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Disposición

 
Número: 
 

 
Referencia: EX-2019-106197390-APN-DGA#ANMAT

 

VISTO el EX-2019-106197390-APN-DGA#ANMAT del Registro de esta Administración Nacional; y

 

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIO INTERNACIONAL ARGENTINO SA, solicita la 
autorización de nuevos prospectos para la especialidad medicinal denominada ENOXANORTH/ ENOXAPARINA 
SÓDICA, forma farmacéutica: Solución inyectable, autorizado por el certificado N° 55.517.

Que la documentación presentada se encuadra dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de 
Medicamentos Nº 16.463 y el Decreto Nº 150/92.

Que en la PV-2020-02911450-APN-DECBR#ANMAT de las actuaciones referenciadas en el Visto de la presente, 
obra el informe técnico de evaluación favorable de la Dirección de Evaluación y Control de Biológicos y 
Radiofármacos.

Que se actúa en ejercicio de las facultades conferidas por el Decreto Nro. 1490/92 y sus modificatorios.

 

Por ello,

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:

ARTÍCULO 1º.-  Autorízanse a la firma LABORATORIO INTERNACIONAL ARGENTINO SA, los nuevos 
prospectos para la especialidad medicinal denominada ENOXANORTH/ ENOXAPARINA SÓDICA, forma 



farmacéutica: Solución inyectable, autorizado por el certificado N° 55.517.

ARTÍCULO 2°.- Acéptase el texto de prospecto que consta en el Anexo IF-2020-18192450-APN-
DECBR#ANMAT.

ARTICULO 3°- Regístrese; por la Mesa de Entradas notifíquese al interesado, haciéndole entrega de la presente 
Disposición y Anexo, gírese a la Dirección de Gestión de Información Técnica. Cumplido, archívese.

EX-2019-106197390-APN-DGA#ANMAT
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PROYECTO DE PROSPECTO

lndustria Argent¡na Venta Bajo Receta

,,ENOXANORTH,,

ENOXAPAR!NA SóDICA
Solución lnyectable subcutánea

rónuuu
Cada jeringa prellenada de 20 mg (2.000 Ul de factor anti-Xa) contiene:
Enoxaparina Sód¡ca 20 mg
Agua para uso inyectables c.s.p. 0,2 ml

Cada jeringa prellenada de 40 mg (4.000 Ul de factor ant¡-Xa) cont¡ene:
Enoxaparina Sód¡ca 40 mg
Agua para uso inyectables c,s.p. 0,4 ml

Cada jeringa prellenada de 50 mg (6.000 Ul de factor anti-Xa) contiene:
Enoxapar¡na Sód¡ca 60 mg
Agua para uso ¡nyectables c.s.p, 0,6 ml

Cada jeringa prellenada de 80 mg (8.000 Ul de factor ant¡-Xa) contiene:
Enoxapar¡na Sód¡ca 80 mg
Agua para uso inyectables c,s,p. 0,8 ml

Cada jeringa prellenada de 100 mg (10.000 Ul de factor anti-Xa) cont¡ene:
Enoxaparina Sódica 100 mg
Agua para uso inyectables c.s.p. 1,0 ml

ACCIóN TERAPÉUTICA

Hepar¡na de bajo peso molecular con acción antitrombótica.

INDICACIONES

Profilaxis de la trombos¡s venosa profunda y del embolismo pulmonar en los s¡gu¡entes casos:
- Pac¡entes sometidos a cirugia general u ortopédica.
- Pac¡entes postrados en cama por patologías agudas como insuficiencia cardíaca, insuficiencia resp¡ratoria,

infecciones graves o enfermedades reumáticas.
Tratamiento de la trombosis venosa profunda con o sin embolismo pulmonar.
Prevención de la formación de trombos en la circulación extracorpórea durante la hemodiálísis.
Profilax¡s de complicaciones ¡squém¡cas de angina inestable y de infarto de miocardio de onda no-Q, con ad-
min¡strac¡ón concurrente de asp¡r¡na.

cARACTERISTT CAS FARMACOTóGTCAS/PROPT EDADES:

Código ATC: B01A 805
Acción Formdcológico:

FERNANDEZ
Diroctor¿ Téc¡lcá
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La Enoxápar¡na Sódica es una heparina de bajo peso molecular (peso molecular med¡o:4.500 dalton) que tie-
ne propiedades antitrombót¡cas.
En humanos, la Enoxaparina administrada a una dosis de 1,5 mg,/kg por vÍa subcutánea se caracter¡za por una
elevada actividad anti-Factor Xa y una baja actividad anti-Factor lla o antltrombina.
Formococ¡nét¡co:
Absorción, Cuando se adm¡n¡stra Enoxaparine Sódica por vía subcutánea, la biodisponibilidad absoluta basada
en la actividad anti-Xa es de aprox¡madamente el 100%.
El volumen de inyección y Ia concentración de la dosis (en el rango de 100 a 200 mg/ml) no afectan los pará-
metros farmacocinéticos.
La máx¡ma act¡vidad anti-factor Xa y antitromb¡na (anti-factor lla) se presentan de 3 a 5 horas después de la
inyección subcutánea de Enoxaparina.
La farmacoc¡nét¡ca de Enoxaparina es lineal sobre los rangos de dosis recomendadas.
La variabilidad ¡ntra e interpacientes es baja.

