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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2021 - Afio de Homengje a Premio Nobel de Medicina Dr. César Milstein

Disposicion
NUmero: DI-2021-9381-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 28 de Diciembre de 2021

Referencia: EX-2019-06695269-APN-DGA#ANMAT

VISTO e EX-2019-06695269-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDCO:

Que por |as presentes actuaciones la firma LABORATORIOS TEMIS.LOSTALO SA. solicita la aprobacion de
nuevos proyectos de rétulos, prospectos e informacion para € paciente para la Especididad Medicind
denominada XENETIX / IOBITRIDOL, Forma Farmacéutica y Concentracion: SOLUCION INYECTABLE /
IOBITRIDOL 250 mg — 300 mg - 350 mg; aprobada por Certificado N° 44.404.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de
Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicion N°: 5904/96 y Circular N°© 4/13.

Que la Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos hatomado laintervencion de su competencia.

Que se acttia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y sus modificatorios.

Por ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1° — Autorizase a la firma LABORATORIOS TEMISLOSTALO SA. propietaria de la
Especialidad Medicina denominada XENETIX / IOBITRIDOL, Forma Farmacéutica y Concentracion:



SOLUCION INYECTABLE / I0OBITRIDOL 250 mg — 300 mg - 350 mg; e nuevo proyecto de rétulos obrante
en e documento IF-2021-114278835-APN-DERM#ANMAT; 1F-2021-114278800-APN-DERM#ANMAT e IF-
2021-114278747-APN-DERM#ANMAT; € nuevo proyecto de prospecto obrante en e documento |F-2021-
114278641-APN-DERM#ANMAT; |F-2021-114278588-APN-DERM#ANMAT e |F-2021-114278505-APN-
DERM#ANMAT,; e informacion para e paciente obrante en e documento |F-2021-114278691-APN-
DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 44.404, cuando el mismo se
presente acompariado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese a interesado, haciéndole
entrega de la presente Disposicion y rétulos, prospectos e informacion para €l paciente. Girese a la Direccion de
Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.
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FROYECTO DE PROSPECTO
XENETIX 250
IOBITRIDOL

Zolucién Inyectable

LMDUSTRIA BRASILERA YENTA BAJS HRECETA

FORMULA CUALICUANTITATIVA:
Cada 129 ml de solucidén cobtienen:

Iobitridel {fanhidro) ..., ..., e . 54,840 o

Edetats cileoico de sedio (anhidzro) .. ... . 0,012 g

Clechidrate de trometzmol ..., ........ b 0,288 g

Trometamc: base .......... e e e 0,0364 g

Ma0X 1M o HCl IM ¢.5.p- .uuucn... . fraa pH 7,3

Lgua destilada apirégena c.s.p. ....... e 100 ml

Conternide de iods por mililit-o: 250 mg * Cantidad de icdc por frasco de 15 ml: 2,75 q

Wiscosidad a 20 °2: 6 mPa.s * cantidad de iodo por frasco de 20 ml: 3 T

Wisrosidad a 37 °C: & mPa.s = Cantidad de iodo por frasece de 50 mi: 12,5 g

Csmalslidad: 562 mOsm / kg 2,0 * Cantidad de jodo por frzsco da 67 ml: 15 9
* Cantidsd de iods por frasco de 190 ml: 25 g
* Cantidad de iodc por fraseo de 150 ml: 37,5 3
* Cantidad de iodo por frazcoc de 200 ml: 50 g
® Cantidad de fodo per Erasco de 250 m2: 62,5 g
* Cantidzad de iedo por frasco de 500 ml: 275 q

ACCION TERAPEUTICA:

Medio de contraste hidresoluble iedads, no iénico, de  baja

asmolaridad. Cédigo ATC: WORARLL

INDICACIONES:

Este medicaments es unicamente para uso dlagndstice,

Medio de contraste destinado a los Slgulentes Plat- i

. Flebografia

’ Tomegrafia computarizada

. Angiografia digital por via intraarterial

- Colangiopancreatografia retrégrada endoscépica

CARACTERISTICAS FBRMMCOL@GICASIFRDPIEDADES:

Propiedadas farmacocinéticas

Inyectado por wvia vasecular, iomitridol se distribuye en el

compartimiento intravascular y el espacio intersticial. En el =ser

hurmane, la semivida de eliminacién es de 1.5 h, el wolumen de

discribueién es de 200 ml/kg y el aclaramiento tetal medin 2z de 593

ml/min, La unidn a las proteinas plasmiticas es ingignificante

(<2%] . Se elimina principalmente por via renal {(filtracién glermerular

sin resorcidn ni  secrecioén tubralar}) =in alterar, El efecto de

diuresis osmética inducido por XENETIX esta relaciganade con  la

osmolalidad y el wvolumen inyectada,

En caso  de insuficiencia renal, 1=z eliminacion se reaiiza

principalimente por via biliar. La sustancia es dializable.

Patcs preclinicos scbre seguridad

Los resultados toxicolégicos demuestran la ausencia de efectos o su

aparicion en condiciones muy distantes de las| moay{ S%P_}BERM‘#ANMAT
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humana {posclegia, repeticién de dosis} por via intravenocsa. En
administracisn tnica en desis altas {8 a 18 g de iodo/kg), XENETIX
provoca signes transiteorios de hipctermia, depresiém respiratoria ¥
lesicnes histolégicas dependientes de la dosis en los &¢rganocs de
desting {higadao, rifién) . COoms vacuplizacién hepatocitaria,
vacuolizacinn y ectasia tubular. En administracién reiterada durante
28 dias en el perroc en dosis elevadas (2,8 g de lodo/kg) se ha
chservado una degeneracidn granulovacuoclar reversible gue desaparece
al interrumpir el tratamiente.

En caso de extravasacion puede observarse un efecto irritante local.
Los resultados de los estudios en animales no han demostrads ningun
efecto teratdgeno.

POSOLOGIA:

La dosis debe ser adaptada al tipo de examen y los territories a
ppacificar, asi como al pesc corporal y a la funcién renal de los
pacientes, especialmente en caso de nifios.

Posologia media recomendada:

Voluman total

Indicaciones Domis madia {ml/kc) (min.-max.} ml
Fleheografia 2,6 150-220
Temografia computarizada del 2.0 95=-170
térax
hngicgrafia digital por via 3,1 T5=380
intraarterial
Colangicpancreateografia o,7 < 50 ml

retrograda endoscépica

MODO DE ADMINISTRACION:
XENETIX Se usa por via intravascular ¥ en dosis unica para
presentaciones de 15, 20, 50, &0, 100, 1530 ¥ 2E0 mi.

CONTRAINDTCACICONES .
¢ Hipersensibilidad 21 icbitridol o a alguno de los excipientes

*» Antecedentes de reacciones’ cutéaneas imporcantes inmediata o
retardada [ver Informaciones generales schre el conjunto da los
medios da contraste iodados vy REACCIONES ADVERSAS] a la
inyeccién de iobitridel (XEWETIX 250} .

« Tirctoxicesis franca

ADVERTENCIAS:
» Hay riesgo de alergia, sean cuales sean la via de administracidn
v la dosis,

* El riesgoe de intolerancia no es univeoco cen las eszpecialidades
administradas localmente para 1la opacificacién de cavidades
corporales:

2] La administracién por determinadas wvias {articular, biliar,
intratecal, intrauterina, ete.) entrafla una distribucién
sistéemica na desdefiable: pleden ohservarse efectos
sistémicos.

bl La administracion por via oral o rectal implica
habitualmente una difusién sistémica muy limitada; 3i 1la
muccosa digestiva es normal, sole =e detecta en orina un

P0TAPN-DERMAFANMAT
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maximo de wn 5% de la dosis administrada v 2l resto se
elimina <¢on las heces. 5in embargo, en caso de alteraciones
de 1la mucosa, la absoreion aumenta ¥ Ppuede s=s=2r total vy

répida er ¢aso de perforacién, con pasce a la cavidad
peritoneal; en tzl caso, e: medicamento se eliminag por wvia
urinaria, Por tanto, la eventual aparicién de efectos

sistémicos dependientes de la dosis estd en funeidn del
esrtade de la muccsa digestiwva.

c) El mecanismo inmuncalérgice no depende de la dosis ¥y puedsa
obsarvarse silempre, cualguiera Jue Seq la via de
administracisén.

Foer consiguiente, en cuanto a la frecuencia e Sntensidad de los
acontecimientas adverscs, se contraponen;
% Las especlalidadez administradas por via wvascular ¥y determinadas
vias iocales,
* Las especialidades administradas por via digestiva ¥ de bszja
abgsorcidn en estade normal.

Informacicne® generalas =cbre al conjunts de los medios da contrasta
iodados

Advartancias

En ausencia de estudics especificos, la mislografia nn es una
indicacitn de XENETIX.

Todos los medios de contraste icdades pueden Frovocar reacciones
mEnores o mayores potencialmente mertales. Pueden ser inmediatas
[menos de 60 minutos)} o retardadas f(hasta 7 dias). Frecuentemente son
imprevisikles,

El riesge de reaccidn grave obliga a tener accesoe inmediato a los
medios necesarics para la reanimacion de urgencia,

Ze han postulade muchos mecanismos:

* Toxicidad directa sobre el endotelio vascular ¥ las proteinas

tisularas
* Accion farmacclégica que modifica la concentracidn de
determinados factores enddgenos (histamina, fracciones del

complemento, mediadores de la inflamacion), més frecuente eon
los medios hipercsmalares.

* Rlergia inmediate de tipo IgE dependiente del medin de contraste
XEMETIX f{anafilaxia)

* Reacciones alergicas de mecanismo celular (reaccienes cuténeas
retardadas)

Los pacientes #que ya hayan presentado una reascion durante una
administracién previa de un medio de contraste iodade presentan un
riesgo superior de nueva reaccién en cazo de readministracidn del
misme 2 oiro medic de contraste icdads ¥ POr tanio, se cgnsideran
sujetos de riesgo.

Medios de contrastes iocdador y tiroides

Antes de la administracién de medios de c¢ontraste icdados hay que
cerciorarse de gue el paciente no se sometera postericrmente a una
exploracion gammagrafica ¢ biolégica de la tireides ni 58 La
administrard iodo radiactivo eon intencion terapéutica.

Efectivamente, la administracién por cualquier wia de medioss de

contraste icdades altera las determinaciones heBasnalas7a0ban PREBERVHANMAT




de itodo en la tireides o en las metastasis de céncer tiroidec hasta
la normalizacién de la ieduria.

Ctras advartencias

1@ extravasacidn es una complicacidén peco frecuente (U,04% a 0O,5%) de
la inyeccién intravenosa de medics de contraste. La mayaria de 1las
lasiones, mas frecuentes con los productos de alta osmolalidad, son
de caracter leve, =i bien cualgquier medio de ceontraste iodado pueds
producir lesicnes graves, COmRD una ulceracién cutdénea, una necrosis
de los tejides o un sindrome compartimental. Los factores de riesgo
y/n de gravedad estan relacionados con el paciente {un estado
vascular deficiente o fragil) y con la técnica {use de una jeringa
eléctrica o de un wvolumen elevado). Por lo  tanto, s2 deben
identificar estos factores, optimizar el lugar de la inyeccidn y la
técnica, ademas de realizar un segulmiento antes, durante ¥ despues
de 1a inyeccién de Xenetix.

FRECAIDCIONES ;
Inteclerancia a los madios de contrasta iodados
antes de la exploracién:

s Tdentifiecar a los sujetos de riesgo mediante una anamnesis
detallada.

Sa han indicado los corticostersides vy antinistaminicos H1 como
premedicacién en los pacientes con mayor riesgo de intelerancia {con
intalerancia conocida a un medic de contraste icdade). Sin embarga,
dicha premedicacién no evita el desencadenamiento de un shock
anafildctico grave o mortal. Mientras dure la exploracién, hay que
asegurarse de que se dispone de:

¢ Vigilancia meédica

¢+ Mantenimienteo de una via de accesc venoso

Después de la exploracidn:
¢ Traz la administracion de un medio de contraste, el paciente
permanecerd en observaciémn durante al menocs 30 minutos, puesto
que la mayoria de los acontecimientos adversos graves aparecen
en dicho intervala,
e Se advertira al paciente de la posibilidad de rsaccilones
retardadas [hasta 7 dias) (ver REACCIONES ADVERSAS}

Inguficiencia renal

Los medios de contraste iocdados pusden alterar transitoriamente la
funeidén renal ¢ agravar una insuficiencia renal preexistente. Cabe
adoptar las siguientes medidas preventivas.

e Identificar 2 los pacientes de riesgo: pacientes deshidratados,
con insuficiencia renal, diabéticos, con lnsuficiencia cardiaca
grave, coh gammapatia monoclonal (mieloma miltiple, enfermedad
de Waldenstrdm), con antecedentes de insuficiencia renal tras la
administracién de medies de contraste iodades, nifics menores de
1 afio y ancianos con ateromatosis.

¢ EBEn su casc, hidratar mediante aporte hidrosaédice adecuado.

¢ 3Se evitars ascciar medicamentos nefrotéxicos (=i la asociacibn
es imprescindible, habra gue reforzar la vigilancia biolagica
renal. Dichos farmacos incluyen amineglucdsides, organoplatines,
metotrexate en dosis altas, pentamidina, {escarnet, algunos
apntivirales f{acieclevir, ganciclevir, wvalaciclovir, adefovir,
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cidofovir, tenofoviry, vanccecmicina, amfotericina E.,
inminesuprescres como ciclesporina, tacrolimus, ifosfamida,

* Respetar un intervalo minime de 48 horas entre dos exploracionas
radiclégicas con la inyeccién de medio de contraste o retrascar
cualquier nueva exploracién hasta la recuperacidn de a funcien
renal iniecial,

* Ewitar la acidosis lactica en el dizbétice tratade con
metiormina en funcién de la creatiniremia. Funcisdn renal normal:
interrunpir ‘a administracion de metforming desde ia
administracidén del medis de contraste durante un periode minimo
de 48 horas o hasta la normalizacidn de la funcién renal.

Funcién renal arormal: esta contraindicada la metformina. En
urgencias: si la exploragién es imperativa, se adeprtaran las
sigquiertes precaucicnes: interrupcién  de  la  metformina,

hidratacién, seguimiento de la funcién renal ¥ evaluacidon de
signos de acidosis lactica.

