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VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-013949-16-4 del Reglstro
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_Eg ,Que por.las presentes actuaciones la firma LAFEDAR $S.A., solucuta
& ;;#‘

a apro éc1on de nuevos proyectos de prospectos e informacion para el
?
E

Jaménte para el producto DIGOXINA LAFEDAR / DIGOXINA forma
armaceutlca y concentracién: COMPRIMIDOS, DIGOXINA 0,25 mg,

au‘torlzado por el Certificado N° 40.336.

. Que tos proyectos presentados se adecuan a la no:'niwativa
apillcableiLey 16.463, Decreto N° 150/92 y Disposiciones N°: 5904/96 y
:_J4'gl/97 iClrcuIar N° 004/13. .

Que a fojas 120 obra el informe técnico favorable de la D;réccmn

de Evalua‘clon y Registro de Medicamentos.

’ Que se actua en virtud de las facultades conferidas por el Decreto
Ty

NO 1.490792 y Decreto N° 101 de fecha 16 de Diciembre de 2015.
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DISPONE: :

=

ARTI':C'UL(:) 19.- Autorizanse los proyectos de prospecto de fojas 5 a 55,
desglosé?dose de fojas 5 a 21; e informacién para el paciente de fojas 56
a 85 d?!sgiosandose fojas 56 a 65, para la Especialidad Medlcmal
de’nomlnada DIGOXINA LAFEDAR / DIGOXINA, forma farmacéutica vy
concgntrgc;on: COMPRIMIDOS, DIGOXINA 0,25 mg, propiedad de la firma
LAFELfARiF'S.A., anulando los anteriores.

ARTIEUL&D 20.- Practiquese la atestacion correspondiente en el Certijficado
N© 40336 cuahdo el mismo se presente acompafiado de la copia
autentica‘éﬂa de id presente Disposicion.

ARTICULQ 30.- Registrese; por mesa de entradas notifiqueise al
in:';cef?é_sad%B, haciéndole entrega de la copia autenticada de la preiesente
diépo:s;icic';'n conjuntamente con el prospecto e informacion para el
;')ac:iente,f; girese a la Direccion de Gestion de Informacién Técnica a los
fif;esl. de édjuntar al legajo correspondiente. Cumplido, archivese.

E)’pe"dien!te NO 1-0047-0000-013949-16-4 i
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PROYECTO DE PROSPECTO i

‘ DIGOXINA LAFEDAR
DIGOXINA 0,25 mg 14230

Comprimidos orales f
Venta bajo receta 2 9 DE C 20'5

industria Argentina \

COMPOSICION:

Cada comprimido contiene: Digoxina 0,25 g. Excipientes: Estearafo de Magneisio,

Lactosa, Almidon de maiz. ?

ACCION TERAPEUTICA:

Cardiotonico. Glucésido digitalico. Codige ATC: CO1AADS.

INDICACIONES:
|
Insuficiencia cardiaca en adultos: Digoxina esta indicada para el tratamiento de la

|
insuficiencia cardiaca leve a moderada en los adultos. Digoxina aumenta la fraccion

de eyeccfén ventricular y mejora los sintomas de la insuficiencia cardiaca. Cuando

sea posible, Digoxina se debe utilizar en combinacion con un diurético y un inhibidor

de la enzima convertidora de angiotensma (ACE). |

Insuficiencia cardiaca en pacientes pediatricos: Digoxina aumenta’ la

contractll‘ldad miocardica en pacientes pediatricos con insuficiencia cardiaca.

Fibrilaciéon auricular en adultos: Digoxina esta indicado para el control de la tésa

de respuesta ventricular en pacientes adultos con fibrilacion auricular cronica. |
: |

ACCION FARMACOLOGICA

Mecanismo de accion.

Las acciones de digoxina son mediadas por su efecto de inhibicion sobre la

Adenosina trifosfatasa (ATPasa} de intercambio Na+-K+. Esta enzima es
responsable del mantenimientc del medio intracelular en el organismo permitier}mdo

el intercambio de iones sodio (hacia afuera) y potasio (hacia adentro), a través;de

RICARDO C. GUIMAREY
PRESIDENTE
AFEDAR SA.
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las membranas celulares. Por la inhibicion de la Na-K ATPasa, digoxina causa:

e..incremento en la disponibilidad de calcio intracelular en el miocardio vy
sistema de conduccion, con consecuente inotropia aumentada, automaticidad

aumentada y velocidad de conduccidn reducida.

« .. indirectamente, estimulacion parasimpatica del sistema nervioso autonomico,

con efectos en los nodos sinoauricular (SA) y atrioventricular (AV);

|

«..reduce la recaptacion de catecolaminas en terminales nerviosas,
sensibilizando los vasos sanguineos frente a catecolaminas endogenas y

eiégenas;

« .. incrementa la sensibilizacidén de barorreceptores; ‘

i
e aumenta (en concentraciones mas altas) el flujo de salida simpatico |del
sistema nervioso central (SNC) para ambos nervios simpaticos, cardiaco y
periférico; :
-..permite (en concentraciones mas altas) un flujo de salida progresivo de
potasio intracelular, con consiguiente aumento de los niveles de potasio en

suero. ‘
Las consecuencias cardiologicas de estos efectos directos e indirectos son'un
aumento en la fuerza y la velocidad de la contraccAi()n sistolica del miocardio (accion
inotrépicé positiva), una disminucion de la frecuencia cardiaca (efecto cronotropico
negativo), disminucion de la velocidad de conduccidn a través del nodo AV y una
disminucién en el grado de activacion del sistema nervioso simpatico y del sistéma

renina-angiotensina (efecto de desactivacién neurohormonal).

FARMACOCINETICA

Por via oral la aparicién de los efectos producidos por digoxina tiene lugar en 0,5 - 2

horas y alcanza su maximo a las 2 - 6 horas.
Absorcion: Si se administra por via oral, 1a absorcion se retrasa con la ingestion de

alimentos aunque la cantidad total absorbida permanece inalterada. Cuando se
toma con comidas con alto contenido de fibra de salvado, sin embargo, la cantidad

absorbida.de una dosis oral puede ser reducida. i

GUSTAVD O. SEIJ RICARDO C. GUIMAREY
/"(_/ ‘ [Farmacéutico y Lic. en PRESIDENTE ‘
Cs. Farmacéuticas ' LAFEDAR S.A. g
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La absorcion de digoxina administrada por via oral es de un 60-80% comparado con

una doslis idéntica de digoxina intravenosa (biodisponibilidad absoluta).

Distribucion: la distribucién inicial de digoxina desde el compartimento central al
periférico dura generalmente de 6 a 8 horas. Posteriormente, tiene lugar una
disminucion gradual de la concentracion de digoxina en suero, que depende de la
eliminac%én de digoxina del organismo. El volumen de distribucion es grande
(aproximadamente 475-500 L), lo cual indica que digoxina se une ampliamente a los
tejidos corporales. Digoxina traviesa la barrera placentaria y hemtoencefalica.
Durante |el parto, la concentracién de digoxina en suero del recién nacido es similar
a la concentracién en suero de la madre. De la proporcién de digoxina que circula
en plasma, aproximadamente el 25% se encuentra unido a proteinas.! La
concentracion seérica de digoxina no se altera significativamente por grandes
cambios|en el peso del tejido graso, pdr lo QUe su distribucion se correlaciona mejor

con el peso corporal magro (es decir, ideal), no el peso corporal total.