Después de la administración subcutánea repetida de 40 mg una vez al día y de regímenes de 1,5 mg/kg una
vez al dÍa en voluntarios sanos, el estado de equilibrio dinámico se alcanza en el día 2 con una proporción de
exposición promedio alrededor del 15 % más alta que después de una dosis única.
Después de la administración subcutánea repetida del regimen de 1 mg/kg dos veces al dia, el estado de equi-
librio dinámico se alcanza a partir del día 4 con exposición promedio un 65 % más alta que después de la dosis
única y niveles promedio pico y estables promedio de alrededor de 1,2y O,57 Ul/ml, respectivamente.
Tomando como base la farmacocinética de Enoxaparina Sódica, se considera esta diferencia en el estado de
equilibrio dentro del rango terapéutico.
La act¡vidad ant¡-lla del plasma después de la administración subcutánea es aproximadamente 10 veces más
baja que la act¡vidad ant¡-Xa.

Distribución. El volumen de distribución de la actividad anti-factor Xa de la Enoxaparina Sód¡ca es de aproxi-
madamente de 4,3 litros, cercano alvolumen sanguíneo total.
Metobolismo. La Enoxaparina Sódica es pr¡ncipalmente metabolizada en el hígado por desulfatación y/o des-
polimerización a sustanc¡as de peso molecular más bajo con potencia biológica muy reducida.
ExÜecióni La Enoxaparina Sódica es un fármaco de clearance bajo (aproximadamente el 10 % de la dosis ad-
ministrada) y la excreción renal total de fragmentos activos y no-act¡vos es del 40 % de la dosis administrada.
P obl ac¡ on e s E spec¡ d I e s:

Sexo.' Se ha observado una depuración plasmática ligeramente mayor en hombres que en mujeres. Se consi-
dera que el peso corporal puede ser un factor contribuyente.
Pocientes oncionos: El perfil farmacocinético de la Enoxaparina Sódica no difiere en pacientes ancianos res-
pecto de los más jóvenes, cuando el funcionamiento renal es normal.
No obstante, dado que el funcionamiento renal puede disminuir en pacientes ancianos la depuración plasmá-

t¡ca de la Enoxaparina Sódica puede ser menor, constituyendo ésto una precaución.

Pdcientes con deterioro en el funcionomiento renol: En este caso puede presentarse una disminución de la
depuración plasmát¡ca de la Enoxaparina Sódica, lo cual depende del grado de deterioro del funcionamiento
rena l.

En pac¡entes con ¡nsuficiencia renal severa (depuración de creat¡n¡na < 30 ml/min), la biodisponibilidad de la
Enoxaparina Sódica puede aumentar hasta en un 55 % después de dosis subcutáneas repetidas de 40 mg die-
rios.
Peso: Después de dosis subcutáneas de 1,5 mg/kg diarios de Enoxapar¡na Sódica, el Area bajo la Curva Pro-
medio de la actividad anti-factor Xa es ligeramente mayor en estado de eq u¡l¡br¡o en voluntarios sanos obe-
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sos (índice de masa corporal 30-a8 kg/m2) en comparación con sujetos de control no obesos, m¡entras que el
Área Bajo la Curva máxima no se modifica.
Hemodiólisis: En este caso se ha observado un r¡tmo de eliminación parecido al de la población control pero
un Área bajo la Curva dos veces mayor que en el grupo de control, administrando Enoxapar¡na Sódica por vía
intravenosa en dos¡s única de 0,25 ó 0,50 mg/kg.

POSOLOGÍA,/DOSIFICACIÓN- MODO DE ADMINISTRACIÓN!
Debe evaluarse clínicamente a todos los pacientes a fin de descartar trastornos hemorrág¡cos antes de la ad-
ministración de ENOXANORTH inyectable, a menos que la medicación sea necesaria urgentemente.
Dado que los parámetros de la coagulación son inadecuados para el control de la actividad de ENOXANORTH
inyectable, no se requiere el control rutinario de los parámetros de la coagulación.