Los paclentes en hemodiglisis pueden rvecibir medics de contraste
iodados, puesto gue son dialirables. Conviene cconsultar antes con el
servicio de hemodidlisis.

Insuficiencia hepitica

e prestard especial atencién cuandc ceexistan en un mismc paciente
una insuficiencia renal vy una insuficiencia hepfdtica, situacién en la
que se intensifica el riesgo de retencion del medio de contraste.
Conviens ser prudentes an <¢aso de insuficiencis renal o hepética,
diabetes o znemia falciforme.

Es preciso assgqurarse de gque el estado de hidratacidén de 1los
pacientes es ¢orrects antes y después de la administracién de medics
de contraste y, especialmente, en los pacientes con insuficiencia
renal y <on diabetes, va que es importante mantener la hidratacion
para disminuir la degradacién de la funcién renal.

Asma

Se recomienda el control del asma antes de la inyeccidn de un medio
de contraste iodado.

Se prestard una atencién especial en casc de  crisis asmatica
deciarada durante los 8 dias antericres a la exploracion por el
aumento del riesgo de broncoespasmo.

Disfuncidn tiroidaea

Tras la inyeceién de un media de contraste lodado, particularmente en
pacientes con bocio ¢ antecedentes de disfuncidn tircidea, hay riesgo
de crisis de hipertiroidismo o de indeecién de hipotircidismo,
Asimismo, hay riesge de hipotiroidismo en el neonato ocuyva madre o &l
misma haya recibido un medio de contraste ledado.

Trasternos cardicvascularas (ver REACCIONES ADVERSAS)

En los pacientes oque sufren alguna enfermedad tardiovascular (por
ejemplo, insuficiencia cardiaca inicial o 2stablecida, enfermedad
cororaria, hipertensién arterial bulmonar, wvalvulopatia o trastornos
del ritmo cardiace, el riesgo de reaccidn cardicvascular aumenta tras
la administracién de un media de eontraste iodado. La inveccion
intravascular del medic de contraste iedado puede dar lugar a un
edema pulmonar en los pacientes con insuficiencia cardiaca patente o

latente, mientras gque la administraciasn en caz0 de hipertensidn
arterial  pulmonar o  valvulopatia pued 1ikld27850b-A BN R EBMAANMAT
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hemodinémices importantes. la frecuencia y el grado de gravedad
parecen estar relacionades con la gravedad de los ftrastornos

cardiacaos. En case de hipertensiém arterial grave y crémica, se
podria agravar el riesgo de lesién renal tras la administracién del
medic de contraste vy también del propie cateterismo. E=

imprescindible valorar cuidadosamente la relacién beneficie/riesge en
estos pacientes. :

Trastornos del gsistema nervicso central
La relacién riesgo/bensficic debe evaluarse caso por Caso;

e« En virtud de} riesge de agravamiento ds  la sintomatologia
neurslégica en pacientes con accidente izgquémice transiteorio,
infarto cerebral agudo, hemorragia intracraneal reciente, edema
cersbral, epillepsia idiopatica o secundaria {(tumer, cicatriz).

» FEn casc de administracién per via intraarterial en un alechdélice
talcoholisme agude o crdnico) y en adictos 3 otras sustancias.

Feocromocltoma

Los pacientes COnL feocromacitoma puedan sufrir una crisis
hipertensiva tras la administracién intravascular del medio de
cortraste, vy reguieren un tratamiento ospacifico antes de  la
exploracidn.

Miastenia
La admipistracién de un medin de contraste puede agravar los sintomas
gde miastenia.

Agravamiento de acentecimientos adverscs

Las manifestaciones de los acontecimientos adversos relacionadoes con
la administracien de un medio de contraste iodado pueden
intensificarse por estados pronunciados de excitacién, ansiedad o
dolor. Puede reguerirse una preparacién especifica gue podria incluir
la sedacion.

Excipientas

Este wmedicamento contiene sodin. La concentracion  de sodio &=
inferier a 1 mmol per 1490 ml, por le gue se puede considerar
practicamente “sin sodio”.

Advertencias y precaucicnes de empleo referentas a algunas wias de
administracién con difusidn sistémica notable

Pancreatitis aguda en casc de pancreatografia retrégrada endoscopica
(PRE) .

ITNTERACCIONES MEDICAMENTOSAS :

Medicamantos
+ MeLformina en diabétices (ver ADVERTENCIAS) .
+ Radiofarmacos [ver ADVERTENCIAS)

Los medios de contraste iordados alteran durante varias semanas la
captacién de iodo radiactivo por el tejido tiroideo, lo que pusde
provocar, Ppor una parte, una falta de fijacién en la gesmmagrafia
tiroidea v, por otra, una reduccitn de la eficacia terapeutica del
iodo 131.

5i se ha previsto wuna gammagrafia remal por inyececién de
radiofarmacos searetados por los tobules renales, es preferible
hacerla antes de la inyeccién del medic de canﬁfaste ipdado.

| O Q5fIPN-DERMAANMAT
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+ Betahlogueanteas, sustancias vasoactivaa, inhibidoraz da 1la
anzima de conversién da la angiotensina, antagonistas de los
receptores de la angiotansina.

Eatos farmacos reducen la eficacia de los mecanismos compensatorios
cardiovasculares de los trastornos tensicnales: se informard ail
medice antes de la iryeccién del medis de contraste iodacds y se
dispondrs de mediocs de reanimacién.

+ Dinréaticos

Zn wvirtad del riesgo de deshidratacion inducida por leo= diureticos,
se requiere la rehidratacisn hidroelectrolitica zrevia parzs limitar
los riesges de insuficiencia renal aguda.

+ Interleucina 2

Hay un riesgo de intensificacién de reaccicnes a los medios de
contraste en case de tratamients reciente con interieucinag 2 (via
intravenosa): exantema ¢ mis raramente hipotensisdn arterial, oliguria
e insuficiencia renal.

Otras formas de interacecidén

Las concentraciones elevadas de medio de contraste icdads en plasma y
crina pueden interferir cen las determinaciones in vitro de
bilirrubina, proteinas v sustancias inorganicas fhierrs, cobre,
calcio y fésfore); se recomienda ne practicar dichas determinaciones
en las 24 horas siguientez 2 la explcracisn.

PFartilidad, embarazo y lactancia

Embriotoxicidad

Los estudios en animales zno han demostrado ningin efecto teratégenc.
En ausencia de efecto teratdgeno en animales, no se sspera que el
producto cause malformaciones e=n himanos. Hasta la fecha, las
sustancias causantes de malformaciones en humanos han mostrado
grectos teraidgenos en animales en estudiss bien disefiados con dos
especies,

Fatotoxicidad

La sobrecarga puntual de iodo consecutiva a ia administracisn del
products a la madre puede provecar una disfuncién tiroidea fetal si
la exploracién se practica tras 14 semanas de  amenorrea. Ein
erbarge, 1la reversibilidad de este efecto v =@ beneficio maternc
esperade justifican que no se posponga la administracién puntial de
ur medio de contraste iodade =i ests indicacda la exploracidn en una
gestante.

Mutagenicidad y fertilidad

El produoctc no es mutagénico en las condiciones de exploracidén en que
se gmplea.

Mo se dispone de datos schbre la Funcion reproguctiva.

Lactancia

—0% medlios de contraste iodados se excretan deébilmente en la leche
materna. 20 administracidén puntual a la madre implica, por tamto, un
riesgo escasc de reacciones adversas en el lactante. Es preferible
suspender la lacrancia materna durante 24 horas después de la
administracién del medio de contraste iodada,

_-T4'2€850_ 5-APN-DERM#ANMAT
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Efectos scbre la capacidad para conducir y utilizar magquinas -
No procede.

Incompatibilidades
En ausencia de estudios de compatibilidad, ests medicamento no dele
mezclarse Ccon OLros.

RERCCTIONES ADVERSAS:

Fn 1085 estudios clinicos realizades con 905 pacientes, un 11%
presentd reaccliones adversas relacionadas con la administracidn de
KEWNETIX (aparte de la sensacién de caler;), siende los mas Ifrscuentes
delores, dolor en el lugar de la inyeccién, disgeusia y nduseas.

Laz reacciones adversas relaciomadas con el us0 de XEWETIY soh
generalmente de intensidad leve a moderada y de duracién tramsitoria.

Desde =31 comercializacitn, las reacciones adversas ocbhservadas con mas
frarnencia durante la administracién de XENETIX som zensaciom de
calor, doler y edema &2 el lugar de la inyecoion.

fas reacciones de hipersensibilidad son generalmente inmediatas
(durante 1la inyeccién o en la hoera gue sigue &l comienzo de la
inyecciény, pero a veces se retrasan fde una hora a wvarias hocras
después de la Iinyeccién) y se manifiestan en forma de reacciones
adversas cutineas.

Las reacciones inmediatas consisten &n uno o varios efactos seesivos
o similtanecs, por lo general, del tipo de reaccinnes cutidneas,
trastornos respiratericos y/o cardiovasculares que pueden ser
precursores de un shock y ser mortales en <4S0S excepcliconales.

Se han deserito cases de trastornos graves del ritmo cardiace,
incluida la fibrilacisen wentricular, en pacientes com cardicpatias ¥
sin gque se presente ninguna reaccion de hipersensibilidad ({ver
ADVERTEMNCIAS) .

Reacciones adversas cutdneas graves

Se han notificade casos de reacciones adversas cutdneas graves {RACG]
como, por ejemplo, reaccidén = farmaco/erupcitn con eosinefilia ¥
sintomas =sistémices (sindrome DRESS), sindroms ae Stevens-Johnson
{E5J}, necralisis epodérmica torazica (sindrome de Lyell o WET] ¥
pustulososis exantémica generalizada aguda {PEGA}, las cuale pueden
ser mortales, en pacientes a los que se ha suministrado iebitridol
{ver REARCCIONES ADVERSARS). 21 coemienzo de la administracidn se
debera advertir & los pacientes de las signos y sintomas, y se les
debera wigilar estrechamente en busca de reacciones cutaneas graves.
te debera interrumpir la administracién de iochitridel de immediate si
hay indicios de wuna reaccidn de hipersensibilidad grave. gi el
paciente ha presentado una reaccidn adversa cutdnsa grave con el uso
de isobitridol, no se debera veolver a administrar isbitridol a este
paciente n ningin momento (Ver CONTRAINDICACIONES) .

Fn la tabla =siguiente se presentan las reacclones adversas ordenadas
por CS0 {clases de sSistemas y Organcs) y por frecuencia, para loc gue
ce utilizan las siguientes convencicnes: muy frecuentes (21510,
frecuentes {=1/100 a <1/10), poce frecuentes (=2171.000 a <1/1000,
raras f(21/710.000 a <1/1.000), muy raras (<1/10.0003, frecuencia 1o
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wonccida (Ro se prede estimar a partir de los datos disponibles) . Las

frecuencias indicadas s5e  derivan  de

cbgerwvacional de 352.255 pacientes.

los datoz de un estudio

| Clasificacién por sistaemas ¥ | Frecusncia: reaccidn adversa
C drganos
Trastornos del sistema | Rara: hipersensibilidad
lrmunologice Muy rara: shock anafilactico, reaccién
i anafilactoide, reaccién anafildctica
Trastornos endocrinos Miy rara: trastornos tiveideos
Trasternos del sistema nervioso |Rara: presincope (reaccion vasovagal},
temklores*, parestasias®
s Muy rara: coma®*, convalsiones*,
confusidn mental*, trastornos wvisuales*,
annesia*, fotofobiax, ceguera
transitoria*, sommolencia*, agitacidén®,
cefaleas
Trastornosg auditives ¥ del | Rara: wvértigo
laberinto FMuy rara: trastornos de la audieién
Trastornos cardiacos Rara: taquicardia, bradicardia.
Muy rara:r paroc cardiaco, infarto de
miocardic (més frecuente después de una
inysccidn intracoronarial , arritmia,
fibrilacion wventsicular, angina
Desconocido: Torsades de Pointes,
artericspasmg Coronario
Trastornos vasculares Rara: hipotensidn arterial
Muy rara: colagso cardicovascular
Descconocide: hiperteansién
Trastocrnos respiratorics, | Bara: disnea, tos, cbstruccidn laringea,
ctoracices y mediastinicos estornudas
Muy rara: paradaz respiratoria, edema
pulmorar, hroncoespasmo, laringoespasmo,
edema laringeo
Trastornos gastrointestinales Pococe frecuente:! nduseas
i Raras: vamitos
Miy rara: delores abdominazes
Trastornos de la piel y del |Rara: edema angioneurdtize, urticaria
tejide subcutaneo {localizada o extendidal, eritema,
prurite
IMuy rarar pustulosis exantematica aguda
generalizada, sindrome de Stevens— |
Johnson, sindrome de Lyell, eczema,
exantema maculopapular (tratandeose en
todos i0E CASGS de reacclones de
hipersensikbilidad retardada)
Descongolida: Reacoidén a  férmaso con
2osinofilia ¥ sintomas sistémicos
(sirdrome DRESS) [ver ADVERTENCIAS|
Trastornos renales ¥y urinarios Muy rara: insuficiencia remnal agquda,
aNlrla
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Trastornos genarales y | Poco frecuente: sensacidn de calor

alteraciones en el 1lugar de|Rara: edema facial, malestar general,
administracion escalofriss, dolor en el lugax d= la
inyeccidén

Muy rara: necrosis en el lugar de la
inyeccidén tras extravasacion, edema en
gl lugar de la inyeccidn, inflamacidén en
el lugar de inyeccidn tras extravasacidn

Exploraciecnes clinicas Muy rara: elevacién de la creatininemia

*BExploracicnes durante las cuales la concentracidn del medio de
contraste icdado en la sangre arterial es elevada.