Metabolismo: Sélo un pequefic porcénfaje (13%) de una dosis de digoxina3 se
metaboliga en voluntarios sanos. Los metabolitos urinarios, que incluyen
dihidrodigoxina, digoxigenina bisdigitoxosido, y sus conjugados glucuronidos y
sulfatos son de naturaleza polar. Se postulé_que su formacion es a través' de
hidrélisis, oxidacion y conjugacion. El metabolismo de la digoxina no depende del
sistema del citocromo P-450, se desconoce que la digoxina produzca induccion o

inhibicion del sistema del citocromo P-450.

Excrecién: La principal via de eliminacion. es la excrecion renal del farmaco
inalteradti). La eliminacién de la digoxina sigue una cinética de primer orden (es
decir, la cantidad de digoxina eliminada en cuaiguier momento es proporcional al
contenido total del cuerpo). Despues de la administracion intravenosa a voluntariios
sanos, 50-70% de la dosis de digdxina se exc-reta sin cambios en la orina. La
excrecion renai de la digoxina es proporcional clearance de creatinina y es en gran
medida independiente del flujo de orina. En voluntarios sanos con funcion renal
normal, la digoxina tiene una vida media de 1,5-2 dias. La vida media en pacientes
anuricos se prolonga a 3,5-5 dias. La digoxina no se elimina eficazmente del cuerpo
por dialisis, transfusién, o durante el bypass cardiopulmonar debido a la mayor parte

del farmaco se une a tejido extravascular. |

Poblaciones especiales:

RICARDO C. GUIMAREY
PRESIDENTE
LAFEDAR S.A.

GUSTAVO O. SEIN
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Pacientes de edad avanzada: debido a la relacion existente entre disfuncion reﬁal y
edad, sc-f,- espera una eliminacion mas lenta en pacientes ancianos. Los pacientes
ancianos también pueden presentar un menor volumen de distribucion de la
digoxina debido a la pérdida de masa muscular relacionada con la edad. Por lo
tanto, la dosis de digoxina debe ser cuidadosamente seleccionada y controlada en

pacientes de edad avanzada.

Género: En un estudio de 184 pacientes, el clearance de digoxina fue 12% menor
en mujeres que en hombres. Es probable que esta diferencia no tenga relevahcia

clinica. E

Insuﬁciefi?cia hepatica: Debido a que sélo se metaboliza un pequerfio porcentaje
(aproximadamente 13%) de una dosis de digoxina, no se espera que |a insuficiencia
hepética altere significativamente la farmacocinética de la digoxina. En un pequefio
estudio, perfiles de concentracién plasmatica de digoxina en pacientes con hepaiitis
aguda se encontraron generalmente dentro del rango de perfiles de un grupo de
sujetos slamos. No se recomiendan ajustes de dosis para pacientes con insuficiencia
hepatica; sin embargo, deben utilizarse las concentraciones séricas de digoxina} en

estos pacientes para guiar las dosis. |

Insuficiencia renal: Puesto que el clearance de digoxina se correlaciona con el

clearance de creatinina, los pacientes con insuficiencia renal muestran

generalmente una vida media de eliminacion de digoxina prolongada y una mayor
i

exposicion a la digoxina.

Raza: El impacto de las diferencias de raza en la farmacocinética de digoxina no se
ha estudiiado formalmente. Debido a que la digoxina se elimina principalmente en
forma de farmaco inalterado por via renal y porque no existen diferenc;ias
importantes en el clearance de creatinina entre razas, no se esperan diferenéias

farmacocinéticas debidas a ia raza. !

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION

La dosis de digoxina para cada paciente debe establecerse de forma individual de
acuerdo a la edad, peso corporal neto, funcién renal y medicamentos
concomitantes, ya que los niveles toxicos de digoxina son sélo levemente superiores

a los niveles terapéuticos. Las dosis sugeridas sélo pretenden servir de guia inicial.

Dosis de carga en adultos y pacientes pediatricos: L

GUSTAVO O. SEIN RICARDO C. GUIMAREY i
Farmacéugtico y l4ic. en PRESIDENTE 1
Gs. Farmacéudficas - LAFEDAR S.A. !

DIRECTOR TECNICO ‘
LAFEDAR S.A. ;
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La dosis de carga por via oral debe administrarse en dosis divididas cada 6-8 haras,

administrandose aproximadamente ia- mitad de |a dosis total en ia primera dosis y

antes de administrar cada dosis adicional.

luego V4 de dosis cada 6-8 horas, dos veces. Debe evaluarse la respuesta clinica

La dosis de carga oral total recomendada es:

\
- 2Q-45 mcg/Kg para pacientes pediatricos entre 5 y 10 afios de edad

-...10-15 mcg/Kg para pacientes pediatricos mayores a 10 afios de edad vy

pacientes adultos. ;
|

Dosis de mantenimiento en adultos y pacientes pediatricos mayores a 10 afios

de edad: - - _ i

3

La dosis‘de mantenimiento debe establecerse de forma individual de acuerdo a ia

edad, peso corporal neto, funcién renal y medicamentos concomitantes. ‘

La dosis de mantenimiento inicial recomendada en adultos y pacientes pediatricos

mayores de 10 afios de edad con funcién renal normal es de 3,4-5,1 mcg/Kg/dia
(administrada una vez al dia). La dosis puede incrementarse cada 2 semanas seét]n

la respuesta clinica, los niveles de droga en suero y la toxicidad.

La dosis de mantenimiento debe basarse en el porcentaje de las reseryas
. . . 'y . .
corporales que se pierden cada dia por eliminacién. Puede estimarse segun la

siguiente formula: !

Dosis de mantenimiento = Reservas corporales maximas x pérdida diaria (%)
. . . |

100 |

Donde: ‘
-Reservas corporales maximas = dosis de carga

-Pérdida diaria (%) = 14 + clearance de creatinina (Ccr) / 5

Para Adultos: ' ‘

Cer es el clearance de creatinina corregido en base a un peso corporal de 70 kg o a

1,73 m? de area de superficie corporal. Si s6lo se dispone de concentraciones de

creatinina sérica (Scr), se estima un Ccr (corregida en base a un peso corporal‘de
. . .

70 kg) en hombres de: :

e GUSTAV RICARDO C. GUIMAREY
L Farmacéutico y Lic. en PRESIDENTE =
Cs. Farmagéuticas LAFEDAR S.A. }

DIRECTOR\FECNICO i
LAFEDAR'S.A. |
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Ccer = (140 -edad)/Scr (en mg/100 ml)

En mujeres, este resultado debe multiplicarse por 0,85.

I| : - - ! V
NOTA: Cuando los valores de creatinina sérica se obtienen en umol/l, éstos se

pueden convertir a mg/100 ml (mg%) como se indica a continuacion:

Scr (mg/100 ml) = Scr (umoi/l) x 113,12 = Scr (umol/l)
i 10.000 88,4

Donde 113,12 es el peso molecular de creatinina. | : |

Para pacientes pediatricos:
X

Se utiliza la ecuacion de Schwartz modificada. Esta férmula se basa en la altura en
cm y Scr en mg/dL donde k es una constante. Ccr se corrige para una super%icie
corporal de 1,73 m?. Durante ellprir.ner afo de \)ida, el valor de k es 0,33 para bebes
prematuros y 0,45 para bebes a término. El valor de k es 0,55 para pacientes

pediatricos y nifias adolescentes y de 0,7 para nifios adolescentes.