LAS PRESENTACIONES DE ENOXANORTH

SON EXCTUSIVAMENTE PARA APTICAR EN DOSIS COMPLETA.

NO FRACCIONAR.

Dosis en odultos:
cirugío abdominoli En este caso el riesgo de tromboembolismo es moderado. Se recomienda una dosis de
Enoxaparina Sódica de 20 a 40 mg una vez al día administrada por inyección Subcutánea, debiéndose admi-
n¡strar la dosis in¡cial 2 horas antes de la cirugfa.
cirugío ortopédico.'En este caso el riesgo de tromboembolismo es alto recomendándose una dosis de Enoxa-
parina Sódica de 40mg una vez al día iniciando la administración 12 horas antes de la cirugía.
Este tratam¡ento se indica generalmente por un período de 7 a 10 días. En algunos pac¡entes puede prolon-
garse, fundamentalmente si existe el riesgo de tromboembolismo venoso y hasta que el paciente sea dado de
alta.
Se ha demostrado, en cirugía ortopédica que es beneficioso seguir un tratamiento con 40 mg de Enoxaparina
Sódica, adm¡n¡strados una vez al día durante 3 semanas a partir del tratam¡ento ¡n¡c¡al.

Profiloxis del tromboembolismo en pocientes con potologíos clín¡cos que resÜ¡ngen lo movilidod: En pacientes

con riesgo de complicaciones tromboembólicas debido a movilidad severamente restring¡da durante patolo-
gías agudas se recomienda una dosis de Enoxaparina Sódica de 40 mg una vez al día administrada por inyec-

ción Subcutánea. La duración usual de la administración es de 5 a 11 días. La Enoxaparina Sódica ha sido bien
tolerada durante períodos de tratam¡ento de hasta 14 días en pruebas clínicas controladas.
Angino inestoble e ¡nforto de miocordio ondo no-Q: En pacientes con ang¡na inestable o ¡nfarto de miocardio
onda no-Q, la dosis recomendáda de Enoxaparina Sódica es de 1 mB/kg administrada por vía Subcutánea cada

12 horas conjuntamente con terapia oral con aspirina (100 a 325 mg una vez al día). El tratam¡ento con
Enoxaparina Sódica debe ser prescripto durante un mínimo de 2 días y continuado hasta la estabilización clí-
n¡ca, Para m¡n¡mizar el riesgo de hemorragia después de ¡nstrumentac¡ón vascular durante el tratamiento de
la angina inestable, se recomienda seguir con exactitud los intervalos recomendados entre la dosis de Enoxa-
parina Sódica. La cubierta del acceso vascular para instrumentación deberá quedar en su lugar durante 5 a 8
horas después de una dosis de Enoxaparina Sódica. La siguiente dosis programada deberá ser administrada
no antes de las 6 a 8 horas después de la remoción de la cubierta. El lugar del procedimiento deberá ser ob-
servado por signos de hemorragia o formación de hematoma. La duración usual del tratam¡ento es de 2 a 8
días.
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La Enoxapar¡na Sódica ha sido bien tolerada durante períodos de tratamiento de hasta 12 días en pruebas clí-
n¡cas controladas,
Trdtom¡ento de lo trombosis venoso profundo con o sin embolismo pulmonor:
Puede indicarse una dosis única de Enoxaparina Sódica de 1,5 mg/kg o bien una dosis de 1 mg/kg dos veces
por día

En el caso de pacientes con complicaciones tromboembólicas se recomienda administrar una dosis de Enoxa-
parina Sódica de 1 mg/kg dos veces por día.
El tratam¡ento se indica generalmente por un período promedio de 10 dfas.
Cuando se considere adecuado debe in¡c¡arse el tratamiento ant¡coagulante oral, pero debe continuarse con
la administración de Enoxaparina Sódica hasta lograr un efecto anticoagulante terapéut¡co (cociente Interna-
cional de Normalización-RlN:2 13)
Prevención de lo formoc¡ón de trombos durante lo hemodiólisis:
En este caso se recomienda una dosis de 1 mg,/kg.