Se han notifiecade las reaccienes adversss signientes con otres medios
de contraste iocdados hidrosolubles:

Clagificacién por sistemas Yy |Frecuencia: reaccign advarsa
organcs

Trastornos del sistema nerviose | Paridlisis, paresia, alucinagciones,
trastornos del habla

Trastornos gastreintestinales Fancreatitis aguda ftras una ERE]
dolores abdominales, diarrea,
tumefaccidén parctidea, hipersecrecidn

salival, disgeusia

Trasternos de la piel vy del |Eritema polimorfo
t2jide subcutanec

Trastornos vasculares Trombooflebitis

Exploracionss clinicas Anomalias electroencefalograficas,
aumente de las amilasas sericas

Se pnede producir de immediate un colapso cardiovaseular de gravedad
variable, s£in signes precursores, y complicar las manifestaciones
cardiovasculares mencionada= en la tabla anterior.

Los dolores abdeminales y la diarrea, no observados con XKENETIX,
estan principalmente relacionados con 1a administracién por wvia oral
o rectal.

En ausencia de extravasacisn del producto inyectads, puede aparecer
sn delor localizado v un edema en el lugar de la inyeccidn, 51 hien
tienen un cardcter benigno ¥ transitorio.

En la administracién intraarterial, la sensacidn deleresa en el lugar
de la iayeccidn depende de la osmolalidad del producto inyectado.

Reaccicnes adversas asociadas a exploraciones aspecificas:
Artrografia: se har notificado artralgias con frecuencia durante los
estudios <¢linicos (4%] .-

Histerosalpingografia: se han notificade dolores pelvicos  c©on
frecuencia durante los estudios clinicos (3%}.

Poblacién pediatrica

LA
¥
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lzs reacciones adwversas de XENETIX 20 les nifies deberizn =er de la
misma naturaleza que las observadas en personas  adultas. su
frecuencia no puede estimarse a partir de les datos disponibles.

SORREDOSIFICACION:
En caso de dosis muy alta, la pérdida hidriza vy electrelitica deke
copensarse oL tha rehidratacidn adecuada, Se wvigilara la funeciér

rensl 2. mencs durante 3 dias. 31 e3 necesaric, puede practicarse una
hepodialisis.

INSTRUCCIONES PARA EL DESCARTE Y MANIPULACION:
No requiere descarte especlal,

PRESENTACICH:

Envases conteniende: 15, 20, 3C, &5, 10G, 130, 262, 250y 500 ml
2% frascos ampella por 530 ml fs0 Hospitalario Exclusive

10 frasceos ampella por 100 ml Uso Hospitalario Exclusive

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIfO=.
CONSERVAR AL RESGUARDO DE LA LUZ ¥ A UNA TEMPERATURA INFERICE A 35°C,

ESZsCIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADAE FOR EL MINISTERIQ DE SALULDL.
CERTIFICADC N® 44,404

Elabozrade en GUERBET PRODUTOS RACICLOGICSS Lida., Bus André ERocha
3000, CEP 22710-E61 Eio de Janeiro — Brasil.

Importado y Cemercializadoe poer LABORATORIOS TEMIS LOSTALO S5.A.,
Zepita 3178 (ClZBH4BF) C.A.B.A., Reptiblica hrgentina.

CIRECCION TECHNICA: Dr. Pablo Stahl, Farmacéutico

Fecna de la tltima revisidng ../ .0 .
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PROYECTO DE PROSPECTO
XENETIX 200
IOBITRIDOL
Solucion Inyactable

INDOSTRIA BEASILINA VENTA BAJO RECETA

FORMULA CUALICUANTITATIVA:
Cada 100 ml de sclucién contienen:s

Icbitridol {anhidre) ......... e e 85,810 g
Edetato calcico de sodic {anhidrod ... ... . 0,010 g
Clorhidrate de trometamel ... ..... e e e e e 0,268 g
Trometamol base ..... e b e e . 0,034 g
NaCH 1M o HC1 1M c.s.p. .. ..-... e e e e, pH 7,3
Agua destilada apirdgena c.s.5. .. .... b e 100 ml

Contenido de icdo por mililites: 200 mg ¢ Cantidad fe iodo por frazco dz 15 ml: 4,5y

# Cantidad de icds por frasco de 20 ;ml- GO
Wiscosldad = 20 °C: 1L mPs.s *+ Cantidad de icde por frasco de 50 ml: 15g
Viscosidad a2 37 °C:; 4 nPa.s * Zantidad de igdo per frasce de S0 mi: 189
Cemolsliidad: 655 mOsm / kg H.O * CantiZad de iodo por frasco de 100 ml:  3g

Cantidag de indn por fresco de 159 ml:  45g
Cartidad de iodo por frasco de 206 ml:  S0g
*+ (Cartidad de iode por frasco de 250 @ml:  7Tog
*+ Cantidaed d= iodc por Irasco de 5040 ml: 150g

ACCION TERAPEUTICA:
Medio de «eontraste hidrosoluble iedads, neo idnice, de baja
osmelaridad. Cédigo ATC: VOBAERLL

INDICACIONES :
Este medicamento es Unicamente para uso diagnéstico.
Medio de contraste destinade a los sigulentes uses:

. Urocgraffa intravencsa

- Tomogracia computarizada

. Angiografia digital por wvia intravencsa

. arteriografia

- hngiocardicgrafia

. Ceolangiopancreatografia retrégrada endescépica
- Artrografia

. Histervsalpingogratia

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS/PROPIEDADES

Propiedades farmacocinéticas

Inyectade por wia wvascular, icbitridel =se distribuye en el
comparvimiente intravascular y el espacio intersticial., Ep el ser
hvumano, la serivida de eliminacién es de 1,9 h, =1 volumen de
distribucion es de 200 ml/kg y el aclaramiento totzl medic es de 93

mi/min. La unidn a las proteinas plasmaticas es insignificante
(2% . S2  elimina principalmente por wvia renal (filtracidn
glomerular sir resorcién rni secrecién tubular! sin alterar. ELl

efecto de diuresis osmética inducide por XEMNETIX estid relacionadoe con

ls osmolalidad vy el velumen inyectado.
=
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En <caso de insuficiencia renal, la eliminacién se realiza
principalmente por via biliar. La sustancia es dializable.

Datos preclinicos scbre seguridad

Los resultadns toxicolbégicos demuestran la ausencia de efectos ¢ su
aparicién en condiciones muy distantes de las previstas en la clinica
humana (posologla, repeticion de dosis) por via Iintravencsa. En
administracién Gmica en desis altas (9 a 18 g de icdo/kg), XENETIX
provoca signos transitorios de hipetermia, deprasion respiratoria v
lesiones histolégicas dependientes de la dosis en los argancs de
destine {higadao, rifitn), coma vacuolizaclon hepatocitaria,
vacuolizacidn v ectasia tubular.

En administracién reiterada durante 28 dias en el perro en dosis
elevadas (2,8 g de iodo/kg} se ha observadoe una degeneracibn
granulgvacuolar reversikble que dezsaparece al interrumpir al
tratamiento,

En casn de extravasacién puede ohservarse un efecto irritante local.
Los resultades de los estudiocos en animales no han demostrade ningdn
efecto teratédgenc.

rogsoLocia

12 dosis debe ser adaptada al tipe de examen y los territorios a
gpacificar, asi como al pesc morperal ¥ a la funcion renal de los
pacientes, especialmente &n casoc de nifocs.

Posologia media recomendada para las viaz intravasculares:

Indicaciones Dosis madia Volumen kotal
ml kg {min-max) ml

Urggrafia en inyeccion:
- iptravencsa rapida 1,2 50-100
- intravencsa lenta 1,8 100
Tomografia
computarizada:
- craneal 1,4 20-106
- cuerpo entero 1,59 20=-150
Angicgrafia digital por
via intravencsa 1,7 40-270
Arteriografia:
- cerebral 1,8 42-210
—extremidades infericres 2,8 85-=-300
Angiocardiografia 1.1 70-125
Colangiopancreatografia a,7 < 50 ml
retrégrada endoscopica

Posologia media recomendada para las vias intracavitarias:

Indicagiones Volumen medio Observaciones
ml
artrografia b a 20 El volumen se adaptard
a la articulacidn
Histercsalpingografia 5 a 26 Se adaptard en funcidm
del volumen uterino

PN-DERM#ANMAT
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MODO DE . ADMINISTRACION: .

RENETIX se usa por via intravascular, intresuterina e intraarticular ¥
en dosis unica para presertaciones de 15, 20, 50, 60, 100, 150 y 250
ml.

CONTRAITNDICACICOHES:

* Hipersensibilidad al icbitridol o a alguno de los excipientes

* Antecedentes de reacciones cuténeas importantes inmediata o
retardada (ver Informacionas generales sobra el conjunto de los
medicos de contraste iodados vy REACCIONES ADVERSAS] a  la
inyeccidn de igbitridel {XENETIX 300%.

= Tirotoxicosis franca

* Histercsalpingografisz en caso de gestacion

ADVERTEN{CIAS :
¢ Hay riesge de alergla, sean cuales sean la via de administracioén
¥ la dosis.

* El riesgo de intolerancisa no es univoco con las especialidades
administradas leocalmente para la opacificacién de cavidades

corporales:

a) La administracién por determinadas vias (articular, kiliar,
intratecal, intrauterina, ete.) entrafia uns distribucisn
sistémica no desdefiahle: rueden ohservarse efactos
sistémicos.

b} 1a administracidn por via oral o rectal implica
habitualmenre una difusion sistémica muy limitada: =i la
mucosa digestiva es normzl, so0lo se detecta en orina un
mexime de un 5% de la dosis administrada vy el resto se
elimina con las heces, 5in embarge, enr caso de alterzciones
de la muceosa, la absorcién aumenta ¥ puede ser total vy
rapida en caso de perforacidén, con pasc a la cavidad
peritoneal; en tal caso, el medicamento se elimina Dor via
urinaria. Por  tanto, la eventual aparicidn de efectos
sistémicos dependientes de la deosis estd en funcisn del
estade de la mucoss digestiva.

¢) El mecanismo inmunoalérgico no depende de la dosis y puede
ohzervarse siempre, cualgquiers quie gZea la via de
administracidn.

Por consiguliente, en cunanto a la frecuencia e intensidad de 1los
dcontecimientos adversos, se contraponen:
* Llas especialidades administradas por via vascular y determinadas
vias locales.
* Las especialidades administracdas por wvia digestiwva v de baja
absorcién en eziado normal,

Infornacionas generales sobra el conjunto de los madics de contraste
iodados

Advartencias

En ausensia de estudios especifices, la mielografia no es una
indicacidn de HENETIX.

Todes los medics de contraste iocdadeos pueden provocar reacciones
mensres ¢ 2 Mmayores potencialmente mortales. Pueden ser inmediatas

H-202 511 278588-APN-DERM#ANMAT
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(menos de &0 minutos) o retardadas (hasta 7 dias). Frecuentemente son
imprevisibles.

El riesgeo ¢ reaccioén grave cbliga a tener acceso inmediate a los
medios necesarios para la reanimacién de urgencia.

Se han postulade muches mecanismos:

« Toxicidad directa sobre el endotelic wvascular y las protelinas

tisulares
= Accidn farmacolégica gue modifica la concentracion de
determinados factores endogencs (histamina, fracciones del

complemento, mediadores de 1la inflamacién], mézs frecuente con
los medios hiperosmolares.

« Alergia inmediata de tipo IgE dependiente del medic de contraste
XENETIX (anafilaxia)

e Reacciones alérgicas de mecanismo celular (reacclones cutaneas
retardadas)

Los pacientes gue ya hayan presentade una reaccién durante una
administracién previa de un medic de contraste iodade presentan un
riesac supericr de nueva reaccldn en caso de readministracidén del
mismoe u otro medie de contraste icdado y, por tanto, s& consideran
sujetos de riesago.

Madics de contrastes icdades ¥ tiroides

intes de la administracién de medios de contraste iocdados hay que
cerciorarse de gue el paciente no se sometera posteriormente a una
exploracidn gammagréfica o bkioldéglca de la tirgides ni se le
administrard iedo radiactive com intehcidn terapéutica.

Efectivamente, la administracién por cualquier via de medios de
contraste iodados altera las detarminaciones hormonales y la fijacién
de iodo en la tiroides o en las metéstasis de cancer tiroideo hasta
la nermalizacidn de la icduria.

Otras advertencias

La extravasacién es una complicacién pocoe frecuente (0,04% a 9,%%) de
la inyeeccién intravenosa de medics de contraste. La mayoria de las
lesicones, més frecuantes con 1los productos de alta ocsmolalidad, =son
de cardcter leve, si bien cualquier medic de contraste iodade puede
producir lesiones graves, como uUna ulceracidn cutdnea, una necrosis
de los tejidos ¢ un sindroms compartimental. Los factores de riesgo
y/o de gravedad estén relacionades c¢on el paciente (un estado
vascular deficiente o fragily) ¥ con la técnica {uso de una jeringa
eléctrica o de un wvolumen elevado). Por lo tante, se deshen
identificar eastos factores, optimizar el lugar de la inyeccién y la
técnica, ademis de realizar un seguimiento antes, durants y despues
de la inyeccidén de XENETIX.

FRECAUCICHNES
Intolerancia a log madios de contraste icdados
2ntes de la exploracicon:

¢ Tdentificar a los sujetos de riesgo mediante una anamnesis
detallada.

Se han indiecado los corticosteroides v antihistaminices HL come

premedicacién en los pacientes con maysr riesgo de intolerancia

fcon intsolerancia conocida a un medioc de contraste iodado) . Sin

emibargo, dicha premedicacidn no evita el desencadenamients de un

ABN-DERM#ANMAT
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shock anafilactico grave o mortal. Mientras dure la exploracidn,
hay que asequrarse de gue se dispone de:

¢ Vigilancia médica
& Mantenimiento de una via de acceso wenoso

Descués de la exploracidn:

= Tras la administracién de un medic de c¢ontraste, el pacilente
permanscera en observacién durante al meaos 30 minutos, puesto
que la mayeria de los acontecimientas adverscs graves aparecen
en dicheo intervalo.

* Se advertird al paciente de la posikilidad de reaccicnes
retardadas (hasta 7 dias) (ver REACCIONES ADVERSAS)

Inguficiancia renal

Los medios de contraste iodados pueder alterar ltransitoriamente la
funcisén renral o agravar una insuficiencia renal preexistente. Cabe
adoptar las siguientes medidas preventivas.