GFR (mL/min/1,73 m?) = (k x Altura)

| Scr

Dosis de mantenimiento en pacientes pediatricos menores a 10 afios de edad:

La dosis de mantenimiento inicial para insuficiencia cardiaca recomendada en
pacientes pediatricos menores de 10 afios de edad se basa en el peso corporal

magro, funcion renal, edad y medicamentos concomitantes.

La dosis de mantenimiento inicial recomendada en pacientes pediatricos entre 5 y
10 afnos ciie edad con funcién renal normal es de 3,2-6,4 mcg/Kg/dosis (administrada

en dos tomas diarias). |

|
Se utiliza la ecuacion de Schwartz' modificada, segun fue descripta anteriormetflte,

para estimar el clearance de creatinina.

MONITOREO:

!
La dosis de digoxina debe ser ajustada en funcién de la toxicidad, eficacia y niveles

en sangre.

Las concentraciones séricas de Digoxina menores a 0,5 ng/mL se han asociado a

una menor eficacia, mientras que niveles superiores a 2,0 ng/mL se han asociado a

GUSTAVO O.SEIN RICARDO C! GUIMAREY 3
Far( éutico4 Lic. en PRESIDENTE

Cs. Farmacéuticas LAFEDAR S.A.
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niveles mayores de toxicidad.

Los niveles de Digoxina en suero deben interpretarse en el contexto clinico glébal,
no se diebe utilizar un resultado aislado de concentracion de Digoxina en suero
como base para aumentar o disminuir la dosis de este medicamento. Qtras
sustancias endogenas pueden interferir con los analisis disponibles vy siempre
deberan sospecharse de los valores que no parezcan corresponder al estado cli@wico
del paciénte.

Debera determinarse la concentracion de Digoxina justo antes de la siguiente dosis

o al menos luego de 6 horas de ia Gltima dosis. La concentracion de Digoxina es
generalrfpente 10-25% menor cuando se determina justo antes de la siguiente dbsis
(24 hs luego de la administracién) comparado con la determinacién realizada 8 hs
luego de la administracion (utilizando una dosis administrada una vez al dia).|Sin
embargo, habra diferencias menores en las concentraciones de Digoxina utilizahdo
una dosis administrada dos veces al dia si la determinacion se realiza 8 0 12 hs

luego de una dosis.

CONTRAINDICACIONES: o - |

« Fibrilacion ventricular.

« Hipersensibilidad a Digoxina 0 a otros medicamentos digitalicos.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES
|

Fibrilacién ventricular en pacientes con vias accesorias AV: Pacientes con
sindrome de Wolff-Parkinson-White que desarrollan fibrilacion auricular tienen& un
alto riesgo de fibrilacién ventricular. El tratamiento de estos pacientes con digox’ina
conduce' a un mayor enlentecimiento de la conduccion en el nédulo
auriculoventricular que en las vias accesorias; se incrementan con ello los rieséos

de respuesta ventricular rapida que conduce a la fibrilacion ventricular. i
|
i

Bradicar'dia sinusal y bloqueo sinoauricular: En algunos casos de alteracion
sinoauricular (Por ejemplo Sindrome del Seno) la digoxina puede originaf' o]
exacerbar la bradicardia sinusal u originar bloqueo sencauricuiar, puede causar
blogqueo cardiaco avanzado o completo en pacientes con bloqueo AV incompl=eto
pre—existénte. .,

Toxicidad de la Digoxina: Los signos y sintomas de toxicidad por digoxina incluyen
i

GUSTAVO O. SEIN s " RICARDO C.GUIMAREY ‘
Farmacéutico y Lig. en PRESIDENTE i
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anorexia, nauseas, vomitos, cambios en la vision y fas arritmias cardiacas [en primer

grado, segundo grado (Wenckebach), o bloqueo cardiaco de tercer grado
(mcluyendo asistolia); taquicardia auricular con blogueo; disociacion AV, ritmo nodal
aceleraqo; contracciones ventriculares prematuras unifocales o multlformes
(especié'lmente bigeminismo o trigeminismo); taquicardia ventricular; y fibrilacion
ventricular]. La toxicidad se asocia generalmente con niveles de Digoxina mayorcles a
2 ng/le aunque pueden ocurrir sintomas a niveles inferiores. Un peso corporal bajo,
edad a\.;anzada o problemas en la funcién renal, hipopotasemia, hipercalcemia 0
hipomadnesemia puede predisponer al efecto tédxico de la Digoxina. Determinar
niveles de Digoxina en suero en pacientes con signos o sintomas de tratamiento con
Digoxina e interrumpir o ajustar la dosis si es necesario. Evaluar los electroliitos

s&ricos 3'/| la funcién renal periddicamente:
|

La manifestacién mas temprana y mas frecuente de toxicidad de Digoxina| en

Iactantes y nifios es la apancron de . arntmlas cardiacas, incluyendo bradlcard|a
sinusal. En los nifios, el uso de dlgoxma puede producir cualquaer arritmia. Los mas
comunes son los trastornos de conduccuon 0 taqusarntmlas supraventriculares, como
la taqwcardia auricular (con © sin b|oqueo) y taquicardia nodal. Las arntrr‘uas
ventriculares son menos comunes. La bradicardia sinusal puede ser un signo de la
|nm|nen<:|a de intoxicacion por . Digoxina, especialmente en lactantes, incluso en
ausenma de bloqueo cardiaco de primer grado. Cualqu:er arritmia o alteracion de fa
conduccmn cardiaca que se desarrolle en nifios que toman Digoxina deben

mnc:almente ser asumidas como consecuencia de intoxicacion por Digoxina. i

Puede ser dificil distinguir toxicidad de Digoxina de la insuficiencia cardiaca en
pac:lentes adultos dado que ambas afecciones presentan sintomas en com‘un
Cuando 'la etiologia de estos s:gnos y smtomas no esta clara, medir los nlveies
séricos cfe Digoxina. ’ |

Riesgo de arritmia ventricular durante cardioversion eléctrica: Para una

cardioversion eléctrica directa electiva a un paciente que esté tomando digoxinaj_ es
deseable disminuir la dosis o retirar el farmaco 1 o 2 dias antes de la realizacién{ de
la cardié'versién. Se deben considerar. las. consecuencias de un aumento en la
respuesta ventricular si se disminuye o retira la Digoxina. Si se sospecha de
intoxicacion por digital, debe retrasarse.la cardioversion electiva. Si no es prudénte
retrasar Ia cardioversion, se debe selecmonar el nivel de energia mas bajo pOSIble

para evntar provocar arritmias ventrlculares

RICARDO C. GUIMAREY
PRESIDENTE
LAFEDAR S.A
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'de Isquemia en pacientes con infarto agudo de miocardio: No se
|

Riesgo
recomienda Digoxina en pacientes en periodo inmediatamente posterior a infart(!) de
miocardio, debido a que puede dar lugar a incrementos no deseados en la dema:nda

. | - . - .
de oxigeno del miocardio e isquemia.

|

Vasoconstriccion en pacientes con miocarditis: Digoxina puede precipitar la
vasoconstriccion y puede promover la produccion de citoquinas pro-inflamatofias;

por lo talTlto, evitar su uso en pacientes con miocarditis.