En el caso de pac¡entes con alto riesgo de hemorragia, la dosis debe ser reducida a 0,5 mg/§ para acceso
vascular doble o a 0,75 mg/kg para acceso vascular único.
Durante la diálisis se debe incorporar Enoxaparina Sódíca en la línea arterial del circuito al comienzo de la se-
sión. EI efecto de esta dos¡s es habitualmente suf¡ciente para una sesión de 4 horas. Sin embargo, si se encon-
traran anillos de fibrina (por ejemplo después de una sesión más larga que la habitual), se puede admin¡strar
otra dosis de 0,5 a L mg/kg.
Poc¡entes con insuf¡ciencio renal:
Aunque no se recomienda ajustar la dosis en pacientes con deter¡oro renal moderado (depuración de creat¡-
nina 30 - 50 ml/min) y leve (depuración de creatinina 50 - 80 mg/min), todo ese tipo de pacientes deberá ser
cuidadosamente observado por signos y síntomas de hemorragia.
En el caso de pac¡entes con insuficiencia Renal Severa (depuración de creatinina < 30 ml/min) se aconsejan
las sigu¡entes dos¡s:

RegÍmenes de dosis para pac¡entes con ¡nsuf¡c¡enc¡a renal severa (depuración de creatinina <30mVminuto)

rNorcAcrÓN REGIMEN DE DOSIS

Profilaxis en cirugla abdominal 30 mg adm¡nistrados SC una vez al día

Profilaxis en c¡rugía de cadera o rodilla 30 mg administrados SC una vez al día

Profilaxis en pac¡entes durante enfermedad aguda 30 mg administrados SC una vez al día

Profilaxis de complicaciones isquémicas de angina
inestable e ¡nfarto de miocardio onda no-Q, (adminis-
trada concurrentemente con asp¡r¡na)

1 mg/kg administrado SC una vez al día

Tratam¡ento de pacientes con trombos¡s aguda de
venas profundas con o s¡n embol¡smo pulmona¡

1 mg/kg administrado SC una vez al día

admin¡strada con untamente con warfarina Sódica

Tratam¡ento de pacientes ambulatorios con trombo-
sis aguda de venas profundas con o sin embolismo
pulmonar, (admin¡strade conjuntamente conjunta-
mente con warfarina Sódica)

1 mg/kg administrado SC una vez al día
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eOmtnlStRnCIÓN: La Enoxaparina Sódica es una solución clara, incolora a amarilla pálida, estéril, y al igual
que otros productos parenterales, deberá ser visualmente inspeccionado para detectar mater¡as perticuledas
y decoloración antes de la adm¡nistrác¡ón.
Le Enoxaparina Sódica debe ser administrada por lnyección Subcutánea. No debe ser administrada por lnyec-
ción lntramuscular.
La Enoxaparina Sód¡ca está destinada para uso bajo supervisión médica.

Deberá proporcionarse un adecuado entrenamiento en la técnica de inyección Subcutánea (con o sin asisten-
cia de un dispositivo para inyectar).
Técnico de inyección subcutáneo: Los pacientes deben estar acostados y la Enoxaparina Sódica debe ser ad-
ministrada por inyección Subcutánea profunda. Para evitar la pérdida de droga al usarjeringas prellenadas

de 20 y 40 mg, no qu¡tar las burbujas de aire de la jeringa antes de la inyección. La admin¡stración deberá ser
alternada entre la pared abdominal anterolateral izqu¡erda y derecha y la posterolateral izquierda y derecha.
Todo el largo de la aguja deberá ser introducido en un pliegue de la piel sosten¡do entre el pulgar y fndice; el
pl¡eBue de piel deberá ser sostenido a través de la inyección. Para m¡n¡mizar el ardor, no frotar el lugar de la

inyección después de completar la aplicación,

CONfRAINDICACIONES:
Hipersensibilidad a la Enoxapar¡na Sódica o a Heparina y sus der¡vados, inclu¡das otras heparinas de bajo peso

molecular.
Hemorragia activa importante, trastornos hemorrágicos en general incluyendo accidente cerebrovascular
hemorrágico rec¡ente.

ADVERTENCIAS:

La Enoxaparina Sódica no está destinada para adm¡nistración intramuscular.
La Enoxaparina Sódica, como toda hepar¡na de bajo peso molecular no puede ser intercambiada (unidad por

unidad) con otras heparinas convencionales ni de bajo peso molecular ya que difieren en el proceso de elabo-
ración, distribución de peso molecular, actividades ant¡-Xa y anti-lla, unidades, y dosis. Cada una de estas

Hepar¡nas t¡ene sus prop¡as instrucc¡ones de uso.
La Enoxaparina Sódica debe ser administrada con extrema precaución en pac¡entes con historia de tromboci-
topenia induc¡da por heparina.
Hemorragia: La Enoxaparina Sódica, al igual que otros ant¡coagulantes, debe ser administrada con extrema
precaución en condiciones de riesgo de hemorragia aumentado, como endocarditis bacter¡ana, desórdenes

hemorrágicos congénitos y adquiridos, enfermedad gastrointestinal ulcerativa activa y angiodisplásica, infarto
hemorrágico, o poco después de cirugía cerebral, de columna u oftalmológica, o en pacientes tratados con-

com¡tantemente con inhibidores plaquetarios.