* TITdentificar a los pacientes de riesgo: pacientes deshidratados,
conl insuficiencia renal, diakéticos, con insuficiencla cardiaca
grave, Con Jammapatia menoclonal (miseloma mitltiple, enfermedad
de Waldenstrom), con antecedentes de lnsuficiencia renzl tras la
gdministracion de medics de eontraste iodados, nifice menores de
i arne ¥ ancianos con atergmatosis.

* FEn su caso, hidratar mediante aporte hidroséddico adecuads,

* Se evitara ascocilar medicamentos nefrotdxices (=i la asocliacion
es imprescindil:le, habra gue reforzar la vigilancia biclégica

renal. Dichos farmacos incluyen aminocglucésidaos,
organoplatines, metotrexato an dosis altas, pentamidina,
ioscarnet, algunos aptivirales faciclovir, ganciclovis,
valaciclovir, adefovir, cidofovir, tenafowiz), vancomicina,

amfotericina &, inmunosupresores como ciclosporina, tacrolimus,
ifosfamica.

» PRespetar un intervalo minimo de 48 horas entre dos exploraciones
radiclégicas con la inyeccidn de medic de contraste o retrasar
cualquier nueva exploracién hasta la -ecupesracidn de la funcidn
renal imicdial.

= Zvitar la acidosis lictica en el diakétice tratade con
metformina en funcién de la creztininemia. Funcién renal
nermal: intersumplr la administracién de metformina desde la
administracién del medic de contraste durante un pericde minimo
de 48 horas o hasta la normalizacién de la funcién renal.
Funcidn renal ansrmal: estd ceontraindicads la metformina. En
urgencias: si la exploracién es imperztiva, se adoptaran las
siguientes Frecauciones: interrupcion de la metfermina,
hidratacidn, seguimiento de la funcién renal v evaluacion de
signes de acidesis lactica.

Los pacientes en hemodidlisis pueden recibir medios de contraste
icdades, puesto gque son dializakles. Conwviere consultar antes con el
servicic de hemcdialisis.

Insuficiencia hepatica

Se prestarda especial atencidn cuando coexistan en un misme paciente
una insuwficiencia renal ¥ una insuficiencia hepatica, situacidn en la
gque se intensifica el riesgo de retencién del medic de contraste.

|F-2021-11427 -APN-DERM#ANMAT
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Convienes ser prudentes en casce de insuficiencia renal o hepltica,
diabetes o anemia falciforme.

Es precisc asegurarse <de que el estadc de hidratacion de los
pacientes es correcto antes y despuss de la administracidn de medios
de contraste vy, especialmente, en los pacientes con insuficiencia
renal y con diabetes, ya dque es importante mantener la hidratagién
para disminuir la degradacidén de la funcién renal.

Asta

8¢ recomienda e] contrel del asma antes de la inveccidn de un medio
de contraste iodado.

Se prestard una atencidén especial en casc de crisis asmatica
declarada durante los 8 dias anteriores a la expleracidén por el
aumento del riesgo de broncoespasmo.

Disfungién tiroidea

Tras la inyeccién de un medioc de contraste iodade, particularmente 2n
pacientes con bocic o antecedentes de disfuncién tiroidea, hay riesgo
de ecrisis de hipertiroidisme o de induccisn de hipotiroidismo.
Asimismo, hay riesge de hipotircidismo en el necnate cuya madre o £l
misme hava recibide un medio de contraste icdado.

Trastornes cardiovasculares (ver REACCICNHNES ADVERSAS)

En leos pacientes que sufren alguna enfermedad cardicowvascular {por
ejemple, insuficiencia cardiaca inicial o establecida, enfermedad
moronaria, hipertensiém arterial pulmenar, valvulopatia o trastornos
del ritmo cardiaco, el riesgo de reaccidn cardiovascular aumenta tras
la administracién de un medic de contraste iedado. la inyeccién
intravascular del medic de contraste iodads puede dar lugar a2 un
edema pulmonar en los paclentes con insuficiencia cardiaca patente ¢
latente, mientras gque la administracidn en case de hipertensidn
arterial Fulmeonar o valvulopatia puede causar trastornos
hemodinamicos importantes. La frecuencia y el grade de gravedad
parecen estar relacicnades c<on la gravedad de les trastornos
cardiacos. En rase de hipertensién arterial grave y crénica, se
podria agravar el riesgo de lesién renal tras la administracioen del
medio de contraste v tarmbién gel propio cateterismo. Es
imprescindible valorar cuidadosamente la relacidén beneficio/riesgo en
estos pacientes.

Trastornos dal sistema nervioso santral
La relacién riesgo/beneficio debe evaluarse caso por <aso:

*» En wirtud del riesgo de agravamiente de la sintematoleogia
neurolégica en pacientes con accidente isquémico transitorioe,
infarte cerebral agude, hemorragia intracraneal reciente, edema
cerebral, epilepsia idiopética ¢ secundaria {tumecr, cicatriz).

v En caso de administracién par via intraarterial en un alcohélico
{alcoholismo agude o cronico) y en adictos a otras sustancias.

Faocromocitoma

Los pacientes ¢on feocromocitoma pusden sufrir  una grisis
hipertensiva tras la administracién intravascular del medic de
contraste, ¥ requieren wun tratamieate especifico antes de la
exnloracién.

,,,ﬂﬁﬂﬂ”“m; e p—
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Miastania
La administracién de un medic de contraste puede agravar los sintomas
de miastenia.

Agravamiento de acontecimientcs adversoa

Las manifestaciones de los acontecimientos adversos relacicnadoes con
la  administracidn de un medio de  contraste icodade  pueden
intensificarse por estados preonunciades de excitacién, ansiedad o
doior., Pusde requerirse una preparacisn especifica que podria incluir
la =z=edacidn.

Excipientas

Este medicamento contiene =sodio. La concentracién de sodioc es
inferior a 1 mmol por 100 ml, por lo que se puede g¢onsiderar
practicamente “sin zadie*,

Advertencias ¥ precauciones da emplao referentes a algurnas vias de
administracidén con difusidn sisztémica notabla

Fancreatitis aguda en caso de Pancreatografia retrégrada andoscépica
(PRE) .

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS ;

Medicanantos
+ Metformina en diabéticos (ver ADVERTENCIAS) .
+ Radiofarmacos (ver ADVERTENCIAS!)

Los medios de contraste iodados alteran durante varias semanas la
captacitén de iodo radiactive por el tejido tircideo, lo gue pueds
Provocar, por una parte, una falta de fijacién en la gammagraZia
tircidea ¥, por otra, una reduccién de ia eficacia terapéutica del
iedo 131,

5i se ha prevists una gammagrafia renal por iayeccian de
radiofdrmacos secretzdos por los  tubulos renales, e5 preferible
hacerla antes de la inyeccidén del medio de contraste lodado,

+ Betablogqueantas, sustancias vascactivas, inhibidores da la
anzima da conversién de la angiotensina, antagonistas de los
receptores de la angictensina.

Estos fdrmmacos reducen la eficacia de los mecanismos conpenzatorios
cardiovasculares de ios trastornos tensicnales: se infoermarsd al
médico antes de la inyeccién del medic de contraste iodads ¥ Se
dispondrs de medics de reanimacidn.

+ Diureticos

En wirtud del riesge de deshidratacisn inducida por los diuréticces,
se regquiere la rehidrztacion hidroelectrolitica previa para limitar
los riezgos de insuficiencia renal aguda.

+ Interieucina 2

Hay un riesgo de intensificacién de reaccicnes a los medios de
tontraste #n casge de tratamiento reciente con interleucina 2 (wvia
intravenosa): exantema o més raramente hipotensidn arterial, oligurias
2 insuficiencia renal.

Otras formas de interaccién
Las concentraciones elevadas de medio de contraste icdada en plasma y

orina pueden interferir con  las




bilirrubina, proteinas vy sustancias inorgénicas (hierro, cobre,
calcio y fésforol; se recomienda no practicar dichas determinaciones
en las 24 horas siguientes a la exploracidn.

Fertilidad, embarazo y lactancia

Embriotoxicidad

Los estudios en animales no han demostrado aingin efecto teratdgeno.
En ausencia de efeckto teratdégenc 2n animales, ne $& espera gue el
producto cause malformaciones en humanos. Hasta 1a fecha, 1las
sustancias causantes de malformaciones en humancs han mostrado
efectas teratdogenos en animales en estudios bien disefiades <on dos
especies.

Fektotoxicidad

*.a schrecarga puntual de iodo consecutiva a la administracién del
producto a la madre puede provocar una disfuncién tiroidea fetal =i
la exploracién se practica tras 14 semanas de amenorred. 3in
embarge, la zreversikbilidad de este efecto v el beneficle maternc
esperado justifican gue nc se pospenga la administracién puntual de
un medic de ceontraste iodade si estd indicada la exploracién en una
gestante.

Mutagenicidad y fertilidad

El producte no es mutagénice en las condiciones de exploracidn en que
ze emples.

No se dispene de datos sobre la funciédn reproguctiva.

Lactancia
Los medios de contraste iodados se excretan dékbilmente en la leche
materna. Su administracién puntwal a la madre implica, per tanta, un

riesgo escaso de reaccicnes adversas en el lactante.
Es preferible suspender la lactancia materna durante 24 horas despuéds
Az la administracién del medioc de contraste iodado.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar naquinas
No procede.

Incompatibilidades
En amusencia de estudios de compatibilidad, este medicamente no debe
mezclarse Con oLros.

REACCICNES ADVERSAS:

Ern  los estudieos clinicos realizados con 2035 pacientes, un 11%
presentd reaccicnes adversas relacionadas con la administracién de
KENETIX [(aparte de la sensacién de calor), siende las mids frecuentes
dolores, dolor en el lugar de la inyecciodn, disgeusia y nauseas.

Las reacricnes adversas relacicnsdas con el usc de XENETIX son
generalmente de intensidad leve a moderada v de duracisén transiteria.
Dezde su comercializacian, las reacciones adversas observadas con mas
frecnencia durante la administracién de XEWETIXE son sensacidn de
calor, dolor v edema en el lugar de la inyeccion.

Las reacciones de hipersensibilidad som generalmente inmediatas
{durante 1la inyeccién o en la hora que sigue al comienzo de 1la
inyeccifn), pero & veces s& retrazan (de una hora a wvarias horas

N-DERM#ANMAT
' 20

Pagina8'te2



despues de la inyeccién) y se manifiestan en forma de reacciones
adversas cutdneas,

Las reaccicnes inmediatas consisten en unc o variocs efectos suceszives
o simultdneos, por leo general, del tipo de reacciones cutaneas,
trastornocs respiratorics y/o cardisvasculares gque  pueden  sex
precurseres de un sheck ¥ ser meortalss en casos excencicnales.

Se¢ han descrite casos de trastornos graves del ritme cardiaco,
incluida la fibrilacién wentricular, en pacientes con cardicpaiias y
sin gue se presente ninguna reaccién de hipersensibilidad (ver
ADVERTENCIAR) .

Reacciones adversas cutdneas graves

52 han notificado cases de reacciones adversas cuténess graves ({(BACG)
coms, por ejemplo, reaccidén a Ffarmacoferupcisén con eosinofilia ¥
gintomas sistémicos {sindrome DRESS), sindrome de Stevens—Johnesor
(835, necrdlisis epodérmica toraxica [(sindrome de Lyell o HET) v
pustulcsosis exantémica generalizada aguda ([PEGA], las cuzle pueden
ser mortales, en pacientes a los gQue se ha suministrads iebitridel
{ver REACCIONES ADVERSAS). Al comienzo de la admipistraciédn se
debera advertir a los pacientes de los signes vy sintomas, ¥ Se les
debera vigilar estrechamente en busca de reaccicnes cutdneas graves.
3e debera interrumpir la administracion de jobitrido) de inmediato si
hay indicies de una reasccién de hipersensibilidad grave. 81 el
paciente ha presentado una reaccién adversa cutanea grave con =1 uso
de lobizridel, ne se deberd wvolver a administrar ‘chitridel & este
pacients en ningin momenic (Ver CONTRATNDICACIOMES: .

En la tabla siguiente se presentan las reacciones adversas ordenadas
por CSC (clases de sistemas y érgancs) y por frecuencia, para lo que
se utilizan las siguientes convenciones: muy £recuentes (217103,
frecuentes (21/100 a <1/10), poco frecuentes (=1/1.000 a <1/1007,
raras (21/10.000 & <1/1.000}, muy raras ({(<1/10.000), frecuencia no
conocida {no se puede estimar z partir de los datos dispeonibles). Las
frecusncias indicadas se derivan de 1gs dartes de un  estudio
observacional de 352.255 pacientes,

Clasificacién por sistemas vy |Frecuencia: reaccién adversa
Gdrganos

Trastorngs del sistema | Rara: hipersensibilidad

inmunalsgica , . .
g Muy rara: shock anafilictico, reaccién

anafilactoide, reaccidén anafilactice

Trastornos endocrinos Muy rara: trastornos tircidecs

Rara: presirncope (reaccidém vasovagal),

m . .
Trastorncs del szistema nervioso
temklores*, parestesias*

Muy rara: coma*, conwvulsiones*,
confusian mental*, trastorros
visuales*, amnesia*, fotofokiax,
ceguera transitoria*, somnelencia*,

agitacion*, cefaleas

PN—DERM#ANMAT
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Trastornos anditiwvos ¥ del | Rara: vértigo
laberinto Muy rara: trastornos de la aundicidén
Trastornos cardiacos Rara: taguicardia, bradicardia.
Muy rara: parco cardiace, infartoe de
miccardic (mas fracuente después de
una inyeccign intraceorcnarial,
arritmia, fibrilacién wventricular,
angina Desconocido: Torsades de
Pointes, arteriespasmo coronarice
Desconocida: Reaceidn a farmaso co
eosinefilia v sintomas sistemicos
(zindrome DRESS) {ver ADVERTENCIAS).
Trasternes vasculares Rara: hipotensién arterial
Muy rara:; «olapso cardicovascular
Desconocide: hipertensién
Trastornos respiratorios, | Rara: disnea, tos, chstruceidn
tordcicos vy mediastinicos laringea, estornudes
Muy rara: parada respiratoria, edema
pulmanar, broncoespasmo,
laringoespasmo, edema laringeo
Trastornes gastrointestinales Poco frecuente: nauseas
Rara: vimitos
Muy rara: delores abdominales
Trastarnes de la piel y del |Rara: edema angionsurético, urticaria
tejide subcuténes (lecalizada o extendidal, eritems,
prurito
Muy rara: pustulosis exantematica
aguda genaralizada, sindrome de
Stevens—-Jobnson, sindreme de  Lyell,
eczZema, exantema maculopapulac
ftratandese en todes los  casos  de
reacciones de hipersensibilidad
retardada)
Trastornes renales ¥y urinarios Muy rara: insuficiencia renal aguda,
anuria
Trastornos gensrales y | Poce frecuente: sensacién de calor
alteraciones en el lugar de|paraz: edema facial, malestar general,
administracidn escalofrics,; dolor en el lugar e la
inyeccidn
Muy rara: necrosis en el lugar de la
inyececisdn tras extravasaclidn, edema en
el lugar de la inyeccidn, inflamacién
en el lugar de inyeccidn tras
extravasacion
Exploraciones clinicas Muw rara: elevacidn de la
creatininemia
*Exploraciones durante las cuales la concentraciéon del medic de
contraste iodade en la sangre arterial es elevada
-DERM#ANMAT
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8= han notificado las reacclones adversas sigquientes con otros medios
de contraste ilocdados hidresolubles:

Clagificacién por sistemas y | Frecuencia: reaccidn adversa
argancs

Trastornos del sistema nervicso Paralisis, paresia, aluciraciones,
trastoracs del habls

Trastornes gastrolntestinales Pancreatitis aguda (tras una FPRE].,
dolores abdeminales, diarrea,

tumefaccidén parotidea, hipersecrecidn
zalival, disgeusia

Trastornos de la piel vy del | Eritena polimorfo !
telide subcutéanes t

Trastornos vasculares Trombofleblsis 1

Exploraciones clinicas Anomalias electroencefalaograficas,
aumente de las amilasas séricas

Se muede producir de inmediato un colapso cardiovasculzr de gravedad
variable, sin signos precursores, vy complicar las manifestaciones
srrdiovascurlares mencionadas en la tabla antericr.