Disminucion del rendimiento cardiaco en pacientes con conservacion de la
funcién sistélica del ventriculo izquierdo: Los pacientes con insuficie?cia
cardlaca‘ asociada con la fraccidon de eyeccion ventricular izquierda conservada
pueden experimentar una disminucién del rendimiento cardiaco con el uso| de
Digoxina. Tales trastornos incluyen cardiomiopatia restrictiva, pericarditis
constrictiva, enfermedad del corazén amiloide y cor pulmonale agudo. l
Los paéientes con estenoéis subaértica hipertréfica idiopatica pueden tener
empeoramiento de la obstruccion del flujo debido a los efectos inotropicos de la
digoxina.; Los pacientes con enfermedades del corazon amiloide pueden ser r?nés
susceptibles a la toxicidad de Digoxina a niveles terapéuticos debido a un aumento

de la unién de Digoxina a fibrillas amiloides extracelulares.

Digoxina generalmente debe evitarse ‘en estos pacientes, a pesar de que seiha
usado para control de la frecuencia ventricular ‘en el subgrupo de pacientes con

fibrilacién auricular.

Eficacia reducida en pacientes con Hipocalcemia: La hipocalcemia puede anilar

los efectos de la Digoxina en los seres humanos; por lo tanto, puede ser ineficaz

hasta que el calcio sérico se restaure a su estado normal. Estas interacciones estan

relacionadas con el hecho de que la Digoxina afecta la contractilidad y| la

excitabilidad del corazén de una manera similar a la de calcio.

Alteracién de Ia respuesta en enfermedades Tiroideas y estados

Hipermetabélicos: E| hipotiroidismo puede reducir la necesidad de Digoxina. ‘

La insuficiencia cardiaca y/o arritmias auriculares que resultan de estados de

0

hipermetabolismo o hiperdinamicos (por ejemplo, hipertiroidismo, hipoxia

denvaCIon arteriovenosa) se tratan mejor. por hacer frente a la enfermedad

subyacente |as arritmias auriculares asociadas con estados de hipermetabollsmo

GUST O Q. SEIN RICARDO C. GUIMAREY
Farmacétice- TL/c en ‘ : PRESIDENTE
~ Cs. Farfmacéuticas LAFEDAR S.A.
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son particularmente resistentes al tratamiento con Digoxina. Los pacientes con
enfermedades del corazon beriberi pueden dejar de responder de manera adecuada
i

a la Digoxina si la deficiencia de tiamina subyacente no es tratada de forma

concomitante. \

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS: |

La Digoxina tiene un indice terapéutico estrecho, es necesario incrementar la

vigilancia de las concentraciones séricas de Digoxina, de los signos y sintomas de

toxicidad clinica potencial al iniciar, ajustar o discontinuar medicamentos due

] o
pueden interactuar con Digoxina. : ' ‘

- Inductores/inhibidores de Glicoproteina (PGP): La digoxina es un sustrato
de Glicoproteina P, a nivel de la absorcion intestinal, la seccién tubular renal y la
secreciéon biliar-intestinal. Por lo tanto, los farmacos que inducen/inhiben| la

Glicoproteina P tienen el potencial de alterar la farmacocinética de Digoxina.

- Drpgas con interaccion farmacocinética:
o Drogas que incrementan la concentracion de Digoxina en mas de

: |
| 50%: Amiodarona, Captopril, Claritromicina, Dronedarona, Gentamicina,

Eritromicina, ltraconazol, Lapatinib, Nitrendipina, Propafenona, Quinidil‘ja,

| Ranolazina, Ritonavir, Telaprevir, Tetraciclina, Verapamil.

Determinar la concentracion sérica de Digoxina previo al inicio del tratamiento
concomitante. Reducir las concentraciones de Digoxina reduciendo la do‘sis

aproximadamente 30-50% o por modificacién de la frecuencia de dosis. i

|
o Drogas que incrementan la concentracién de Digoxina en menos ge

50%: Atorvastatina, Carvedilol,. Conivaptan, Diltiazem, Indometaciﬁa,
|
Nefazodona, Nifedipina, Propantelina, Quinia, Rabeprazol, Saquinavir,

Spironolactona, Telmisartan, Ticagrelor, Tolvaptan, Trimetoprima. i
Determinar la concentracion sérica de Digoxina previo al inicio del tratamieh;to

concolmitante. Reducir las concentraciones de Digoxina reduciendo la dosis

aproximadamente 15-30% o por modificacién de la frecuencia de dosis. ‘

o Oftras drogas que incrementan la concentraciéon de Digoxina en

proporcién no definida: Alprazolam, azitromicina, ~ciclosporina,

RICARDO C."GUIMAREY
PRESIDENTE
LAFEDAR S.A.
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diclofenac, difenoxilaio, epoprostenol, esomeprazol, ibuproféno,

_ |
ketoconazol, lansoprazol, metformina, omeprazol. |

Determinar la concentracion sérica de Digoxina previo al inicio del tratamiénto
conc|omitante. Continuar el montiroeo y reducir la dosis segun necesidad. E
c Drogas que disminuyen la concentracion de Digoxina: Acarbgisa,

| carbon activado, albuterol, . antiacidos, ciertas quimioterapi385 y
radioterapias anti cancer, . colestiramina, colestipol, extenatida, caolin-
pectina, comida ricas en salvado, metoclopramida, miglitol, neomicina,
| penicilamina, fenitoina, rifampina, sucralfato sulfasalazina, hierba de San

“Juan.

Determinar la concentracién sérica de Digoxina previo al inicio del tratamiento
concomitante. Corregir las concentraciones de Digoxina aumentando la dosis
| ) :
aproximadamente 20-40% segun sea necesario.
- Drogas con Interaccion farmacodinamica potencialmente significativa:
Debido a la considerable variabilidad de las interacciones farmacodinamicas,

la dosis de Digoxina debe ser individualizada cuando los pacientes reciben

estlas drogas de forma concomitante.
|o Drogas que afectan la funcion renal. | |

o Antiarritmicos (Dofetilide, Sotalol, Dronedarona).

|o Analogo de la hormona paratiroide (Teriparatida). |

o Suplemento tiroideo (Ti;ro‘ic‘ie)’. .

o Simpaticomiméticos (Epinefrina, Norepinefrina, Dopamina).

|o Agentes bloqueantes neuromusculares (Succinilcolina).

o Suplementos (Cahlcio)[ l_ o

. |
o Blogueantes beta-adrenérgicos y blogueantes de los canales de caicio.

| g . : .

- Drogas con Interaccién en test de laboratorio: sustancias endégenas de
composicién desconocida (sustancias inmunorreactivas similares a |la
Dig:oxina [SISD]) pueden interferir con radioinmunoensayos estandar para

Digoxina. La interferencia con mayor frecuencia provoca resultados falsos

| :
GUSTAVO O. SEIN : : RICARDO C. GUIMAREY
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positivos o resultados falsos elevados, a veces pueden producirse resultados
|

falsos reducidos. Algunos ensayos estan mas sujetos a estos fallos que ofros.
V?rios métodos de LC/MS/MS estan disponibles que pueden ser meinos
susceptibles a la interferencia SISD. SISD estan presentes en casi la mitad
de los recién nacidos y en porcentaje variable de mujeres embarazaci:las,
pzT\cientes con miocardiopatia hipertrofica, pacientes con disfuncion reni'al o}
hepatica, y pacientes con volumen expandido por cualquier motivo. Los
niveles medidos de SISD (como equivalentes de Digoxina) son generalménte
bajos (0,2-0,4 ng/mL), pero a veces llegan a niveles que serian considera:dos

N : o
terapéutico o incluso toxicos.