Anestesio espinol/peridurol: Como con otros anticoagulantes, se han informado casos de hematomas epidu-
rales o espinales con el uso asociado de Enoxapar¡na Sódica y anestesia espinal/epidural o punción espinal,

que pueden causar una parálisis prolongada o permanente.

El r¡esgo de estos cuadros es mayor cuando se adm¡n¡stran dos¡s de Enoxapar¡na Sód¡ca superiores a 4O mg

una vez por día, con el uso de catéteres permanentes o con la administración concomitante de drogas adicio-

nales que afectan la hemostasia como los ant¡inflamator¡os no esteroides (AlNEs).

El riesgo también aumenta con la punc¡ón lumbar traumát¡ca reiterada.
A fin de disminu¡r este riesgo de aconseja efectuar la colocación y remoción del catéter 10 a 12 hs después de

la administración de dosis profiláct¡cas pera tromboembol¡a venosa profunda. En el caso de pac¡entes que

estén recibiendo dosis más altas de Enoxaparina Sódica, se aconseia demorar más tiempo (24 hs). No se debe

PAULA

't5,@5
ll¡or¿torio fI

Fot,o
N.r14

fl{fq



Laboratorio
lnternacional
Argentino SA

Página 6 de 10

administrar la dos¡s siguiente de Enoxaparina Sódica hasta que hayan transcurrido 2 hs desde la remoción del

catéter,
Si el médico decide administrar anticoagulantes durante la anestes¡a epidural/espinal, debe efectuar frecuen-
tes monitoreos a fin de detectar cualquier s¡gno o síntoma de deter¡oro neurológico como dolor en la línea

media de la espalda, déficit sensorial y motor (debilidad en los miembros inferiores) y disfunción de intestino
o vejiga. Debe indicarse a los pacientes que ante estos síntomas avisen al médico.
S¡ se sospecha de signos y síntomas de hematoma espinal, debe corroborarse el diagnóstico e inic¡ar en forma
urgente eltratam¡ento, ¡nclu¡da la descompresión de la médula espinal.
Trombocitopenío ¡nducida por heporino:
La Enoxaparina Sódica debe ser administrada con gran precaución en pac¡entes con antecedentes de trombo-
c¡topenia inducida por heparina con o sin trombosis
El riesgo de trombocitopenia inducida por heparina puede persistir durante varios años.
Las pruebas de agregación plaquetaria efectuadas ¡n v¡tro t¡enen un valor pred¡ctivo l¡m¡tado.

Si el recuento de plaquetas cae por debajo de los 100,000/mm3 la Enoxapar¡na Sódica debe ser d¡scontinua-
da.
P roce d i m i e ntos pe rc utó n eos d e r ev o sc ul o r izoci ón cor on o r io :

A fin de disminuir el riesgo de sangrado después de los procedimientos de revascular¡zación durante el tra-
tamiento de la angina inestable el catéter introductor debe quedar en el lugar durante 5 a 8 horas después de
la administrac¡ón subcutánea de le Enoxaparina Sódica.

No debe admlnistrarse la siguiente dosis de Enoxaparina Sód¡ca antes de las 5 a 8 hs. de la remoción del caté-
ter introductor.
Debe controlarse permanentemente el sitio de introducción del catéter a fin de detectar signos de sangrado
o de formación de hematomas
Mujeres emborazodos con válvulos cordiocos: El uso de la Enoxaparina Sódica para la tromboprofilaxis en mu-
jeres embarazadas con válvulas cardiacas con prótesis mecánicas no ha sido adecuadamente estudiado. En

un estudio clínico de mujeres embarazadas con válvulas cardiacas que recibieron Enoxaparina (1 mg/kg dos
veces por día) para reducir el r¡esgo de tromboembolismo, 2 de 8 mujeres desarrollaron coágulos resultantes
en bloqueo de la válvula y conducentes á muertes materna y fetal.
También ha habido informes aislados post-comerc¡al¡zación de trombosis de válvula en mujeres embarazadas
con válvulas cardiacas mientras recibían Enoxaparina para la tromboprofilaxis. Las mujeres con válvulas car-
diacas con prótes¡s mecánicas pueden presentar mayor riesgo de tromboembolismo durante el embarazo, y,

cuando están embarazadas, tienen un mayor porcentaje de pérdidas fetales, abortos espontáneos y naci-

m¡entos prematuros.

PRECAUCIONES:

La Enoxaparina Sódica no debe ser mezclada con otras inyecc¡ones o infusiones.

La Enoxaparina Sódice debe ser administrada con precaución a pacientes con diatesis hemorrágica, hiperten-
s¡ón arterial no controlada o histor¡a de ulceración gastro¡ntestinal rec¡ente, ret¡nopatía diabética y hemorra-

8ia.
La Enoxapar¡na Sódica debe ser administrada con precaución en pacieñtes de edad avanzada que puedan

presentar un retraso en la eliminación de la Enoxaparina.