Los doleores abdominales y la diarrea, no observadeos con HXENETIX,
estin princivalmente relacicnados con ia administracidén por wvia oral
a rectal.

En eusencia de extravasacién del preducto inyectede, puede aparecer
un doler lecalizads vy un sdema sn £l lugar de la inyeccidn, =1 bien
tienen un caracter Zenigno v transitorio.

En la administracidn intraarterial, ra sensacidn doloross ern el lugar
de la inyeccidn depende de la osmelalidad del productce inyeczadoe.

Reaccicnes adversas ascciadas a exploraciones especificas:
hrtrografia: se han notifiicado artralgias con frecuencia durante los
estudios clinicoe (4%).

Histerosalpingografia: se Lan 1rnotificade dolores pélvicos con
frecuencia durante loz estudios clindicos (3%).

Poblacidn pediatrica

Las reaccicnes adversas de XENETIX en los nifics deberian ser de l=
mizma naturaleza gue la= observadas en personas  sdultas. Su
frecuencia no guede estimarse a partir de los datos dispoaibles.

SOBREDOSIFICACION:

En caso de dosis muy alta, la pérdida hidrica y electrolitica debe
compensarse ¢on una rehildratacidn adecuada. S5e wigilara la funcidn
renal al menos durante 3 dias. 51 es necesario, puede practicarse una
hemedidlisis.

INSTRUCCIONES PARA EL DESCARTE ¥ MANTPULACTON
Mo reguiere descarte especial.

PRESENTACTION :
Envases conteniendo: 15 ml, 20 ml, 50 ml, &0 ml, i00 ml, 150 ml, 200

ml, 250 ml y 500 ml B2APN-DERM#ANMAT
: 23
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25 frascos ampolla por 50 ml Uso Hospitalario Exclusivo
10 frascos ampolla por 100 ml Use Hespitalaric Exelusivo

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINGS,
CONSFRVAR AL RESGUARDC DE LA LUZ Y A UNA TEMPERATURA INFERIOR A 35°C,

ESPECIALTIDAD MEDICINAL AUTCREIZADA POE  EL MINISTERIC DE  SALUD.
CERTIFICADS M 44,404

SELABCRADD EX GUERBET PRCODUTOS RADICLAGICGS Ltda., PRua aAndre Rocha
2000, cgP 22710-561 Rig de Janeirp - Brasil.

IMPORTADD ¥ COMERCIALIZADD POR LABORATORIOS TEMIS LOSTALO S.A4.,
Zepita 3178 (CLZESABF) C.A.B.A., Repdblirma Argentina.

DIRECTOR TECHNICO: Dr. PABLO STAHL FARMACEUTICO

Fecha de la ultima revisidn: ../ ./7.

1 et e
| F£26021-114278588-APN-DERM#ANMAT
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PROYECTS DE PROSPECTO
XENETIX 350
IQOBITRIDOL

Solucidn Inyactakle

INDUSTRIA ERASILEHA VENTA BARJO RECETA

FORMULA CUALTCURNTITATIVA:
Cada 1M ml de sclucidsn contienen:

Ichitridol {(anhidro) ..o tiennnn. e e 716,780 g
Edetate cdleoice de sodic (anhidro) .. ....... e 0,010 g
Clorhidrzto de trometamcl ... .. e e 0,268 g
Trometamol base . .......... e e D,0364 g
NaGH 1M 0 HCL 1M C.EiPe vrnnrvnnnsnnn. e pH 7,3
Aguz destilada apirdgena C.oE.fPe vuuvtvverennn.. 106 ml

Tontenide de iods por mililitro: 350 mg v Canctidad de iods por frasco de 15 ml: 5,25g

Cantidad de icdc por frasco de 29 ml:
Cantidad de iodo por frasco de 50 mi:

Vigcosidad 2 20 “C: 2i mPz,s
Viscosidad a 37 °C: 10 mFa.s
Camolziidad: 515 mOsm / xg H.O
Zarntidad de iods por frasco de B0 ml:

Tanzidad de icode por frasco e 250 ml:

" & & & & a

Cantidad de icdc por frasco ge 400 ml:

ACCION TERAPEUTICA;
Medin de contraste hidrosocluble iodade, ne  ildnicao, de baja
csmolaridad. Cédigo ATC: WOBARL]

INDICACIONES !
Este medicamentc es unicamente para uso diagndstico.
Medio de contraste destinade a los siguientes csas:

. Ubrografiaz intravenosa

. Tomografia computarizada

. Angiografia digital por via intravenosa
- Arteriografia

. Angiocardiografia

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS/PROPIEDADES :

Fropiedades farmacocinéticas

Inyectadc por wia  vascular, iochitridel se distribuve en el
compartimients intravascular y el espacie intersticial. =a el ser
humanc, la semivida de eiliminaciéen es de 1,8 h, el wvolumen de
distribucidén es de 200 ml/kxg ¥ el aclaramiento total medic es de 93

ml/min. La wunidn a las proteinas plasmdtices es insignificante
{(<2%). 8¢ elimina principalmente por via renal [(filtracién glomerulaxr
=in resorcidén ni  secrecién tubular} sin alterar, El efecto de

diuresis ocsmética inducido por XENETIX estd relacionads con  la
osmoltalidad v el volunen inyectado.

En caso  de  insuficiencia renal, la eliminacién =2 realiza
principalmente por viz biliar. La sustancia es dializeble.

25
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Cantidad de iodo gor frazce da 60 mi: 22
Cantidsd de iodo poz frsaco de 100 ml: 38

Centidad de iogde por frasceo de 200 ml: 70
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Datos preglinicos scbre seguridad

Los resultadeos toxicolédgicos demuestran la ausencla de efectos o su
aparicién en condiciones muy distantes de las previstas enm la clinica
humana (posclegia, repeticiéon de dosis) por via intravenosa. En
administracién vnica en dosis altas (9 a 18 g de iodo/ky), XENETIX
provoca Signos transitorios de hipotermia, depresién respiratoria y
lesiones histolégicas dependientes de la dosis e=n los Srganes de
destino (higado, rifnaen), (alalyyla) vacuolizacidn hepatocitaria,
vacuolizacién y ectasia tubular. En administracidn reiterada durante
78 dias en el perro en dosis elevadas (2,8 g de icde/kg) se ha
observadeo una degeneracién granulovacuclar reversible que desaparece
al interrumpir el tratamiento.

En case de exrravasacion puede cbhservarse un efechteo irritante logal.
Los resultados de los estudios #n animales no han demostrado ningin
efecto teratogenc.

POSOLCGIA

La dosis debes ser adaptada al tipe de examen y les territorios a
opacificar, asi come al peso corporal y a la funcién renal de los
pacientes, especialmente en <aso de nifios.

Posologia media recomendada:

Indicaciones [Dcsis madia Voluman total
ml/kg (min-max] ml

Urcgrafia intravenosa 1,4 50-100

Tomografia computarizadas

- cransal 1,0 40-104

- cuerpc entero 1,8 ag-180

Angiografia digital por via

intravenosa 2,1 95-250
!

hrteriografia:

- pariferics 2,2 105-205

- extremidades infericres 1,8 g0-190

- abdominal 3,6 155-330

Angiocardicgrafia

- adultoes 1,9 65-270

- nifics 4,6 10-130

MODO DE ADMINISTRACION:
¥ENETIX =se usa por via intravascular y en dosis Unica para
presentaciones de 15, 20, 50, €0, 100, 150 y 2350 ml.

CONTEAINDICACTIONES:
s Hipersensikilidad al icbkitridel ¢ a algunc de los excipientes

e Antecedentes de reacciones cutaneas Iimportantes inmediata o
retardada [ver Informaciones generales scbre el conjunto de los
madiocos de contraste iodades y REACCIONES ADVERSAS) a la
inyeccidn de ichitridel (XENWNETIX 350).

+ Tiroteoxicosis franca

ERM#ANMAT
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Zif
ADVERTEHCIAS:

*» Hay riesgo de alergia, sean cuales sean la via de administracicén
¥ la dosis,

*» FEl riesgo de intolerancia ne es univece con las especialidades
administradas localmente para la opacificacién de cavidades
corporales:

a) La administracién por determinadas  vias larticular,
biliar, intratecal, intrauterina, eto.} entrafia una
distribucidn sistémica neo desdefiable: pusder abservarse
efectos sistémicos.

by La administracidn por via oral a rectal implica
hakitualmente une difusidén sistémica muy limitada; si la
mucose digestiva es normal, solo se detectas en orina un
maximo de un 5% de la dosis administrada v el resto se
#limina con las  heces. 5in  embargo, e caso  de
alteracicnes de la mwucesa, la absorcidn aumenta v puede
ser total y rapilda en casc de perfeoracién, con paso a la
cavidad peritoneal; en tal case, 21 medicamente se elimina
por via urinaria. Por tants, la eventual apericién de
efectos sistémicos dependientes de la dosis esta en
funcidn del estado de la mucosa digestiva.

oy El mecanismo inmunoalérgico no depende de la deosis v puede
ohservarse gliernpre, sualguiera que sea  la  wvia  de
administracidn,

Por consiguierte, en cuanto a la frecuencla e intensidad de las
dcontecimientos adversos, Se contraponen:
* Laz especialidades admiristradas por via vascular y determinadas
vias locales
*+ Las especialidades administradas por wviz digestive v de bais
absorcién en estads normal.

Informacionas genergles sobre el conjunts da lo= medios de contraste
iodados

Advertencias

Zn  auzencia de estudics especifices, la mielegrafia no es  una
indicacién de XEWNETIX.

Todes los madios de contraste iodados puedeny provocar reacciones
mencres ¢ mayores potenclalmente mortales. Pueden ser inmediatas
(mencs de B0 minutos) o retardadas [hasta 7 dias). Frecuentemente
son imprevisibhles,

El riesge de reaccidn grave obliga a tener acceso inmediato a los
medies necesarios para la reanimaclidn de urgencia.

Se han postulado muchos mecanismos:

» Toxicidad directa sobre el endotelic wvascular v las proteinas
tianlares.

* Accidn farmacolégica gque modifica la concentracidén  de
determinados factores enddgencos {histamina, fracciones del
complementa, medizdores de la inflamscié&n), méds frecusnte caon
los medios hipercsmclares.

= Alergia inmediata de tipo IgE dependiente del medie de contraste
XENETIX {anafilaxia).

® PReacciomnes alérgicas de mecanisme celular (reacciones cutédneas
retardadas). | F-20); , N-DERM#ANMAT
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e Los paclentes gue ya hayan presentado una reacclén durante una
administracidn previa de un medic de contraste icdade presentan
un riesgeo supsrior de nueva reaccién en caso de readministracién
del mi=zme u otro medio de contraste iodade ¥, por tante, se
consideran suietes de riesgs.

Madios de contrastas iodados y tiroidas

Antes de la administracién de medios de contraste icdades hay gque
cerciorarse de que el paciente no se someterd posteriormente a una
exploracién gammagrafica o biolégica de la tircides ni se le
administrard indo radiactive con intencifén terapéutica,

Efectivamente, la administracidén por cualguier via de mediocs de
contraste indados altera las determinaciones hormonales y la f£ijacidn
de icde en la tireides o en las metastasis de cancer tircides hasta
la normalizacién de la ioduria.

Otras adwvertencias

La extravasacicn eg una complicacidn poco frecuente {(0,04% a 0,9%} de
la inyeccién intravenosa de medios de contraste., La mayoria de las
lesiones, mids frecuentes con los productes de alta osmolalidad, son
de caracter leve, si bien cualguier medic de contraste icdado pusde
producir lesicones Jgraves, COMo una pleceracifén cutdnea, una necrosis
de los tejides ¢ un sindrome compartimental. Les factores de riesgo
y/o de gravedad estan relacionados con el pacientes (un estado
vascular deficiente o fragil) y con la técnica {usc de una Jeringa
eléctrica o de un volumen elevads). Por lo tanto, se deben
identificar esteos factores, optimizar el lugar de la inyeccidn ¥ la
técnica, ademas de realizar un seguimiente antes, durante y despues
de la inyeccién de XENETIX.

PRECATCIONES :
Intolerancia a los medics de contraste iodados
Antes de ls2 exploracidn:

e Identificar a los sujetos de riesgo medlante una anamnesis
datallada.