En algunos ensayos, la esplronolactona canrenona, y canrenoato de potasm
pueden ser detectados falsamente como Digoxina, a niveles de hasta’ '0,5
ng/mL. Algunas sustancias de la medlcma tradicional china y ayurveda como
Chan Su, ginseng siberiano, ginseng asiatico, Ashwagandha o DasLen
pueden causar interferencia similar.. . i

La espironolactona y SISD se unen mucho més ampliamente a proteinas cique
Digoxina. Como resultado, los ensayos de niveles de Digoxina libre en
uItrafiItrado libre de proteinas (que tienden a ser alrededor de 25% menos
que los niveles totales, en consonancia con la cantidad habitual de unlon a
proteinas) se ven menos afectados por la espironolactona o SISD. Cabe
sefialar que la ultrafiltracién no resuelve todos los problemas de mterferer{ma
con las medicinas altemnativas. El uso de un método LC/MS/MS puede ser’ la

mejor opcién de acuerdo a los buenos resultados que ofrece, especialmente

en términos de especifi c1dad y Ilmlte de cuantificacion.
| -
USO EN POBLACIONES ES ESPECIALES . i

Embarazo: Categoria C. No se conoce 'si Digdxina puede causar dafo fetal cuarétdo

se administra en mujeres embarazadas © si puede afectar la capacidad

reproductiva. No se han realizado estudios en animales.

Lactancia: Estudios han demostrado que Digoxina distribuye a la leche materna y

que la reiiacié-n de concentracién Iechelsug—;aro es de aproximadamente 0,6-0,9. Sin

embargo, la exposicién estimada de un lactante a traves de la lactancia matern.ja a

digoxina es muy inferior a la dosis usual de'mantenimiento infantil. Por lo tanto, eista
’ |

cantidad ho debe tener ningun efecto farmacolégico sqbre VeI bebé.

RICARDO C. GUIMAREY
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Uso Pediatrico: No se han establecido la.eficacia y seguridad de Digoxina en el

control de la frecuencia ventricular en nifios con fibrilacién auricular. |

La seguiridad y eficacia de Digoxina‘ en el tratamiento de la insuficiencia cardiac? en
nifios no han sido establecidas en estudios adecuados y bien controlados.iSin
embargd, en literatura publicada de nifios con insuficiencia cardiaca de diversas
etiologias (por ejemplo, defectos septales ventriculares, toxicidad a antracicl‘.ina,
conducto arterioso persistente), el tratamiento con Digoxina se ha asociado Icon

mejoras en los parametros hemodinamicos y en los signos y sintomas clinicos.

Los recién nacidos muestran una- considerable variabilidad en su tolerancia a la
Digoxina. Los bebés prematuros e inmaduros- son particularmente sensibles ajlos
l - - - - ra ) . -
efectos de la Digoxina, y la dosis -de la droga-no sélo debe ser reducida, sino que

debe individualizarse en funcion de su grado de madurez.

Uso en pacientes Geriatricos: La mayor parte de la experiencia clinica adquirida

con Digoxina ha sido en la poblacion anciana. Esta experiencia no ha identificado
diferencias en la respuesta o efectos adversos entre los pacientes anciano$ y
jovenes. Sin embargo, esta droga se excreta principalmente por rifién, el riesgoﬁde
reaccione's toxicas a este farmaco puede ser mayor en pacientes con funcién renal

|
alterada. B i
i !

Dado que los pacientes de edad avanzada son mas propensos a padecer disfunc‘ién

renal, se debe tener cuidado al seleccionar 1a ddsis correspondiente [véase

Posologia y forma de administracion). o ' L

Disfuncién renal: El clearance de Digoxina puede ser correlacionado

principalmente con la funcién renal como se indica por el clearance de creatinina. \

La Digoxi'na se excreta principalmente por los rifiones; por lo tanto, los pacientes

con insuficiencia renal requieren menor dosis que las de mantenimiento habituales.
|

Debido a |Ia prolongada vida media de eliminacion, se requiere un mayor periodo i‘de
tiempo para alcanzar una concentracion en suero, inicial o de nuevo estado
estacional!'io, en pacientes con insuficiencia renal que en pacientes con funcion renal
normal. Sin el cuidado apropiado para reducir la dosis de Digoxina, los efectios
toxicos en estos pacientes, que presentan un alto riesgo de toxicidad, duraran mas

tiempo que en los pacientes con funcion renal normal.

RICARDO C. GUIMAREY |
PRESIDENTE
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Disfuncion hepatica: Concentraciones plasmaticas de Digoxina en pacientes con

hepatitis, aguda generalmente caen dentro del rango de perfiles para un grupo de

|

Malabsorcion: La absorcion de Digoxina se ve reducida en algunas condicionesi de

sujetos sanos.

malabsorcion tales como la diarrea crénica. l

REACCIONES ADVERSAS |

‘ v 1
Las s:gwentes reacciones adversas se delallan en la seccion Advertencias y

Precauci(?nes.' Arritmias cardiacas, Toxicidad de la Digoxina. \

En general, las reacciones adversas por Digoxina dependen de la dosis y ocurren a
dosis mas elevadas que las que se precisan-para conseguir un efecto terapéutico.
En consecuencia, las reacciones adversas son menos comunes cuando se utiliza
Digoxina dentro del rango de dosis recomendado, se mantienen las concentraciones
en suero dentro del rango de concentraciones terapéuticas y se presta u|na
cundadosa‘ atencion a las condiciones y medicacién que se admmlstra

concomitantemente. \
\
|
En ensayos clinicos que investigaron el efecto de la Digoxina en mortatidad 'ly
morbilidad en pacientes con insuficiencia cardiaca, la incidencia de hospitalizacion
S |
por sospepha de toxicidad por  Digoxina ‘fue del 2% en pacientes que toman

Digoxina en comparacion con 0,9% en los pacientes tratados con placebo. \
‘ . E

Se ha informado que la incidencia global de reacciones adversas con Digoxina fue
del 5-20%, de los cuales 15-a 20% fueron considerados graves. La toxicidad
cardiaca corresponde a aproximadamente la mitad, los trastornos gastrointestinale!s
a alrededo‘r de un cuarto, el sistema nervioso central (SNC) y ofra toxicidad a

alrededor de un cuarto de estos eventos adversos. \
I

Gastrointestinal. Ademas de las nauseas y los vomitos, el uso de Digoxina se h:|a

asociado con dolor abdominal, isquemia’ intestinal y necrosis hemorragica de los

SNC: La Digoxina puede causar dolor de cabeza debilidad, mareos, apatia,

intestinos.

|
s |
confusion y trastornos mentales (como ansnedad, depresion, delirio y alucinaciones). '

| | |
| |

RICARDO C. GUIMAREY }
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Otros: Se ha observado ginecomastia ocasionalmente tras el uso prolongado de
. - ‘ 0 - )
Digoxina. Trombocitopenia y erupcion maculopapular y otras reacciones cuténgas
se han observado en raras ocasiones. |
| |
SOBREDOSIFICACION: | - II

Los signos y sintomas de toxicidad son en general similares a los descritos en

Reacciones Adversas, pueden ser mas frecuentes y mas graves. Los signos y
. | - . | . . |
sintomas de toxicidad por Digoxina se hacen mas frecuentes con niveles por encima

1
de 2 ng/mL. Sin embargo, el estado clinico junto con los niveles séricos de

electro!itos% y la funcion tiroidea son factores importantes al decidir si los sintomz-llls
del paciente se deben a la Digoxina. ' ll
| ‘