Si se presentan episodios tromboembólicos a pesar de la profilaxis con Enoxaparina Sódica debe iniciarse un

tratam¡ento apropiado.
Válvulos cordiocas con prótes¡s mecánicos: El uso de Enoxaparina Sódica no ha sido adecuadamente estudi
do para la tromboprofilaxis en pacientes con válvulas cardiacas con prótesis mecánicas.
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Se han informado casos a¡slados de trombos¡s de válvulas protésicas mecánicas en pac¡entes que habían reci-
bido Enoxaparina para la tromboprofilaxis. La coexistenc¡a de patologías subyacentes e insuficientes datos
clínicos limitan la evaluación de estos casos.

Algunos de estos casos incluyeron mujeres embarazadas en quienes la trombosis de la válvula condujo a

muertes maternas y fetales. Las mujeres embarazadas con válvulas cardiacas protésicas mecánicas pueden
presentar mayor riesgo de tromboembolismo.
Hemorrogios en oncionos: No se ha observado aumento de la tendenc¡a al sangrado durante la admin¡stra-
ción de Enoxaparina Sódica como profilaxis en este grupo de pacientes.

Dado que los pacientes ancianos (especialmente a part¡r de los 80 años de edad) pueden presentar un mayor
riesgo de compl¡caciones por sangrado se aconseja efectuar un cu¡dadoso control clínico.
Pacientes con deter¡oro en el funcionamiento renol: En pacientes con insuficiencia renal, hay un aumento en
la exposición de Enoxaparina Sódica, lo cual aumenta el riesgo de sangrado. Todos esos pacientes deben ser
observados cuidadosamente por signos y síntomas de hemorragia. Dado que la exposición de Enoxaparina
Sódica está significativamente aumentada en pacientes con insuf¡c¡encia renal severa (depuración de creat¡-
nina < 30 ml/min), se recomienda ajustar la dosis para rangos de dosaje terapéutico y profiláctico. No se re-
comienda ajustar la dosis en pacientes con deterioro renal moderado (depuración de creatinina 30-50
ml/min) y leve (depuración de creatinina 50-80 ml/min).
Pocientes con deter¡oro en el funcionomiento hepático: La Enoxaparina Sódica debe ser admin¡strada con pre-
caución en este caso dado que ño se d¡spone de datos de estudios clínicos al respecto.
Pocientes de bojo peso: Se ha observado un aumento en la exposición de Enoxaparina Sódica con dosis profi-
lácticas (ajustadas no por peso) en mujeres de bajo peso (< 45 kg) y hombres de bajo peso (< 57 kg). Tales
pacientes deberán ser observados cuidadosamente por s¡gnos y síntomas de hemorragia.
Exámenes de loborotorio: Dado que el riesgo de trombocitopenia mediada por anticuerpos inducida por he-
par¡na tamb¡én ex¡ste con las heparinas de bajo peso molecular, se recomienda realizar recuentos de sangre
completa periódicamente, incluyendo recuento de plaquetas, y tests de sangre oculta en heces durante el
curso del tratamiento con Enoxaparina Sódica.
La tromboc¡topenia habitualmente se detecta entre los días 5 y 21 posteriores a la inicicación del tratam¡en-
to.
Es aconsejable efectuar un recuento de plaquetas antes de iniciar el tratam¡ento y lueEo en intervalos regula-
res durante el tratamiento.
S¡ se detecta una disminución significativa en el recuento de plaquetas (del 30 al 50% del valor ¡n¡cial) se re-
comienda suspender el tratamiento con Enoxaparina Sódica,
La Enoxaper¡na Sód¡ca no afecta la capacidad de conducir vehículos u operar maquinar¡as.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS:

