Ursofalk®

Acido ursodesoxicólico
Cápsulas

Industria Suiza - Venta bajo receta

CONTENIDO DE LOS ENVASES:

Envase conteniendo 25 y 50 cápsulas.

COMPOSICION:

Cada cápsula contiene:

Acido ursodesoxicólico 250,0 mg. Excipientes: Almidón de maíz 73,0 mg; Estearato de magnesio 2,0 mg; Sílice coloi​dal anhidra 5,0 mg.

ACCION FARMACOLOGICA:

El ácido ursodesoxicólico es un ácido biliar terciario endógeno que se encuentra en el hombre. Es sintetizado en el hígado a partir de ácido 7-ketolitocólico, el cual es un producto de oxidación bacteriana del ácido quenodesoxicólico. El ácido ursodesoxicólico difiere del ácido quenodesoxicólico sólo en la orientación ecuatorial del grupo 7(-hidroxilo. Esta propiedad permite que el ácido ursodesoxicólico sea marcadamente más hidrofílico que otros ácidos biliares con dos o tres grupos hidroxilos en posiciones 3,7 y 12 (. Su alta polaridad se correlaciona con su bajo potencial formador de micelas, y también parece ser la razón de su baja toxicidad. En el hombre, la bilis se compone de 38-54% de ácido quenodesoxicólico, 26-39% de ácido cólico, y 16-33% de ácido desoxicólico: el ácido ursodesoxicólico y ácido Iilodesoxicólico se encuentran sólo en mucho menores cantidades (0,1-5%) Durante la terapia con ácido ursodesoxicólico, hay un cambio dosis-dependiente en estas concentraciones relativas de ácidos biliares: el ácido ursodesoxicólico frecuentemente se convierte en el principal constituyente de la bilis, mientras que las proporciones de ácido quenodesoxicólico, ácido desoxicólico y ácido cólico presentes disminuyen.

Diso/ución de cálculos biliares

La vesícula biliar puede llegar a estar sobresaturada con colesterol conduciendo a la formación de cálculos:

- en presencia de una reducida o insuficiente secreción de ácido biliar.

- en presencia de secreción aumentada de colesterol

El ácido ursodesoxicólico administrado oralmente tiene un efecto sobre el pool de ácido biliar, e inhibe la absorción intestinal de colesterol y la secreción de colesterol en la vesícula biliar produciendo una reducción de colesterol en la misma.

Cirrosis biliar primaria

El mecanismo de acción del ácido ursodesoxicólico en los trastornos hepáticos colestáticos, no ha sido aún bien dilucidado. Es probable que existan tres mecanismos básicos involucrados: supresión de la hepatotoxicidad inducida por ácidos biliares, un efecto citoprotector del hepatocito, y modificación del sistema inmune.

Los ácidos biliares lipofílicos (como el ácido cólico, quenodesoxicólico y litocólico), tienen propiedades detergente y pueden causar daño a las membranas del hepatocito. El ácido ursodesoxicólico hifrofílico; tiene efecto detergente mucho menos pronunciado, y no es hepatotóxico. Luego de la administración de ácido ursodesoxicólico se puede observar una producción incrementada de bilis, y secreción de ácidos biliares y fosfolípidos.

En hepatocitos humanos se demostró un efecto hepatoprotector directo del ácido ursodesoxicólico frente a los efectos de los ácidos dihidroxi-biliares. Se postuló que el ácido ursodesoxicólico se une a las membranas del hepatocito o se encuentra incorporado en ellas, incrementando su estabilidad, y por lo tanto protegiéndolas del daño.

Los procesos inmunológicos también parecen desempeñar un rol importante en la patogénesis y desarrollo de las enfermedades colestáticas del hígado, en particular relacionados con la cirrosis biliar primaria (PBC); la supresión de la reacción inmunológica es asimismo uno de los mecanismos posibles de acción del ácido ursodesoxicólico.