La toxicidac“j de la digoicina esta relacionada con la concentracion sérica. Cuando los
niveles séricos de digoxina aumentan por encima de 1,2 ng/ml, hay un incremento
potencial de las reacciones adversas. En los adultos con enfermedades del corazonI
las observacrones clinicas sugieren que una sobredosis de digoxina de 10-15 mg
resulta en Ia muerte de la mitad de los pauentes Una dosis por encima de 25 mg
ingeridos por un adulto sin enfermedad cardiaca parece ser uniformemente fatal su
no se admin‘lstra el antidoto (digoxina inmune Fab). En pacientes pediatricos de 1 aI
3 afios sin enfermedad del corazén, las observaciones clinicas sugieren gue unal
dosis de digé?xina de 6 a 10 mg resulta en la muerte de la mitad de los pacientes. Enll

la misma poblacién, una dosis por encima de 10 mg provoca la muerte si No se|

|
administra trétamiento con fragmento Fab para digoxina. '

! ' |
Tratamiento: |

|

Sobredosis cronica: Si hay sospecha de toxicidad, descontinuar la medicacion vy |
colocar al pa@iente en un monitor cardiaco. Corregir factores tales como alteraciones ll
electroliticas, disfuncion de la tiroides y medicaciones concomitantes. Corregir la
hipokalemia rhediante la administracion de potasid de manera que el potasio en
suero se mantenga entre 4,0 y-5,5 mmol/L. El potasio se administra generalmente

por via oral, pero cuando la correccién de la arritmia es urgente y la concentracion
|

de potasio en suero es baja, el potasio se puede administrar por via intravenosa. |
Monitorear el e‘;lectrocardiograma para detectar cualquier evidencia de toxicidad de |
potasio (por ejemplo, pico de la onda T) y observar el efecto sobre la arritmia. Evitar |
las sales de pdtasio en pacientes con bradicardia o bloqueo cardiaco. Las arritmias |

sintomaticas pueden ser tratadas con fragmento Fab para digoxina. |

PRESIDENTE
LAFEDAR S.A.
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Sobredosis aguda: Los pacientes que han .ingerido intencional o accidentalmente
dosis masivas de digoxina deben recibir carbon activado por via oral o por sohda
nasogést‘u‘rica con independencia del tiempo transcurrido desde la ingestion ya qU(!Ie la
digoxina recircula al intestino por la circulacion enterohepatica. Ademas '|del
monitoreo cardiaco, interrumpir el tratamiento con digoxina temporalmente hasta
que la reaccidn adversa se resuelva. Se deben corregir aquellos factores q'ue
pueden éstar contribuyendo a las reacciones adversas |[ver Advertenciasl| y
Precauciones]. En particular, corregir los niveles de potasio y magnesio. La digoxilpa
no se elimina eficazmente del cuerpo mediante dialisis debido a su gran volumen de
distribuciéh extravascular. Arritmias que presentan un riesgo para la vitltta
(taquicardia ventricular, fibrilacion ventricular, alto grado, de bloqueo A—{/,

bradiarritmia, paro sinusal) o hiperpotasemia requieren la administracion de
fragmento Fab para digoxina. o : |

|
Se ha demostrado que el fragmento Fab para dlgoxma posee una eficacia de 80 a

90% en la reversmn de los signos y sintomas de toxicidad por digoxina. Brad1card|a
y paro cardiaco causados por dlgoxma son mediados por el sistema parasimpatico y
responden a la atropina. Un marcapasos cardiaco temporal tambien puede ser
utilizado. Lés arritmias ventriculares pueden responder a la lidocaina o la fenitoina!
Cuando se ingiere una gran cantidéd de digoxina, especialmente en pacientes conI
insuficiencia renal, puede presentarse hiperpotasemia debido a la liberacion de
potasio del‘ musculo esquelético. En este caso, se indica el tratamiento c:oni
fragmento Fab para digoxina; un tratam|ento inicial con glucosa e insulina puede serl
necesario si la hiperpotasemia es potencualmente mortal. |

|
Una vez que se ha resuelto la reaccion adversa, la terapia con Digoxina puede'|

reiniciarse luego de una cuidadosa reevaluacion de dosis. l
I .

Ante la eventualidad de una sobredosis o ingesta accidental, concurrir al hospital |

mas cercano o comunicarse con los centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962 — 6666 / 2247. |

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

GUSTAVO 0. SEIN SR RICARDO C. GUIMAREY l
Farmacgutico y,L’l/C en . PRESIDENTE l
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PRESENTACION: 20, 40, 60, 100, 250, 500 y 1000 comprimidos, los cuatro‘
ultimos de uso exclusivo hospitalario. ' |
| |
CONSERVACION: Conservar a temperatura ambiente en su envase original.
Proteger de la luz y la humedad. ' |
I

|
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD

Certificado N°: 40.336. |\
|
| |

Mantener este y todos los medicamentos fuera del alcance de los nifios. |

Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médic«:)l

| actual, no se lo recomiende a otras personas.

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripciony |

vigilllancia médica. No puede repetirse sin una nueva receta médica. |

| |
S
| |
Valentin Tollrré 4880 — Pque. Industrial Gral. Bélgrano — Paranéa — Pcia. Entre Rios ll
Fecha de dltima revision: ....... fooid |
|

Director Técnico: Gustavo Omar Sein — Farmacéutico y Lic. en Cs. Farmaceéutica
LAFEDAR S.A.
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|
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| PROYECTO DE PROSPECTO: Informacién para el paciente

‘ DIGOXINA LAFEDAR

DIGOXINA 0,25 mg

Comprimidos orales
i
Venta bajo receta

| Industria Argentina

POR FAVOR, LEA CON CUIDADO ESTA INFORMACION ANTES DE UTILIZAR
ESTE MEDICAMENTO.

CONSERVE ESTE PROSPECTO, QUIZA NECESITE VOLVER A LEERLO.

SI USTED l;I'IENE ALGUNA PREGUNTA QUE NO SE RESPONDE EN ESTE
PROSPECTO, CONSULTELA CON UN MEDICO.

ESTE MEDICAMENTO SE LE HA RECETADO A USTED Y NO DEBE DARSELO
A OTRAS PERSONAS, AUNQUE TENGAN LOS MISMOS SINTOMAS, YA QUE
| PUEDE PERJUDICARLES.

TENGA EN CUENTA QUE, S1 LO USA EN FORMA INADECUADA, ES POSIBLE
QUE LE CAUSE EFECTOS NEGATIVOS O QUE DEJE DE SER EFICAZ.

¢QUE CONTIENE DIGOXINA LAFEDAR?

Cada comprimid“o contiene: Digoxina 0,25 g como ingrediente activo. Estearato de

Magnesio, Lactosa y Almidén de maiz como ingredientes inactivos.

¢ QUE ES Y PARA QUE SE USA DIGOXINA LAFEDAR?

GUSTAVO 0. SEIN

RICARDO C. GUIMAREY
Farm ceuli_ce’fLic. en PRESIDENTE
Cs. | armacéuticas LAFEDAR S.A.
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g . | |
El ingrediente activo de DIGOXINA LAFEDAR, digoxina, es un tipo de medicamentd

llamado glucésido cardiaco que se emplea para tratar ciertos problemas del corazén como lal

insuficiencia y la frecuencia cardiaca anormal (arritmias). Ayuda a que el corazon funcuonel

mejor y a controlar su frecuencia cardiaca.

¢QUE PERSONAS NO PUEDEN UTILIZAR DIGOXINA LAFEDAR?

Usted NO d?be rectbir DIGOXINA LAFEDAR si:

¢QUE CUIDADOS DEBO TENER ANTES DE UTILIZAR ESTE MEDICAMENTO?

