - INVIMA. en ejercicio de las faculades Legales Conferidas en ef Decreto
2078 de 2012, Decreto Reglamentario 677 de 1895 y Ley 1437 de 2011.

Que en respuasta al punto 4 del requerimiento. se¢ manifiesta "Humax Phammaceutical no cuenta con
estudios de estabilidad completos para las presentaciones de 15 mL y 30 mL: de igual forma aclara que
el material de empaque primario a utilizar en eslas presentaciones comerciales es el mismo vtilzado para
la presentacién de 20 mL.... Para Laboratorio Profesicnat Farmacédtico Laproff S.A. no se cuenta con
estudios de estabilidad natural; ya que et producto durante el lempo que se ha comercializado no se ha
fabricado en sus instalaciones”

Que tentendo en cuenta que &l Laboratorio Profesional Farmac2utico Laproff S.A. no esta realizando las
funciones esfablecidas en {2 Resolucidn No. 2007025018 de 5 de Diciembre de 2007 y no se zllegan
esiudios de estabilidad que soporten la calidad del producto, este despacho excluye dicho taboratasio
como ‘abricante del producto en mencidn.

Que la norma ICH QTA_R2 establece en el numeral 2.2.3 “Los estudios de estabiidad deben realizacse
en cada presentacién y en gf envase individual del medicamento a menos que se aplique un estudio
Bracketing o matnzado.” En el numeral 3. parz |2 definicién de Brackeling establece “El disefio presupone
que la eslabilidad de cualquier nivel intermedio estd representado por la estabilidad de (05 extremos
probados.”

Que de acuerdo con la manifestacion del interesado, en donde se ndica no contar con esiudios de
estabilidad natural completos, las presentaciones “CAJA CON UN FRASCO DE VIDRIO AMBAR T(PO I
POR 15 y 30 mL, CON TAPA ROSCA DE POLIPROPILENO Y SUBTAFPA GOTERO EN PEAD-PEBD
NATURAL" no dan curmmplimiento al paragrafo 2 del articulo 22 dzl Decreto 677/95, el cua) esiablece “Para
efeclos de ta expedicidn del registro sanitario podran presentarse los resultados de las pruebas de
estabilidad de cono plazo, sm perjuicio de [a obfigatoriedad de realizar tas pruebas de envejecimiento
natural o de largo plazo. Adicionalmenie, sa deberan presentar los rasuyllados correspandienies 3 los
tiempos cero (0) y tres (3) meses de las muestras sometidas a envejecimiento natural, con Iz coligacion
de presentar los resultados completos una vez ellas terminen”. Por lo tanto, este despacho excluye
dichas presenfaciones dado que na se asegura el mantenimiento de las caracleristicas de calidad del
producto por el tiempo establecido en Resolucién No. 2007023018 de 5 de Diciembre de 2007

Que se allega el protocalo y |2 totalidad del estudic de estabilidad nalural del producto en mencion para la
presentacion “caja con un frasco de vidrio ambar tipo NNl por 20 ml, con laps rosca de polipropileno y
subtapa gotero en pead-pebd natural”, fabricado por FARMATECH S.A con domicilio en CRA 57 No 44 A
07 Medellin, con los lotes industriales 8J211, 85342 y 0A157 fabricados en 06/2003. 09/2008 y 04/2010,
respectivamente, bajo condiciones climaticas de zona IV (30°C +/- 2°C y 65%HR +/- 5%HR) por un
tiempo de 48 mases.

Que se allega validacion de la metodologla analitica para 12 cuantificacion de Levomepromazina en el

producio temminado, la cual se acoge 2 la noma compendial <1225> de 1a farmacopea USP 38 y [a ICH
Q2 "Analylical Validation™.

Que los datos obtenidos en los estudios de estabilidad natural des producto er la presentacion por 20 mL,
fabricado por FARMATECH S.A, demuestran el cumplimiento de las especificaciongs estanlecidas, para
el producto en mencion durante el tiempo solicitado (48 meases).