*» Seo han indicade los corticostercides y antihistaminicos H1 come
premedicacion en los pacientes con mayor riesgo de intolerancia
{conm intolerancia conocida a un medic de contraste iodado). Sin
embargo, dicha premedicacién no evita el desencadenamiente de un
shock anafilactico grave © mortal. Mientras dure la exploracidn,
hay que asegurarse de gque se dispone de:

* Vigilancia médica

» Mantenimiente de una vig de acceso venoso

a Después de la exploracidn:

s Tras la administracién de un medie de contraste, el paclente
permanecera en observaciém durante al menos 30 minutos, puesto
gue la mayoria de los acontecimientos adversos Jgraves aparecen
en diche intervalo.

¢« S¢ advertird al paciente de la posibilidad de reacciones
retardadas {hasta 7 dias) (ver REACCIONES ADVERSAS)

Insuficiencia renal
Los medice de contraste icdados pusden alterar transitoriamente la
funcién renal o aaravar una insuficiencia renal preexistente. Cabe
adoptar las siguientes medidas preventivas.

M h
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* JTdentificar a los pacientes de riesgo: pacientes deshidratades,
con itnsnficiencia renal, diabéticna, con ilnsuficiencizs cardlaca
grave, oon gammapatia monoclonal (mieloma miltiple, enfermedad
de Walcenstrom), con antecedentes de insuficiencia renal tras la
administraciér de medics de contraste icdades, nifics mencres de
1 afio y ancianos con zteromatosls,

* En su casoe, hidratar mediante aporte hidresddico adecvado.

» Se evitaria ascciar medicamentos nefrotdxicors (s5i 1l ascclacién
es imprescindible, habréd mue reforzar la wvigilancia biloldgica

renal.

# Bachos farmaces incluyen amineglucdsides, organcplatinoes,
metotrexato en 4desis altas, pentamidina, IZoscarnet, algunos
antivirales ({aciclowvir, ganciclevir, walzacielovir, adefovir,
cigafovir, tenofovird, vancomlicina, amfotericina B,

inmunesupresores <ome ciclosporina, tacrolimus, ifosfamide.

+ Respetar un intervale minime de 48 horas entre deo= exploracicnes
radiclagicas con ia inyeccién de medio de contraste o retrasar
cualquier nuewva exploracién hasta la recuperaciceén de la funcidn
renal inicisl.

= Ewitar la acidosis lactica enh el diabético tratade con
metformina en funcién de la creatininemia. Funcidn renal normal:
interrumpir la administracion de mecformina desde la
administracidon del medio de contraste durante un pericdo minimo
de 48 horas o hasta la normalizacidénm de la funcidsn renal.

Funcidn renal aneormal: esta contraindicada la mecformina. En
urgencias: 51 la exploracidn es imperativa, se adoptaran las
siguientes precauciones: interrupeidn e la metformirs,

hidratacisdr, seguimiente de la fua¢ldén renal y evaluacidn de
signos de acidosis lactica.

+ Loz pacientes en hemodialisis pueden recibir medios de contraste
lodades, puestao gue son dializables. Conviene consultar antes
con el servicio de hemodialisis.

Insuficiencia hapatica

Se prestard especial atencidn cuando coexistan en un misme paciente
vna insuficiencia renal y una insuficiencia hepatica, situacion en la
que se intensifica el riesgo de retencidén del medio de contraste.
Conwiens ser wrudentes en caso de insuficiencia renal o hepitieca,
diakbhetes ¢ anemia falciforme.

s precise assqurarse de gque 2l estado de hidratacifén de  los
pacientes es correcto antes y despues de la administracidn de medios
de contraste vy, aspecialmentes, en los pacientes con insuficiencia
renal ¥y con diabetes, wva gue =3 importante mantener la hidratacidn
para disminuir la degradacidn de la funcidén re=zal.

Asma

e recomienda el contrel del asma antes de la inyeccién de un medio
de contraste icdado.

Se prestari una atenclién especzial en case de cri=is  asmatica
declarada duranie los £ dias anteriores 2 la exploracidn per el
aumento del riesgo de bropcoespasmo,

Disfunecién tiroidaa
Tras la inyeccidn de un medio de contraste icdade, particularmente an
paczientes con hoclo o antecedentes de disfuncidn tircidea, hay riesgo

de crisis de hipertirocidisme o de induccjlfé—rbOZi?llﬁ—jzgggf:i 'b%ﬁ\n#ANMAT
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&simismo, hay riesgo de hipotircidismo en el neonatc cuyva madre o &1
mismo haya recibido un medic de conmtraste iodado.

Trazstornos cardiovascularas (var REACCIONES ADVERSAS)

En leos pacientes gque sufren alguna enfermedad cardiovascular (por
ejemplo, insuficiencia cardiaca inicial o establecida, enfermedad
caronaria, hipertensidén arterial pulmensr, valvulopatia o trasternocs
del ritmoc cardiace, el riesgo de reaccién cardigvascular aumenta tras
la administracién de un medic de c<ontraste ieodado. La inyeccidn
intravascular del medic de contraste iodade puasde dar lugar a un
edema pulmonar en los pacisntes con insuficiencia cardiaca patente o
latente, mientras gue la administracidén en casc de hipertensién

arterial pulmonar a] valvileopatia ruede causar trastorncs
hemodinamicos importantes. La frecuencia y =l grado de gravedad
parecen estar relacionados con la gravedad de los frastornos
cardiacos. En casc de hipertensidn arterial grave y crdnica, se
podria agravar el riesgo de leszidn renal traszs la administracién del
medino de contraste vy también del propio cateterismo. Es

imprescindible valorar culidadeosamente la relacidn henaficie/riesge en
estos pacientes.

Trastornos del sistema nervioso central

La relacién riesgo/beneficio debe evaluarse gcaso por caso!

. En wvirtud del riesge de agravamients de la sintomatoleogia
naurolagica en pacientes con accideate isquémico transitorio,
infarts cerebral agudse, hemorragia intracraneal reciente, edema
cerehbral, epllepsia idiopdtica © secundaria (tumoer, cicatriz).

. En casc de administracidn por via intraarterial en un alcohdlice
{alcohelismo agudo o créonice) vy en adictos a otras sustancias.

Faocroamodd toma

Los pacientes falabyl feooromocitoma  pueden sufrir una CClSls
hipertensiva tras la administracidn intravascular del medic de
centraste, v reguieren un tratamientc especifico antes de la
exploracian.

Miaztania
la administracién de un medioc de contraste puede agravar los sintomas
de miastenia.

Agravamiento de acontecimientos adverscos

Laz manifestacicnes de los acontecimientos adverses relaciconados con
la administracién de un medic de contraste iodade pusden
intenaificarse por estades pronunciados de excitacidn, ansiedad o
dolor. Puede regquerirse una preparacion especifica gue podria incluir
la sedacidn.

Exgipiantas

Este medicamento contiene sodic. La concentraciéon de sodio es
inferior & 1 mmol por 108 ml, por le gque se puede considerars
practicamente “sin sodic”.

Advertencias v precauciones de emplec referentes a algqunas vias de
administragién con difugidn gistédmics notabla

Pancreatitis aguda en casc de pancreatografia retrograda sndsscdpica
{FRE) .

2DERMAANMAT
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INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

Medicamentos
+ Matformina en diabéticos (ver ADVERTENCIAS) .
+ Radiofarmacos {ver ADVERTENCIAS)

Los medios de contraste iodados alteran durante warias semanas la
captacidon de iodo radiactiveo por el tedido tiroides, lo gque puedes
provecar, por una parte, una falta de fijacidn en la gammagrafia
tircidea v, por otra, una reduccién de la eficacia terapéutica del
imda 131.

51 S& ha previsto una gammagrafia renal poT inyecsidn de
radicfirmacas secretados por los thbulos renales, es5 preferible
hacerla antes de la inyeccidn del medio de contraste iodado.

+ Batabloquaantas, sustancias vaszoactivasz, inhibidores de la
enrima da converzidn de la angiotenzina, antagonisztas da los
receptore=s de la angictensina.

Eztos farmaces reducen la eficacla de los mecanlsmos compensatorios
cardicvasculares de los crastornos tensionales: =e  inicrmara al
médice antes de la inyeccidon del medic de contraste icodado vy =e
dispondra de medios de reanimacién.

+ Dinrétices

=zn wirtund del riesgo de deshidratzscidbn inducida per les diuvréticos,
se reguiere la rehidratacicén hidreelectrolitica previa para limitar
los riesgos de insuficiencia renal aguda.

+ Interleucina 2

Hay un riesgo de intensificacion de reacciones a los medios de
contraste en caso de tratamiento reciente con interleucina £ (via
intravenosa): exantema o mas raramerte hipotexnsidr arterial, cliguria
e insuficiencia renal.

Otras formas da intaraccidn

Las concentraciones elevadas de medio de contraste iodado en plasma y
orina pueden interferir gon las determinagicones in  witro  de
bilirrubina, proteinas vy sustancias inorganicas {(hierro, cobre,
calecin vy fésforo); s5& recomienda no practicar dicras determinacieones
&#n las 24 horas siguientes a la exploracidén.

Fertilidad, embarazno y lactancia

Embriotoxicidad

Los estudios en animales no han demostrade ningun efecto teratdgeno.
En ausencia de efecto teratdgeno en animales, no se espera que el
producto  cause malformacionss en  humanos. Hasta la  fecha, las
sustancias causantes de malformaciones en humancs han mestrade
efectos teratdégencs en animales en estudiocs bhien disefiades con dos
ezpeclies.

Fetotoxicidad

La sobrecarga puntual de iode c¢onzsecutiva a la administracién del
producto a la madre puede provocar una disfuncion tireidea fetzl si
la exploracién se practica tras 14 semanas de amernorrea. 5in embargo,
la reversibilidad de este efecto v el bepeficico materno esperado
justifican que no se posponga la administracidn puntual de un medio
de contraste iodado 21 estd indicada 1a exploracidn en unse gestante.

-DERM#ANMAT
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Mutagenicidad ¥ fertilidad

El producto no es mutagénice en las condicicones de exploracién en que
se emplea.

No se dispone de datos sabre la funcidn reproductiva.

Lactancia

Loz medies de contraste iodades se excretan débilmente en la leche
materna. Su administracidn puntual a la madre implica, por tante, un
riesgo escaso de reacciones adversas en el lactante. Es preferible
suspender la lactancis materna durante 24 horas despues de la
administracidn del mediao de contraste iodada.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar miquinas
No procede.

Incompatibilidades
En ausencia de estudics de compatibilidad, este medicamento no deke
mezclarse con otros.

REACCIONES ADVERSAS:

En leos estudics clinicos realizados con 205 pacientes, un  11%
presentd reacciones adversas relacicnadas con la administracién de
NENETIX (aparte de la senzacién de ealor), =siende las mas frecuentes
dolores, dolor en el lugar de la inyeccldn, disgeusia y néusesas.

Las reacciones adversas relacionadas con el usec de XENETIX son
generalmente de intensidad leve a moderada y de duracidn transitoria.
Desde su comercializacidn, las reacclones adversas observadas con mas
frecuengia durante la administracidn de XENETIX son senzacldn de
calor, dolor ¥ edema en el lugar de la inyeccidn.

Laz reacclones de hipersensibilidad son generalmente inmediatas
{durante la inyeccidén © en la hora oue sigue al comienzo de la
inyeccidn), perc a veces se retraszan (de una hora a varias horas
dezpués de la inyeccidn) y se manifiestan en forma de reacciones
adversas cutaneas.

Las reacciones inmediatas consisten en uno o varios efectos sucesivos
o simultanecs, por lo gensral, del tipo de reacciones cutaneas,
trastornos respiratorios ¥/o cardiovasculares <ue puedan ser
precurseres de un shock ¥y ser mortales en casos excepcicnales.

Se han descrite casos de trastornos grawves del ritme cardiaco,
incluida la fibrilacidn ventricular, en pacientes con cardicpatias v
sin que se presente ninguna reaccldn de hipersensibilidad {ver
geccibn 4.4 Precauclones de emplea}.

Regcoionas adversas cutinaas gravas

S5e han notificado casos de reacciecnes adversas cuitaneas graves [RACGE)

corno, por ejemplo, reaceidn a fdrmacoferupcidén con eosinofilia y
sintemas sistémicos {sindrome DRESS), sindrome de Stevens-Johnson
237, necrdlisis epodérmica teoraxica {sindrome de Lyell o MHETY ¥
pustulososis exantémica generalizada aguda (PEGA), las cuale pueden

ser mortales, en pacientes a los gue se ha suministrado iobitridol

{ver REACCIONES ADVERSAS). Al comienzo de la administracién =e
deberid advertir a los pacientes de los signos y¥ sintomas, y se les
deberd wigilar estrechamente en busca de refﬁgiﬁfﬁi4§ﬁi§ﬁ§&§N35€§H%AhﬂﬂAT
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Se deberda interrumpir la administracidn de ichitridel de inmediato si
hay indicios de una reaceidn de hiperseasibilidad grave. 51 el
paciente ha presentado una reaccidn adversa cutanea grave con el uso
de iobitrideol, no se debera wveolver a admintistrar lobitricdol a este
paciente en ningin momento (Ver CONTRATNDICACTIONES) .

En la tabla sigulente se presentan las reaccicnes adversas ordenadas
por C30 {clases de sistemaz y organos) vy por frecusncia, para lo gque
se utilizan las siguientes convenciones: muy frecuentes {21710},
frecnentes (215100 a <1710}, poece frecuentes [(21/71.000 a <1/7100),
raras (21/10.000 a <1/1.000), muy raras {<1/10.000), frecusancia no
conocida (no se puede estimar a partir de los datos disponibles). Las
frecuencias indicadas 52 derivan de los dates de un  estudio
ckservacional de 352.25% pacientes.