Este medicamento ha de utilizarse exclusivamente bajo la supervision y control del

medico. Consulte a su médico antes de empezar a tomar este medicamento en
cualquiera de Ios siguientes casos;

si padece enfermedad respiratoria grave,

Usteq es alérgico a cualquiera de los ingredientes de DIGOXINA LAFEDAR
0 a otros medicamentos digitalicos.

Fibrilacion ventricular (ritmo cardiaco muy anormal (arritmia) que es
potencialmente mortal).

si usted sufre sindrome de Wolff-Parkinson-White,

| .. . . i i,
Si usted‘sufre alteracion sinoauricular (Sindrome del senc enfermo)

si recientemente ha tenido un infarto de miocardio
si usted sufre miocarditis ( inflamacion del misculo cardiaco)

si usted sufre conservacion de la funcion sistdlica del ventriculo izquierdo

si usted sufre hipocalcemia (niveles bajos de calcio)

si ha tomado glucosidos cardiacos (medicamentos para el corazdn) dos
semanas antes de empezar el tratamiento con digoxina

si usted posee la funcion renal disminuida,

GUSTAYO O. SEIN RICARDO C. GUIMAREY
Farmaeutlcoy ic. en PRESIDENTE

LAFEDAR S.A.
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» si tiene bajos los niveles de potasio en sangre,

. | - r . . ’ - . -
* si padece hipoxia (niveles bajos de oxigeno en sangre), h.-pomagnese-mmll

(niveles bajos de magnesio en sangre) e hipercalcemia marcada (niveles|
altos de calcio en sangre),

|

, o |
si padece enfermedad de las tiroides |
‘ |

si padece sindrome de malabsorcién (dificultad del cuerpo para absorber |

correctamente las vitaminas, minerales y otros nutrientes que proceden de \l
|
los alimenlos).

|
| |
Embarazo y Lactancia. Consulte a su meédico antes de tomar digoxina si usted

| _
esta embaraza, planea quedar embarazada o se encuentra en periodo de |
lactancia. . -

/QUE CUIDADOS DEBO TENER MIENTRAS ESTOY UTILIZANDO ESTE |
MEDICAMENTO?

Informe inmediatamente a su médico si experimenta falta de apetito, nauseas,

vémitos, cambios en la vision, en las arritmias cardiacas, taquicardia durante el ll
tratamiento con Digoxina. -

l

Uso de otros medicamentos: l
|

informe a su médico si esta tomando o ha tomado recientemente o podria tener |

gue tomar cualquier otro medicamento, incluso los adquiridos sin receta.

La Digoxina tiene un indice terapéutico estrecho, su médico puede incrementar la
vigilancia de las concentraciones de Digoxina en sangre, de los signos y sintomas

|
l
1l

de toxicidad clinica potencial al iniciar, ajustar o discontinuar medicamentos que |
pueden interactuar con Digoxina. . ll
I

l

" . . ] . . - - -
Informe a su medico si esta tomando alguno de los siguientes medicamentos:

RICARDO C. GUIMAREY

e PRESIDENTE
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Inductores/Inhibidores de Glicoproteina (PGP): Avasimibe, Carbamazepin?,
Fenitoina, Rifampina, Hierba de San Juan, TipranavirfRitonavi"r.
Amiodarona, Captopril, Carvedilol, Claritromicina, Conivaptan, Ciclosporiné
Diltiazem, Dronedarona, Eritromicina, Felodipina, ltraconazol, Ketoconazof

Loblnaerthonawr Quercetina, Quinidina, Ranolazina, Verapamil.

Gentamicina, Eritromicina, Lapatinib, Nitrendipina, Propafenonaf,

Telaprevir, Tetraciclina.

|

Atorvastatina, Indometacina, Nefazodona, Nifedipina, Propantelina, Quinia,
Rabeprazol, Saquinavir, Spironolactona, Teimisartan, Ticagrelor, Tolvaptan,

Trimetoprima. {
Alplrazolam, Azitromicina,  Ciclosporina;,  Diclofenac, Difenoxilatol,
prprostenol, Esomeprazol, Ibuprofeno, Lansoprazol, Metforminal

Omeprazol.
1

i .
Acarbosa, Carbon Activado, Albuterol, Antiacidos, Ciertas Quimioterapias Y
Radioterapias Anti Cancer, Colestiramina, Colestipol, Extenatida, Caolin:
Peqtina, Comida Ricas En Salvado, Metoclopramida, Miglitol, Neomicina,

Periicilamina, Rifampina, Sucralfato Sulfasalazina.

Drogas que afectan la funcion renal, Antiarritmicos (Dofetilide, Sotalol)
| .
Dronedarona), Analogo de |a hormona paratiroide (Teriparatida),

Suplemento  tiroideo  (Tiroide),  Simpaticomiméticos  (Epinefrina,

Nor|epinefrina, Dopamina), Agentes bloqueantes neuromusculares

(Succinilcolina), Suplementos (Calcio), Blogueantes beta-adrenérgicos v,

blogueantes de los canales de calcio, canrenona, canrenoato de potasio.

i
Sustancias de la medicina tradicional china y ayurveda como Chan Su,

ginseng siberiano, ginseng asiéticb, Ashwagandha o Dashen

_— | . . . . y-
Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de esie producto, pregunte a su médico.

v
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¢QUE EFECTOS NO DESEADOS PUEDEN APARECER MIENTRAS UTILIZO
EL MEDICAMENTO?

Como tod|os los medicamentos, DIGOXINA LAFEDAR puede causarle efectos no

deseados, aungue no todas las personas los sufran.

En general, las reacciones adversas por Digoxina dependen de la dosis y ocurren
a dosis mas elevadas que las 'que se precisan para conseguir un efecto
terapéutico. En consecuencia, las reacciones adversas son menos comune;‘a
cuando se|: utiliza Digoxina dentro del rango de dosis recomendado, se mantienen
las concentraciones en suero dentro del rango de concentraciones terapéuticas y

se presta una cuidadosa atencidon a las condiciones y medicacidén que se

administrai de forma conjunta. SR | |
Trastornos cardiacos.

Toxicidad |de {a Digoxina: falta de apetito, nauseas, vomitos, cambios en fa visién y
las arritmias cardiacas. Las arritmias cardiacas son trastornos de la frecuencia
cardiaca (pulso) o del ritmo cardiaco; el corazén puede latir demasiado rapido
(taquicardia), demasiado lento (bradicardia) o de manera irregular. La
manifestacion mas temprana y mas frecuente de toxicidad de Digoxina en
lactantes y nifios es la aparicicn de arritmias cardiacas, incluyendo bradicardia

sinusal.

Trastornos gastrointestinales. Ademas de las nauseas y los vomitos, el uso de
Digoxina se ha asociado con dolor abdominal, isquemia intestinal y necrosis

hemorragica de los intestinos.

Sistema nervioso central: La Digoxina puede causar dolor de cabeza, debilidad,.
mareos, apatia, confusién y trastornos mentales (como ansiedad, depresion,

delirio y alucinaciones).
|

Ofros: Se ha observado ginecomastia ocasiocnalmente tras el uso prolongado de
Digoxina. Trombocitopenia y erupcién maculopapular y otras reacciones de la piel

se han obséervado en raras ocasiones.

-~

- GUSTANO O. SEIN RICARDO C! GUIMAREY
(\// Farmadéutico y Lié. en PRESIDENTE
Cs. Fdrmacéutifas LAFEDAR S.A.