A menos que sea realmente necesario, los agentes que pueden aumentar el riesgo de hemorragia deberán
ser discontinuados antes de iniciar la terapia con Enoxapar¡na Sódica. Estos agentes incluyen: ant¡coagulan-
tes, trombolít¡cos, inhibidores plaquetarios incluyendo el ácido acetilsal¡cílico, otros anticoagulantes ant¡pla-
quetar¡ot incluidos los antaBon¡stas de la glicoproteína llb/llla, salicilatos, AINEs (incluyendo ketorolac), dipi-
ridamol, sulfinpirazona, dextran 40, t¡clopid¡na, clopidogrely glucocort¡co¡des sistémicos.
Si la coadministrac¡ón es ¡mprescindible, realizar un estrecho control clínico y de laborator¡o.
Carcinogénesis, mutogénesis, deterioro de lo fertilidad:
No se han realizado estudios prolongados en animales para evaluar el potenc¡al carcinogénico de Enoxapari-
na. Enoxaparina no fue mutagénica en tests in vitro, incluyendo el test de Ames, el test de mutac¡ón retros-
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pectiva de células linfoides en ratones, el test de aberración de cromosomas de linfocitos humanos, y el test
de aberración cromosómica de médula ósea de rata ¡n v¡vo.
La Enoxaparina Sódica no mostró efecto sobre la fertilidad o comportam¡ento reproductivo de ratas de am-
bos sexos a dosis subcutáneas de hasta 20 me/kg/día ,ó 74L m1lmZ/día.
La máxima dosis de Enoxaparina Sódica en humanos en pruebas clínicas fue de 2,0 mg/kg/día ó de 78
mg/m2/día (para un peso corporal promedio de 70 kg, altura de 170 cm y un área de superficie corporal de
1,8 m2).
Embarozo:
En los estudios efectuados en animales no se comprobó ningún signo de fetotox¡c¡dad ni de teratogen¡c¡dad
inducidos por Enoxapar¡ne Sódica.

No se ha demostrado en Humanos que la Enoxapar¡na Sódica atraviese la barrera placentar¡a durante el se-
gundo trimestre del embarazo. No ex¡ste información respecto del primer y tercer tr¡mestre.

Dado que los estudios de reproducción en animales no s¡empre anticipan la respuesta en humanos, la Enoxa-
parine Sód¡ca debe ser adm¡nistrada durante el embarazo solamente s¡ es estr¡ctamente necesar¡o.
Uso duronte lo loctoncio:
Se desconoce si la Enoxaparina Sódica se excreta en la leche materna. La absorción de Enoxaparina Sódica
por vía oral es improbable.
Por precauc¡ón se aconseja evitar amamantar a las madres que reciban tratamiento con Enoxaparina durante
el período de lactancia.
Uso en pediotrío:
No se han establecido la seguridad y eficacia de Enoxapar¡na Sódica en pacientes pediátricos,
Uso en ger¡atrío:

Se aconseja una cuidadosa atenc¡ón a los intervalos de dosis y a las medicaciones concomitantes (especial-
mente med¡cac¡ones ant¡plaquetar¡as).

REACCIONES ADVERSAS:

Durante el tratamiento con Enoxaparina Sódica pueden presentarse las s¡guientes reacciones adversas:
Hemorrag¡as: Pueden presentarse hemorragias, en algunos casos letales como las retroper¡toneales e intra-
craneales cuando la administración se combina con otros factores de riesgo como lesiones orgánicas con ten-
dencia a sangrar, proced¡mientos ¡nvasivos o adm¡nistración de medicamentos que afectan la hemostasis.
En caso de efectuarse una anestesia espinal o epidural o bien una punción espinal en pac¡entes tratados con
Enoxaparina Sódica pueden presentarse hematomas medulares con complicaciones neurológicas,
Trombocitopen¡a: Durante la administrac¡ón de Enoxapar¡na Sód¡ca ¡nyectable puede presentarse tromboci-
topen¡a leve, temporaria y as¡ntomática. Se han informado algunos casos de tromboc¡topen¡a inmunoalérgica
con trombosis y eventual complicación con infarto de órgano o isquemia de miembros.
Reacc¡ones locales: Como consecuencia de la inyección subcutánea puede aparecer dolor, hematoma y leve
irritec¡ón local. Más raramente pueden presentarse nódulos inflamatorios en el sit¡o de la inyección (no son
qu¡stes con Enoxaparina), los cuales resuelven espontáneamente no requ¡r¡endo suspensión deltratam¡ento.
Excepcionalmente puede presentarse necrosis cutánea en el s¡t¡o dela inyección. Generalmente van precedi-
dos por púrpura o placas er¡tematosas, infiltradas y dolorosas que obl¡gan a discont¡nuar el tratamiento.
Otres Reacciones: Pueden presentarse reacciones alérgicas cutáneas locales o s¡stém¡cas incluyendo reaccio-
nes anafilácticas que en algunos casos pueden requerir la suspensión del tratam¡ento. Excepcionalmente
puede presentarse vascul¡tis cutánea por hipersensibilidad. ,t
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En algunos casos se han reportado aumentos de los niveles plasmáticos de las en¿imas hepát¡cas y de la con-
centración de plaquetas en sangre, ambos reversibles.

SOBREDOSIFICACION:

La sobredosificación accidental con Enoxaparina Sódica por vía ¡ntravenosa, extracorpórea o subcutánea
puede producir complicaciones hemorrágicas.
En caso de adm¡n¡strac¡ón oral, aún en dosis muy altas es muy poco probable que la Enoxaparina Sódica se

absorba por esta vía.