Que una vez revisada la solicitud de modificacion del Registro Samtario. se encuentre que la misma
cumple con lo establecido en el Articulo 18 de Decreto 677 de 1835,

Por lo expuesto anteriormente, la Direccion de Medicamenlos y Productos Biologicos,
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Republica de Colcmbra
Ministerio de Salud y Proteccién Social
Instituto Nacional de Vigitancia de Medicamentos y Alimentos — INVIMA

RESOLUCION No. 2015022950 DE 12 de Junio de 2015
Por la cual se Modifica una Resolucién
El Oirector(a) de Medicamentos y Productos Bioldgicos del Instituto Nacionzl de Vigilancia de
Medicamentos y Alimentos - INVIMA. en ejercicio de las facultades Legales Conferidas en el Decreto
2078 ge 2012, Dacreto Reglamentario 677 de 19395 y Ley 1437 de 2011,

RESUELVE

ARTICULO PRIMERQ: MODIFICAR la Resolucién No. 2007029018 de 5 de Diciembre de 2007. que
concedio el Registro Sanitano No. INVIMA 2007M-0007588 para el productc LEVOMEPRAMAZINA
SOLUCION ORAL 4% GOTAS en la modalidad FABRICAR Y VENDER a favor de HUMAX
PHARMACEUTICAL S.A.. con domicilic en Medellin - Anticquia, en el sentido de APROBAR la
amphacidn de vida Ulll 3 48 meses para (a presentacién “caja con wun frasco de vidrio dmbar upo !l por 20
mL, con tapa rasca de polipropilenc y subtapa gotero en pead-pebd natural®, fabricado por FARMATECH
S.A con domicilio en CRA 57 No 44 A 07 Medellin, a partir de 1a fecha de fabricacdn, almacenado a
temperatura no mayor de 30°C, en su envase y empaque original

ARTICULO SEGUNDO: EXCLUIR como fabricante del producto en mencién 2 LABORATORIO
PROFESIONAL FARMACEUTICO LAPROFF S.A con domicilio en Carreca 43A No. 81 Sur - 84
Sabaneta, Anlioguia y las presentaciones CAJA CON UN FRASCO DE VIDRIO AMBAR TIPO IlIf POR 15
y 30 mL, CON TAPA ROSCA DE POLIPROPILEND Y SUBTAPA GOTERO EN PEAD-PEBD NATURAL.
por las razones expuesias en {a pafe consideraliva.

ARTICULO TERCERO" Conira la presente resolucidn procede tnicamente el Recurso de Reposicion,
que debera inferponerse ante el Directora De Medicamenlos Y Productos Biolégicos, dentre de los DIEZ
(10) dias siguientes a su notificacion, en los términos sefialados en el Cddigo de Procedimiento
Administratvo y de lo Contencioso Administrativo (Ley 1437 de 2011).

ARTICULO CUARTO: Ls presenia resclucion rige a partir de la fecha de ejecutoria.

COMUNIQUESE, NOTIFIQUESE Y CUMPLASE
Se expide en Bogota D.C., el 12 de Junio de 2015
Este espacio, hasta Ia firma se considera en blanco.

" mocwwmem’
l?‘l_.l'!ll

LUZ HELENA FRANCO CHAPARRO
DIRECTOR(A) DE MEDICAMENTOS Y PRODUCTOS BIOLOGICOS.
Proyecio: Legal: jguiroze, Técnico: nduanev Revso: cordina_medicamentos
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SENORES: _i‘.ﬁinj-!ts_“‘_h‘&;‘u;:-cor- o
INVIMA

Direccion de Medicamentos y Productos Biolégicos
Francisco Javies Sierra Esteban

ASUNTO:; Solicitud de Renovacién Regisiro Sanitario
PRODUCTO: LEVOMEPROMAZINA SOLUCION ORAL 4% GOTAS
EXPEDIENTE: 19977387

Por medio de la presente Humax Pharmaceuticai S.A, solicita a la Direccion de
Medicamentos y Productes Biologicos, evaluar la informacién tecnico-legal allegada. con el
fin de renovar el registro saniario INVIMA2007M-0007588 correspondienie al producto
LEVOMEPROMAZINA SOLUCION ORAL 4% GOTAS para lo cual se aliegan 'os requisitos
técnicos necesarnios, de la misma forma solicitamos agotamiento de materiales y producto

terminado en exsiencia al momento de {3 entrada en vigencia de la Resolucién de Ja
renovacion,

Cocdialmente,

0 Qs

Xiomara Sanchez Jiménez
CC. 43.152.258
Apodecada

(oo
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