DIREGTOR TECNICO
LAFEDAR S.A.
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i
S| CONSIDERA QUE ALGUNO DE LOS EFECTOS ADVERSOS QUE SUFRE E‘S
GRAVE O S| APRECIA CUALQUIER EFECTO ADVERSO NO MENCIONADO EN
ESTE PROSPECTO, INFORME A SU MEDICO. ’

¢COMO SE USA ESTE MEDICAMENTO? ‘

USO ORAL. | |

SIGA EXACTAMENTE LAS INSTRUCCIONES DE ADMINISTRACION DE ESTE

MEDICAMENTO INDICADAS POR SU MEDICO. EN CASO DE DUDA!,
CONSULTE DE NUEVO A SU MEDICO.

La dosis de digoxina para cada paciente debe establecerse de forma individual de
acuerdo ‘a la edad, peso corporal neto, funcién renal y medicamentos|
concomitantes, ya que los niveles toxicos de digoxina son sélo levemente
superiores a los niveles terapéuticos. Las dosis sugeridas soélo pretenden servir de

guia inicia_ll.

Dosis inicial en adultos y pacientes pediatricos:

La dosis de carga por via oral debe administrarse en dosis divididas cada 6-8

horas, administrandose aproximadamente la mitad de la dosis total en la primera!

dosis y Iue!go Y4 de dosis cada 6-8 horas, dos veces. Debe evaluarse la respuesta|

clinica antés de administrar cada dosis adicional.
! :

La dosis de carga oral total recomendada es:

- 20-45 mcg/Kg para pacientes pediatricos entre 5 y 10 afos de edad

- 10-15 mcg/Kg para pacientes pediatricos mayores a 10 afios de edad y

pacientes adultos.

Dosis de mantenimiento en aduitos y pacientes pediatricos mayores a 10

anos de edad:

RICARDO C.gUIMAREY
PRESIDENTE
LAFEDAR S.A.

|
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La dosisi}éie mantenimiento debe establecerse de forma individual de acuerdo a |
edad,pe#

a
o corporal neto, funcion renal y medicamentos concomitantes.

i

] o l

La dosis de mantenimiento inicial recomendada en adultos y pacientes pedié\tricosl
!

mayores <'Ije 10 afios de edad con funcion renal normal es de 3,4-5,1 mchKg/dial

o . . . |
(admlnlstrl?rda una vez al dia). La dosis puede incrementarse cada 2 semanas|
|
v | . . .
segun la respuesta clinica, los niveles de droga en suero y la toxicidad.

l
| |

L _ |
La dosis 'Qe mantenimiento debe basarse en el porcentaje de las reservas

corporales:que se pierden cada dia por eliminacién. Puede estimarse segun la ll
Al
siguiente formula: - |
( |
| !
Dosis de'-lmantenimiento = Reservas corporales maximas x pérdida diaria (%) |
|

. l
| 100 il

|

|

'.

Donde: "

|

l

-Reservas cdrporales maximas = dosis de carga ‘l
ll . . K

i ' I

-Pérdida diaria (%) = 14 + clearance de creatinina (Cer) / 5 |

! |

ll

|

Para Adultos' II

]|| oo S l

Ccres el clealrance de creatinina corregido en base a un peso corporalde 70 kgo |

a 1,73 m? delarea de superficie corporal. Si solo se dispone de concentraciones |

|
de creatinina ?,érica (Scr), se estima un Ccr (corregida en base a un peso corporal

de 70 kg) en hombres de:

II

1‘. Cer = (140 -edad)/Scr (en mg/100 mi)
II .
En mujeres, es'Fe resultado de
|

NOTA: Cuando los valores de creatinina sérica se obtienen en umol/l, éstos se

l
|
I
o l
be multiplicarse por 0,85. ‘1
l

l
pueden convertir a mg/100 ml (mg%) como se indica a continuacion:

Scr (mg/100 ml) = Scr (umolll) x 113,12 = Scr (umolA)

| “
\' 10.000 88,4 ‘
GUS AVOI:O. SEIN ) RICARDO C. GUIMAREY \
Farmaceutico y Lic. en ' ' PRESIDENTE
Cs/ Farmacéuticas . - . . LAFEDAR S.A.
DI !ECTOFI{ TECNICO y

l

\
LAFEDAR S A ll
il - ‘

I




Laberatorios

LAFEDAR

Donde 113,12 es el peso molecular de creatinina.

Para pacibntes pediatricos:
|

Se utiliza la ecuacién de Schwartz modificada. Esta formula se basa en la altura
en cm y 'Scr en mg/dL donde k es una constante. Ccr se corrige para una:
superficie corporal de 1,73 m?Z. Durante el primer afio de vida, el valor de k es 0,33:
para bebes prematuros y 0,45 para bebes a término. El valor de k es 0,55 parai

pacientes bediétricos y nifias adolescentes y de 0,7 para nifios adolescentes. l
|

GFR (mL/min/1,73 m?) = (k x Altura) |
| Scr \

Dosis de mantenimiento en pacientes pediatricos menores a 10 afios de
edad:

|
La dosis de mantenimiento inicial para insuficiencia cardiaca recomendada en 'l
pacientes pediatricos menores de 10 afios de edad se basa en el peso corporal ‘
magro, funcion renal, edad y medicamentos concomitantes. l

| ' . L
La dosis de mantenimiento inicial recomendada en pacientes pediatricos entre 5 y

10 anos de edad con funcion renal normal es de 3,2-6,4 mcg/Kg/dosis ll
(administrada en dos tomas diarias). . _ '

Se utiliza la ecuacion de Schwartz modificada, segun fue descripta anteriormente,
para estimar el clearance de creatinina.

|
|
¢ QUE DEBO HACER ANTE UNA SOBREDOSIS? |

Ante la eventualidad de una sobrédosis o ingesfa accidental, concurrir al hospital
mas cercano 0 comunicarse con los centros de Toxicologia:

UNIDAD DE TOXICOLOGIA. HOSP. DE NINOS “RICARDO GUTIERREZ”: (011)
4962-6666/2247. 0800-444869441.

CENTRO NACIONAL DE INTOXICACIONES: (011) 4658-7777 / 0800-333-0160

RICARDO C. GUIMAREY
PRESIDENTE
LAFEDAR S.A.

R
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¢ TIENE USTED ALGUNA PREGUNTA? -

| | |
Ante cualquier inconveniente con el producto puede comunicarse con LAFEDAR)]
S.A. al teléfono 0343-4363000.

|
|
Ante cualquier inconveniente con el producto puede ilenar la ficha que se |

encuentra en la Pagina Web de la ANMAT (Administracién Nacional de\
Medlcamentos

Alimentos y Tecnologia Médica): \
http.//www.alnmat.qov.ar/farmacoviqiIancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT |
responde: 0800-333-1234

|
|
FORMA DE CONSERVACION:

Conservar a temperatura ambiente en su envase original. Proteger de la luz y la
humedad.

|
PRESENTACION:

hospitalario.

|

\

t

_ \

20, 40, 60, 10('|), 250, 500 y 1000 comprimidos, los cuatro Gltimos de uso exclusivo ll
k

t

l

ESPECIALIDAb MEDICINAL AUTORIZ-ADAPOR EL MINISTERIO DE SALUD
Certificado N°: 40.336

Mantener este Iy todos los medicamentos fuera del alcance de los nifios

t
Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico l‘
‘actual, no se lo recomiende a otras personas. \
Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y \
i vigilancia médica. \

Director Técnico: Gustavo Omar
Farmaceuticas
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