Clagsificacidén por sistemas vy | Frecuencia: reaccidn adversa
drganaa

TrasTornocs del sistema | Fara: hipersensibilidad
inmunologico Muy rara: shock anafilictico, reaccidn
_ anafilacteide, reaccidn anafilietica

Trastornes erndocrings Muy rara: trastorncs tiroideos

Trastornos del sistema nervioso | Rara: presincope {reaccidn
vasovagal), temblores*, parestesias*
Muy rara: coma®, convulsiones~,
confusion mental*, trastornss
viznales*, amnesia*, fotofabia®*,
cequera transitoria*, somnolencia*,
agitacién*, cefaleas

Trastornos anditiwvos ¥ del | Rara: vértige

laberinto Muy rara: trastornss de la audician

Trastornos cardiacos Rara: tagquicardia, bradicardia

Muy rara: paro cardiaco, infarto de
miocardic (mas frecuente después de

una inyeccidn intracoronarial,
arritmia, fikrilacién ventricular,
angina

Desconocidon: Torsades de Pointes,
artericspaszme coronarlc

Trastornos vasculares Rara: hipetensidn arterial
Muy rara: colapsc cardicvascular
Desconocido: hipertensicn

Trastornos respiratorios, | Rara: disnea, tos, obstruccidn
toracicos ¥ mediastinicos laringea, estorrudos
Muy rara: parada respiratoria, edema
pulmonar, broncosspasns,

laringoespasmo, edema laringeo

Trasterncs gastrointestinales Foco frecuente: nauseas
Rara: vimitos
Muy rara: dolcres zbhdominales

DERM#ANMAT
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Trastornos de  la
tejide subcutanec

piel v del

HRara: edema angloneurédtico, urticaria

(localizada < extendidal., eritema,

prurito

Muy rara: pustulosis exantemitica

aguda generalizada, sindrome da |
Stevens—Johnson, sindrome de Lyell,t
ECZEemA, exantema maculopapulari
ftratédndose en todos los casos dei
reacclones de hipersensibilidad ;
retardada)

Desconocida: Reacclidn a farmace con
encsinofilia ¥ sintomas sistémices
{sindrome DRESS) ([ver BADVERTENCIAS)

Trastarnes renales y arinarios

Muy rara: insuficiencia renal agquda,
anuria

Trastornos generales Y
alteracicone=s en el lugar de
administracidmn

Poco frecuente: sensacidn de calor

Rara: edema facial, malestar general,
escaloirios, deler en el lugar de la
inyeccién

Muy rara: necrosis en el lugar de la
inyeccidn trasz extravasacidn, edema
en el lugar de la inyecoidn,

inflamacién en el lugar de inyeccidn
traz extravasacidn

Exploraciones clinicas Muy rara: elevacidn de la
creatininemia
*Exploraciones duarante las cuales la concentracién del medic de

contraste lodado en la zangre arterlial ez elevada

S= han hnotificade las reacciones adversas siguientes con otros medios
de contraste icdados hidrosclubles:

Clasificacidn por sistamas vy | Frecuanhcia: raaccidn adversa

Argancs

Trastornos del sistema nervicoso Faralisis, paresia, alucinacicnes,
trastorncs del hakla

Trastornos gastrointestinales Pancreatitis aguda (tras una FEBRE},
doleores abdominales, diarrea,
tunefaccidon garotidea, hipersecrecién
salival, disgeusia

Trastornos de la
tejido zuboutédneo

piel v del

Eritema pelimorfo

Trastornos wasculares

Tromeoflebhitis

Exploracicones clinicas

Enomalias electreancefalograficas,
aumento de las amilasas =séricas

Se puede proeducir de inmediato un colapso cardiovascular de grawvedad

variakle, =sin signos

precursores,

y complicar las manifestacicnes

cardiovasrculares mencicnadas en la tabkla anterior.

Los dolores abdominales

v la diarres,

ne ohservados con KENETIX,

estan principalmente relacionados con la administracidén por via oral

o rectal.

Pagina 10 de 11



57

En ausercia de extravasacion del producteo inyectado, puede aparecer
un dolor leocalizade v un edema en el lugar de 1la inyeccidn, si Lien
tienen un caracter kenigne v Lransitorio.

En la adminjstracién intrasrterial, la sensacitn dolerosa en el lugar
de la inyeccidn depende de la osmolalidad del preducto inyectads.

Poblacidén pediatrica
Las reaccioness adversas de XENETIX ern los nifics dekerian ser de la
misma natwuraleza gue laés abservadas er personas adultasz.

Su frecuencia no puede estimarse a partir de los datos disponibles.
Cabe adoptar las siguientes medidas preventivas.

SOBREDOSIFICACTON:

En caso de dosis muy altas, la pérdida hidrica vy elactrolitica dehe
compensarse coh urma rehidrataciém adecuada. Se wvigllard la funcién
renal al mencs durante 3 dias. Si es necesaric, puede practicarses una
hemodidlisis,

INSTRUCCIONES PARA EL DESCARTE ¥ MANIPULARCION
Wo requiere descarte especial,

FRESENTACION:

Envases conteniende: 15 ml, 20 ml, SC ml, &0 mi, 100 ml, 150 ml, 200
ml, 230 ml v 200 ml

25 frascoes ampolla por 50 ml Usc Hospitalario Excluzivo

10 frascos ampella por 100 ml Uso Hospizalariso Exclusivo

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIHGS.
CONSERVAR AL RESGUARDO DE LA LUZ Y A UNA TEMPERATURA THNFERIOR A 35°C.

ESPECTALIDAD MEDICINAL AUTORIZACAE FOR  EL  MIWISTERIO DE  SALID.
CEETIFICADC N-° 44,404

ELABJZACRD EM CUERRET PRODUTOS ERADIOLOCIOCS Ltca., Rua André EBocha
3000, CEP 2Z27i0-561 Rio de Janeiro - Braasil.

IMPORTADO Y COMERCIALIZADO POR  LABCRATORTIS TEMIS LOGSTALO 5.A_,
Zepita 3178 (ClZB5AEF) C.A.B.A., Reptblica Argentina.

DIRECTOR TECWICO: DR. PABLO STANL FARMACKOTICO

Fecha de la ultima revisién: /. ./
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INFORMACION PARA EL PACTENTE

RENETIX 250, 300 y 350
IQBRITEILCL
Solucién Inyactable

Iea todo el prospacts detenidamente antas de empezar a uwsar asta

medicaments, porque contiene informacién importante para ustad,

« Conszerve este prospecrto, ¥a gue pueds tener que volwver a lesrlo.

= 5i tiepge alguna duda, consulte a =u médico o farmacéutico

* Este medicamento se la ha recetads solzments a usted y no debe
darselo a otras personas aungue tengan Los mismos sintomas gue
usted, ya gue puede perjudicarles.

* 31 experimenty efectos adversos consulte a su  médice o
farmacéutico, incluso s5i se trata de efectos adversos gue no
aparecen en esTte prospechts,

Contenido de la Informacidn

En esta prozpacto

1. Que es XENETIX 25§, 300 w 350 solucidn inyectakle y para qué se
utiliza

2, Que recesita szber antes de usar XEMETIX 250, 200 v 350 seclucién
inyectable.

3. Como wvsar XENETIXK 256, 300 vy 350 seolucisén inyectable.,

4. Posibles efectos adversos.

5. Conservacidn de XENETIX 253G, 300 y 35¢ solucién inyectable.

6. Contenido del envase v dates adicionales

1. QUE ES XENETIX 250, 300 y 350 =msolucién inyectable, Y PARA DUE SE
UTILIZA
AENETIX pertenece al grupo farmacoterapéutico: medio de contraste
icdado. (Cédige ATC: V0OHARL1)., Estcs medicamentos s& utilizan
durante una examenes radiclogicos.

Indicaciones tarapéuticas

XENETIX sirve para intensificar el ¢ontraste de las imigenes
obtenidas durante estas exploeraciones con el fin de visualizar y
delimitar mejor el contorno de determinadas partes del cuerpo.

Este medicamente es Gnicamente para usc diagnéstice,

2. QUE NECESITA SABER ANTES DE USAR XENETIX 250, 300 y 350 solucién
inyectable

Contraindicacicnes

Ho usze XENETIX 250, 300 y 350 solucidn inyectable:

« 51 ha desarrollads previamente un sarpullide grave o descamacidn
de la piel, ampcllas y/o llagas en la boga después de tomar
Xenetilx.

* 51 es alargico al principie activo {(iobitridel) o a cualguiera
de los demis componentes de XENETIX, Encontrard la lista de los
componentes en la seccidn A, “"COTENIDO DEL EMNVASE Y DATOS

ADICTIONALES™ .
* 5i ha sufride ya una reaccién alérgica tras la inyeccidén de un
madicamsnto  gue  centenga el  wmismeo  principic  activo (el

ickbitridel) (ver también la segcion |F?2021‘:£f&}§é§ﬁAPﬁ ﬁﬁ#ANMAT
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ADVER3QS) .

e 5i presenta un exceso de hormonas tircideas (tiroteoxicosis).

« Si estd smbarazada, cree gque estd embarazada y debe someterse &
una exploracién del ntero y las trompas, que son los condoctos
gue comunican el utero con el ovario {histerssalpingegrafia)l.

Advertencsias ¥y Precaucicnes

Tenga especial cuidado con XENETIX 250, 300 y 350 =olucién
inyectable:

Como todos los medicos de contraste iodados, con independencia de
la wia de administracién y la dosis., existe la posibilided de
efectons adversos gue pusden ser minimos, pero pueden poner en
peligro la vida. Estos efectos pueden aparecer en la primera hora
o, mas rara vez, en los 7 dias sigulentes a la administracion. Son
a menudo imprevisibles, pero el riesge de que aparezcan aumenta si
ya ha sufrido una reaccién a una administracién previa de un medio
de pcontraste iodado [(ver seccién 4, “FOSIBLES EFECTOS ADVERS0S™) .

Antes de la sxploracidén, debe informar a su médico s5i «sta en una

de las situacionas siguientes:

« 8i ha sufride ya una reaccidén a un medioc de contraste iodado con
motivo de una exploracidn.

s Si ha desarrollado previamente un sarpullido grave o descamacidn
de la piel, ampollas y/o llagas en la boca después de tomar
¥enetix 1 otros medics de contraste icdados.

s 5i sufre deterioroc de la funcién de los rifones (insuficiencia
renal),

« 8i sufre simultaneamente deteriore de la funcién de los rifiones
v del higado [insuficiencia renal y hepatical.

» 5i sufre deterioro de la funcidén del ceorazén (insuficiencia
rardiaca) o cualquier otra enfermedad del corazdém o de los vasos
sanguineos.

*« Si tiene wuna concentracion elevada de azlicar en  sangre
{diabetes).

s 5i sufre wna enfermedad del pancreas (pancreatitis agudal.

w S5i tieme asma y ha sufrido una criszis asmatica en los B dies
anteriores a la exploracidn.

+ Si sufre epilepsia.

s ©i ha sufrido un atagque cerebral, si ha sufrido en un pasado
reciente hemorragias en el interier del craneo (hemorragia
intracransal).

« 5i presenta un aumento de la cantidad de liguide en el interior
del cerehro {edema cerebral).

*» 23i presenta un2 producciém excesiva de hormeonas gue causa una
tensién arterial muy elevada (feccromogitoma) .

+ 5i sufre una enfermedad de los misculos [(miastenia).

» %i sufre o ha sufride una enfermedad del tircides.

+ 5i debe someterse proximamente a una exploracién del tiroldes o
a un tratamiento con yodo radiactivo.

» B5i sufre unz enfermedad de la médula Osea (migloma, gammapatia
moncclonal, mieloma maltiple ¢ enfermedad de Waldenstrim).

e 3i szufre ansiedad ¢ nervicsismo o tiene dolores (case en el gue
pueden aumentar los efectos adversos).

= 3%i bebe regulammente grandes cantidades de alcohol o tComa
drogas.

» S5i sufre cualguier otra enfermedad.

.bLDERM#ANMAT
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Tenga aspacial cuidads con Xenatix 250, 300 y 350:
3¢ han notificade casos de reaccicnes adversa=z cutaneas graves

(RACG) come, por ejemplo, reacocidén a farmaco/erupcién  con
ecsinofilis vy sintomas sistémicos {sindrome DRESS), sindrome de
Stevens-Johnzon (83J), necralisis epcodérmica toraxica f(sindrome

de Lyell o NET) y pustuloscsis exantémica generalizada aguda
{PEGA), las c¢uale pueden ser mortales, con 2l uso de ¥enetix.

5i desarrolla un sarpullide grave u otro de estos sictomas
tutanecs, pongase en contacto con su médico o busque atencién
médica inmediatamente.

Uso de XENETIX 250, 300 ¥ 350 =olucién inyectable con otros

madicansntos

Informe & su médice si estd tomands o ha tomade recientemente:

= un medicamento para tratar una concentracién elevada de azacar
en sangre (metformina).

¢ un medicaments para btratar una enfermedad del corazdén o la
tension arterial alta (del grups de los ketabloqueantes o de los
diuréticas),

*« un medicaments uwtilizado para tratar determinsdos cAnceres
{interleucina 23.

» 5i toma o ha tomado recientemente otros medicamenteos, incluidos
los adguirideos sin receta, consulte a su médics o farmaceutico.

Nifhos
Mo se ha descripto

XENETIZ con las comidas, bhebidas vy alecohol
No se ha descripto

Enbarazs

No debs recikir nunca XENETIX 250, 200 v 350 sl esta embarazada o
i cree que lo estd vy debe someterse a una exploracién del nters vy
las trompoas fles conductes gque comunican el gtere con los
ovarics) .,

21 estd embarazada o Fresenta un retrasoc de la regla, es
impreszirdible que informe de ello a su médico antes de someterse
a la exploracidn radiolégica.

Consulte a su médico o farmacéutico antes de tomar un medicamento.

Lactancia

HENETIX 2500, 300 ¥ 350 puede eliminarse en la leche materna.

Mo debe dar el pecho durante al menos 24 bhoras tras  la
ddministracidédn de XEWETIX 250G, 300 vy 350.

Consulte a su médice o farmaceutico antes de tomar un medicaments,

Conduccidn ¥y uso de maguinas

Sin ningin riesgo conocideo hasta el momento.

81 nota cualquier tipo de malestar tras la exploracién, no debe
conducir ni uwsar maguinas.