Los resultados de investigación más recientes indican que el ácido ursodesoxicólico tiene un efecto positivo sobre la eosinofilia, observada en más del 40% de los pacientes PBC. Asumiendo que existe una relación directa entre la destrucción del conducto biliar y eosinofilia, este mecanismo puede estar comprendido en los efectos terapéuticos del ácido ursodesoxicólico en PBC.

Los efectos terapéuticos del ácido ursodesoxicólico fueron investigados en otros trastornos crónicos, trastornos hepá​ticos no-colestáticos, como hepatitis persistente a cirrosis aguda. Prácticamente todos estos estudios mostraron una reducción significativa en las concentraciones séricas de ALT (GTP), AST (GOT), y (-GT (alanina aminotransferasa, aspartataminotransferasa, (-glutamiltransferasa). Hubo una reducción del 23-35% en aminotransferasas, y 41-53% de reducción en yGT.

Gastritis

Los estudios de los efectos del ácido ursodesoxicólico en la terapia de la gastritis demostraron una correlación entre las concentraciones de esta sustancia en los jugos del reflujo gástrico y mejoría de los síntomas clínicos y resultados de endoscopía.

Los incrementos relativos en las concentraciones de ácido ursodesoxicólico en el perfil de ácido biliar y los efectos protectores de la membrana de esta sustancia son los responsables de los mecanismos terapéuticos.

Re/ación dosis-efecto

Los incrementos lineales de las concentraciones de ácido ursodesoxicólico en la vesícula biliar fueron observados luego de una dosis creciente de 1,8 a 5,8 mg/kg/día.

Con dosis más altas, las concentraciones alcanzaron un plateau. Luego de la administración de 5 mg/kg/día durante 3 meses, el ácido ursodesoxicólico constituye el 47% del ácido biliar en la vesícula; luego de dosis de 10 Y 15 mg/kg/día, esta proporción fue del 55%.
.

Luego de una dosis diaria de 2,5 mg/Kg de peso corporal los efectos sobre los cálculos biliares son débiles, sin embargo luego de dosis de 8 mg/kg/día, la proporción de disolución de los cálculos biliares se incrementa marcadamente.

La admínistración de ácido ursodesoxicólico en la terapia de los cálculos una vez por día antes de acostarse tuvo un efecto positivo. Exíste una relación entre el ritmo diurno de la síntesis de colesterol y la secreción. Durante la noche, los níveles de colesterol en la vesícula biliar aumentan continuamente y luego decaen durante el día. En estudios en pacientes con cálculos, el índice de saturación de colesterol en la vesícula biliar fue significativamente más reducido luego de dosis únicas nocturnas de ácido ursodesoxicólico que después de la admínistración de dos ó tres dosis durante el día.

En estudios dosis-respuesta en pacientes con enfermedad crónica hepática, una dosis de 250 mg/día (=4 mg/kg/día) resultó en alcanzar signíficativamente mejores niveles séricos de bilirrubina, fosfatasa alcalina, (-GT, AST y ALT en  pacientes con PBC. Luego de dosis de 500 y 700 mg/día, fueron observadas reducciones posteriores significativas en ALP y (-GT aunque no hubo variaciones significativas entre estas dos dosis. Observaciones similares fueron encontra​das en pacientes con hepatitis crónica.

ACCION TERAPEUTICA:

Terapia hepática y biliar. Agente disgregante de cálculos biliares.

INDICACIONES:

- Disolución de los cálculos de colesterol en la vesícula.

Los cálculos vesiculares deben ser radiotransparentes, y la función de la vesícula debe estar  intacta. 

- Gastritis por reflujo biliar.

- Hepatopatías colestáticas (por ej. cirrosis biliar primaria).