Ante la eventual¡dad de una sobredosificación concurrir al hospital más cercano o comun¡carse con los centros de
toxicología:
Hospita l d e Ped ¡atría Rica rdo G utié rrez : (077l 962-6666 / 2247

Hospita I A. Posada s: (017]. 654-6648 / 658-7 7 7 7 .

Trotomiento orientotivo in¡ciol de lo sobredosificoión:
El efecto ant¡coagulante de la Enoxaparina Sódica puede ser neutralizado por inyección ¡ntravenosa lenta de

Protamina sulfato (solución al 1 %).

La dosis de Protam¡na sulfato deberá ser igual a la dosis de Enoxaparina sódica inyectada: 1 mg de Protamina
sulfato deberá ser adm¡n¡strado para neutralizar 1mg de Enoxaparina Sódica, si la administración de la

Enoxaparina Sódica fue efectuada en las 8 horas previas.

Si la Enoxaparina Sódica fue adm¡n¡strada más de 8 horas antes, debe adm¡nistrarse una infusión de 0,5 mg
de Protamina sulfato por cada miligramo de Enoxaparina Sódica.

Este m¡smo esquema r¡ge si es necesar¡o una segunda dos¡s de Protamina sulfato.
En todos los casos, la actividad ant¡-Factor Xa de la Enoxaparina Sódica nunca es completamente neutral¡zada
(máximo alrededor del 50 %).

Debe tenerse particular cuidado para evitar la sobredosis de Protamina sulfato.
La admin¡stración de Protam¡na sulfato puede causar severa hipotensión y reacciones anafilácticas.
Dado que se han ¡nformado reacc¡ones anafilácticas fatales, después de la administración de Protamina sulfa-
to, ésta deberá ser administrada solamente cuando se dispone de elementos para el tratam¡ento del shock
anafiláctico.

PRESENTACIONES

EN2XAN0RTH 20 mg: Envases conteniendo t, Z, 5, 10,25, 50 y 100 jeringas prellenadas conteniendo 0,2 ml

de solución, s¡endo los cuatro últ¡mos para Uso exclus¡vo de hospitales.

ENOXANORTH 40 mg: Envases conten¡endo l, 2, 5, LO,25, 50 y 100 jeringas prellenadas coñteniendo 0,4 ml

de solución, s¡endo los cuatro últ¡mos para Uso exclus¡vo de hospitales.

ENOXANORTH 60 mg: Envases conteniendo L, 2, 5, LO,25, 50 y 100 ¡eringas prellenadas conten¡endo 0,6 ml

de solución, siendo los cuatro últ¡mos para Uso exclusivo de hospitales.

ENOXANORTH 80 mgr Envases conteniendo l, 7, 5, lO, 25, 50 y 100 jeringas prellenadas conteniendo 0,8 ml

de solución, s¡endo los cuatro últimos para Uso exclusivo de hospitales.

ENOXANORTH 700 mg: Envases conteniendo I,2,5,70,25, 50 y 100 jer¡ngas prellenadas conten¡endo 1 ml

de solución, siendo los cuatro últimos para Uso exclusivo de hospitales.

CONSERVACIóN

Conservar el producto temperatura ambiente hasta 30" c.
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No refrigerar ni congelar. Los envases de ENOXANORTH cont¡enen una sola dosis. Desechar toda porción no
usada del producto. No usar este medicamento después de la fecha de vencimiento indicada en el envase.

"ESTE MEDICAMENfO DEBE SER USADO BAJO PRESCRIPCIÓN Y VIGITANCIA MÉDICA. NO PUEDE REPETIRSE

SIN NUEVA RECETA"

MANTENER FUERA DEt ATCANCE DE tOS NIÑOS.

Especialidad Med¡c¡nal autorizada por el Minister¡o de Salud. Certificado N'55517
Elaborado en: LABORATORIO INTERNACIONAL ARGENTINO S.A.: Tabaré 1641 - C.A.B.A,

Directora Técnica: Paula Fernandez - Farmacéutica.

Notificación de sospechas de reacciones adversas
Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autor¡zac¡ón. Ello permite
una superv¡sión continuada de la relación beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los profesionales sa-
nitarios a not¡ficar las sospechas de reacciones adversas a través del Sistema Nacional de Farmacovigilancia al
siguiente link:
http://sistemas.anmat.gov.ar/aplicaciones_net/applications/fvg_eventos_adversos_nuevo/index.html

Para ¡nformac¡ón adicional y reporte de evento adverso con el producto comunicarse al Departamento Mád¡-
co: 011-6090-3100.

Autorizado por Disposición Ns:

Fecha de última revisión:
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