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION:

Disolución de cálculos vesiculares de colesterol v hepatopatías colestáticas: 

La dosis diaria es de hasta 10 mg/kg de peso corporal, equivalente a:

·   60 Kg 2 cápsulas 

·   70 Kg 3 cápsulas 

·   80 Kg 3 cápsulas 

·   90 Kg 4 cápsulas

-
100 Kg 4 cápsulas

Tratamiento de la Gastritis por reflujo biliar:

Tomar 1 cápsula de Ursofalk una vez por día, a la noche antes de acostarse.

Las cápsulas deben tomarse enteras con poca cantidad de líquido y en forma regular. En general son necesarios entre 6 a 24 meses para disolver los cálculos. Si el tamaño de los cálculos no disminuye después de los 12 meses, discontinuar el tratamiento. Los resultados de la terapia deberán ser monitoreados por ultrasonografía o rayos X cada 6 meses. Para el tratamiento de la gastritis por reflujo biliar, Ursofalk deberá administrarse regularmente durante 10-14 días. El médico actuante decidirá el tiempo durante el cual deberá continuarse el tratamiento.

Observaciones:

Es importante tomar las cápsulas regularmente para lograr la eficacia terapéutica. Los parámetros de la función hepá​tica deberán ser monitoreados varias veces durante el tratamiento.

ACCIONES COLATERALES Y SECUNDARIAS:

Durante el tratamiento puede producirse la calcificación de los cálculos. En casos pocos frecuentes las deposiciones pueden volverse pastosas.

CONTRAINDICACIONES:

Ursofalk no debe ser utilizado cuando se presenta:

- Inflamación aguda de la vesícula y de los conductos biliares.

- Obstrucción del tracto biliar (conducto biliar común o vesícula).

- Trastornos inflamatorios del intestino grueso y delgado.

- Embarazo.

Ursofalk no debe administrarse cuando la vesícula no pueda visualizarse mediante rayos X, en pacientes con vesícu​las calcificadas, alteraciones de la contractibilidad vesicular o cólico biliar frecuente.

USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA LACTANCIA:

Corno el riesgo de embriotoxicidad no ha sido adecuadamente establecido, las mujeres en edad reproductiva sólo pueden ser tratadas, cuando al mismo tiempo, se tomen precauciones de contracepción confiables. Antes de iniciar el tratamiento deberá descartarse la existencia de embarazo. Por razones de seguridad, no se deberá comenzar con el tratamiento durante el embarazo o la lactancia.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS:

Ursofalk no deberá administrarse concomitantemente a colestiramina, colestipol, o antiácidos que contienen hidróxido de aluminio dado que estas preparaciones se unen al ácido ursodesoxicólico en el intestino y en ese caso afectarían la absorción y eficacia.

SOBREDOSIFICACION:

En caso de sobredosificación (aunque no se ha descripto ningún caso) se recomienda efectuar lavado gástrico con al menos un litro de suspensión de colestiramina o carbón absorbente (2g/100ml de agua). Seguidamente administrar oralmente 50 ml de suspensión de hidróxido de aluminio.

Ante la eventualidad de una sobredosificación, concurrir al hospital más cercano o comunicarse con los siguientes centros de toxicología:

Hospital de pediatría Ricardo Gutiérrez: (011) 4962 - 6666 / 2247

Hospital A. Posadas: (011) 4654 - 6648 / 4658 - 7777

Este medicamento no deberá ser usado después de la fecha de vencimiento indicada en el envase. 

Mantener el medicamento fuera del alcance de los niños.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud y Ambiente.

Certificado  Nº 46.177

CONSERVACION: mantener a temperatura ambiente (15-25º C) y en lugar seco.

Dr. Falk Pharma GmbH, LeinenweberstraBe 5, Freiburg, República Federal de Alemania.

Representantes y Distribuidores:

Cevallos Salud S.R.L.

Zapiola 2836/40 - (C1428CXT) Buenos Aires 

Director Técnico: Esteban D. Tilosanec, Farmacéutico.

El empleo de productos originales favorece el descubrimiento e investigación de nuevos medicamentos que contribuyen a una mejor calidad de vida.