Informacidén importante sobre alguncs de los componentes de XENETIX
250, 300 v 350:

Este medicamento contiene sodic. La concentracién de scdio es
inferioer a I mmol por 100 ml, por lo gque puede considerarse “sin
sodia®, IF-2021-1145 9 ‘
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3. COMO USAR XENBTIX 250, 300 v 350 selucién inyectabla
Posologia
La dosis inyectada, que puede variar seguin el tipo de exploracién
y la técnica empleada, perc también segun su pesc, gasto cardiacoe
v estado general, la determina exclusivamente el medico.

Forma v ¥+ia da adminisktragidon

¥enetix 250: Seolucién iloyectable por via intravascular.

Xenetix 300 Sclucicn inyectable por via intravascular,
intrauterina e intraarticular

¥enetix 350: Solucién inyectable por wia intravascular,

8i ha racibido ma= XENETIX 250, 300 y 350 del que debiera:

25 improbakle dque recikba una dosis demasiade alta de XENETIK, ¥a
que s= lo administrard una persona calificada en un  eliorne
madico. En casgc de sobredosis, XENETIX puede eliminarss por
hemodialisls (operacidn dirigicda a limpiar la sangre)]

4. POSIELES EFECTOS ADVERSOS
Al igual que todos los medicamentas, XENETIX 250, 300 y 350 puede
tener efectos adversos, aungue ne todas las persenas los sufran.

Existe un pedquefic riesge (raroc) de gue sufra una reaccién alérgica

a ¥enetix. Esztas reaccicnes pusden ser graves y causar un chogue
{case muy raro de reaccidn alérgica gque puede poner la wvida en
peligrol. Las alergias =e pueden reconecer por los efectos
siguientes:

» PReacciones gue aparecen muy rapidamente {3 menude en la primera
horal en forma de granocs en la piel, erroiscimiento {eritema} ¥
picazén (urticaria lecalizada o eztensal e hinchazon/sinflamacidn
brusca de la cara y del cuello (edema angiconeurdtico).

* Eeacciocnes de aparicién mas tardia en la piel, es decir, granes
rojos/sarpullideo [erupcicnes maculeopapulosas) Kl
excepcionalmente, de lesiones graves e impertantes de la piel
con aspecto de vesiculas y ampellas en el cuerpo (sSindrome de
Lyertl o de EStevens-Johnson, erupcién roja, escamosa ¥y
generalizada con bultes bajo la piel y ampollas acompafiada de
fibre al comienzo del tratamiento (pustulosis exantémica

generalizada  aguda) o erupcién  generalizada, temperatura
corporal elevada, elevacicnes de las enrzimas hepaticas,
anomalias en la sangre f(egsinofilia), aumento de tamafio de 1ps

ganglios linfaticos y afectacidn de otros drganos del cuerpo
ireaccién a fédrmaco con eosinofilia y sintomas sistémicos gue
tambien se conece COmo sindrome DREES o sindrome de

hipersensibildad a medicamenteos, Ver saccion 2 “QUE NECESITA
SABER ANTES DE USAR XENETIX 250, 300 y 350 selucién inyectable”
a Efectos en la respiracién: teos, inflamacidén de la mnariz

{rinitis), sensacién de opresién en la garganta, dificultad para
respirar, hinchazén de la garganta (edema e la laringe),
dificultad para respirar asociada con tos (espasme bronguial),
pare respiraterioc.

» FEfectos scbre el corazén y los vasos: tensién arterial baila
(hipotensién), malestar temporal o dolor causade por un espasme
temporal {constricciém} en una o varias arterias coronarias
farteriospasmo corcnariel, mareos, malestar general, trastornos
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del ritmo cardiaco, pareo cardiaco.
*» pfectos digestlves: nauseas, vomitos, doiocres de vientre.

51 experimenta uno de estos efectes durante ¢ despues de  la
inyeccidén de XEMETIX 230, 200 vy 350, debe informar de ellc a su
medice ‘amediatamente.

Puadan aparacer ctbtros efectos advarsos, como:

¢« Efegstcs sokre el corazén y los wasos sangulneos, incluyendo el
aumence o la disminueidn de la frecuencia cardiaca,

# Efectos sobre los rervics y los sentidos

* Trastornos de la digestion

* Efectos en los rifiones

* Trastornos respiratorios

En la parte del cuarpoe en la que se inyacta XENETIX 250, 300 y

350:

= deler e hinchazin leves y temporales

» formacién de un codgulo de sangre en una vena de la pierna
itromboflebitisa)

*» inflamacidén o incluso destruccién local de la piel en caso de
difusidén del producte fuera de los vases en los gue se inyecte
XENETIX.

2i nota efectcs adversos no mencionados an aste prozpects o s5i
sufre uno de les efectos advarsos deascritos de forma gravae,
comuniquaeselo a su médice o Ffarmacéntico.

. CONSERVACION DE ¥ENETIX 250, 300 y 350 solucién inyectable
Conservar a temperatura No utilice XENETIX 250, 390 ¥ 350 soclucién
inyectable, despuses de anmbiente v protegido de la luz.

la fecha de caducidad gque aparece en la caja y en =l frasco.

MANTENER ESTE MEDICAMENTO FUEFA DEL ALCANCE DE OS5 NINOS.

. COTERIDO DEL ENVASE Y DATOS ADICIONALES
Composicién da XENETIX 250, 300 y 350 sclucidn inyectabla por
100 ml dea molucidn

El principio activo es: ickitridel
XENETIX 250 (250 mg de ijodo/ml) solucidén inyectable contiene:
54,84 g de igbitridel (fantidsd eguivalerte a 2% g de yodo).

XENETIX 300 (300 mg da iode/ml) sclucidn inysctable contiene:
83,81 g de iobitridol (cantidad equivalente a 30 g de yodo).

XENETIX 350 (350 mg de iodo/ml} sclucién inyactabla contiane:
76,78 g de ickitridol (cantidad egquivalente a 35 g de yodol.

Los demas componentes son: Edetato de Calcio vy Sodic, Trometamol
base, Clorhidrate de Trometamol, Hidroxida de Scodic n Acide
Clorhidrico {para ajuste del pH} vy agua para preparaciones
iryectzables.
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Aspecto de XENETIX 250 (250 mg iodo/ml) sclucidn inyectable ¥
contenideo del anvaza

YENETIX es5 un medio de centraste hidroscluble no idnico cCon una
pamelaridad de 585 mOsm/kg. Se presenta en forma de una solucidn
inyectable en frascos de 15, 20, 5%, &0, 100, 150, 200, 250 en
una dosis Gnica excepto la de 500 ml de soluciédn.

Aspecto da XENETIX 300 (300 mg iecdo/ml} solucidén inyectable y
contenido del envasa

XENETIX eas un medio de contraste hidroscluble no iénico con una
csmolaridad de €95 mOsm/kg. Se presenta en forma de una solucidon
inyectable en frascos de 15, 2§, 5%, €0, 100, 150, 200, 230 en
una dosis tnica excepto la de 500 ml de solucidén.

Azpecto da XENETIX 350 (350 mg iodo/ml} solucién inyectable ¥
contenide del anvasa

¥ENETI¥ es un medio de contraste hidrosoluble no idnico  con una
osmolaridad de 915 mOsm/kg. Se presenta en forma de una sclucion
inyectable en frascos ds 15, 20, 50, €0, 100, 150, 200, 250 en
una dosis tGnica excepte la de 500 ml de selucidn.

ESFECIALIDAD MEDICINAL AUTCRIZADAE FPOR EL MINISTERIO PE SALUL.
CERTIFICADD M° 44.404

ELARORADD En GUERBET PRODUTOS RADIOLOGICOS Ltda., Rua Andre Rocha
3gn0, CEP 22710-361 Rio de Janeiro - Brasil.

IMPBORTADD Y COMERCIALIZADD POR LABORATORIOS TEMIS LOSTALSY Z.A.,
Fepita 3178 (ClZ85AEBr) C.A.B.A., Repubklice Argentina.

DIRECTOR TECNICO: Dr. PABLY STAHL FABMACEUTICO

Ante cualquier inconventente con el producto el paciente pusde
llenar la ficha que estd en la Fagina Web de }a ANMAT:
http: /fwww.anmat.gev.ar/farmscovigilaprcia/Notificar.asp o dlamar a
ANMAT responde 0800-333-1234

SRS [ e
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FROYECTD DE ROTULO
XENETIX 250
IOBITRIDOL

Salucidén Inyectable

:KDUSTRIA BRASILERA VEMNTA BAJTDO RECETA

CONTENTDO: Envases cohteniende: 15 ml, 20 ml, 50 ml, 60 ml, 100 ml,
150 ml, 230 ml, 250 ml y 500 ml (*)

FORMUILA CUALICUANTITATIVA:

Cada 100 ml de solucién conptienen:

Tobitridel (anhidre) .......... e P e Z4,840 g
Edetato calcico de sodio [anhidrel o..ewnnown... . 0,0l0 g
Clerhidrato de trometamol .......... P e e e . 0,268 g
Trometamal base ....... et e P, Feeas 0,0384 g
MaQh 1M o HZ1 1M c.s.p. ... ... e e b e e e =B 7,3
Acua destllada apirdgena c.s.p. ... ... e 1900 ml

ACCION TERAPEUTICA:
Medic de contraste  hidrossluble iedade, no iénico, de baja
osmclaridad.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIHOS.
CONSERVAR AL RESGUARDO DE LA LUZ Y A UNA TEMPERATURA INFERICR A 35°(C,

ESFLCIALIDAD MEDICINAL  ARUTORIZACA POR  EIL MINISTERIQ LF SALUD.
CERTIFICADD W® 44,404

ELASORALRG EN  GUERBET FERODUTOS RADIAOLOCICCS LtzZa., ERua Aandré Rocha
3000, ZEP Z22710-561 Eis de Janeiro - Brasil.

IMPORTADRG Y COMERCTALIZADD POR  LABORATORIOS TEMIS LOSTRLO 5.&.,
Zepita 3174 (C1285ABT) C.A.B.A., Reptblica Argentina.

DIRECTOE TECNICO: DE. PABLO STAHL FARMACENTICD

Lote B 2 Fechs de vencimiento:

t*) 2% frascos ampolla por 50 ml Usc Hospitalario Exelusivo
18 frascos ampollz per 100 =1 Uso Hospitalario Ex<lusiva

_ APN-DERM#ZANMAT
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PFREOYECTO DE ROTULD
XENETIX 300
IOBITRIDOL

Solucion Inyactabkle

INDUSTRIA BEASILERNA VENTA SAJC EECETA

CONTENIDO: Envases conteniendo:lS ml, 20 mi, 30 ml, &0 ml, 1GO0 ml,
150 ml, 200 ml, 250 ml v o200 ml (*)

FORMULA CUALICUANTITATIVA:

Caca 100 ml de seolucidn contisnent

Ickitridol (anhidzo) ............ e ' 63,010 g
Edetato cdlcice de sodic {anhidrer ..... Fee e 0,016 g
Clorhidrzeto de troretamcl ... uunnvoo.. i 5,268 g
Trometamol bhase ......... P e e e e . 0,734 g
WNadH 1M ¢ HC1 1M c.s.p. o ... vn.. St e maae PR pPH 7,3
Agua destilads apirdgena c.s.p. .. ... ... e 160 ml

ACCION TERAPEUTICA:
Medio de contraste hidrosaolukle lodade, na ldnico, de  bhaje
asmolaridad,

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIHOS.
CONSERVAR AL, RESGUARDO DE LA LUZ Y A UNA TEMPERATURA INFERTOR A 35°C,

ESPECIRLIDAD MEDICIWAL AUTCRIFADA POR EL MINISTER™O DE SALID,
CERTIFIZADD N?* 44,404

ELABORADC EN GUERBET PRODUTOS RADICLOGICGS I=da., Rua André EFeocha
30a0, CEP 22710-5£1 Rio de Janeirs - Brasil,

IMPORTADO ¥ COMERCIALIZADO PCR  LABORATCRIOS TEMIS  LOSTALD S AL,
Zepita 3179 {(C12B5ABF) C.A.B.A., Repiblics Argentira.

LIRECTOR TECNICO:; DR. PABLS STAHL FARMACEUTICC

Lote W' o0 Fecha de vencimiento:

{*) 25 frascos ampalla por 50 ml Uso Hospitalario Exclusive
10 frasces ampolla por 100 ml Uso Hospitalario Exclusiveo

U 2021:114278800-APN-DERM#ANMAT
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FROTECTC DE ROTUILO
XENETIX 350
ICRITRIDOL

Solucisn Inyactable

INCUSTRIA BRASILENA VENTRZ BLJIC EECETRA

CONTENIDG: Envazes oonteniendo: 15 mi, 20 ml, 50 mi, &0 ml, 100 ml,
150 ml, 200 wl, 253 ml vy 500 ml f=*)

FORMULA CUALICUBNTITATIVA:

Cada 100 ml Ze solucidn contienens

Iobitridol (anhidre) ...... e e ‘e TE,TBC g
Edetate cdlcico de sodiec (anhidre] ......... 0,010 g
Clerhidrateo de trometamel ... .. ae e e 4,268 g
Trometams]l base ... ........ F e e s . 0,024 g
FalH 1M o HZ1 1M C.8.F. v evennnn. e . pd 7,3
Agua destilada azpirdgena 2.s.p. ....... . 10C ml

ACCION TERAFEUTICA:
Medis de contraste hidrosoluble iodada, neo idnico, de  baja
cemalaridad,

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
CONSERVAR AL RESGUARDC DE LA LUZ Y R UNA TEMPERATURA INFERIOR A 35°C,

ESPICIALIDAD MEDICINAL AUTCORIZADA POR  FEL MINISTEZRIZ DE SALUD,
CERTIFICALD N® 44,404

ELARIRADS &N GUEEBET PRODIJTSS BRADIOLOSGICOS Ltda., EFua &rdré ERocha
3000, CEP 22710-561 Rio de Janeiro - Brasil.

IMFORTADD Y CCOMERCIALIZADD POR LABORATORIGE TEMIS LOSTHRLO 2.A.,
Zepita 3178 (T1285ABF) C.A.B.A., Repiblica Argentina.

DIRECTOR TZCHICO: DR. BRELO STAHL FARMACEUTICC

Lote % & e, Fecha de vencimiento:

i*1 25 frascos ampolla por 50 ml Uso Hospitalario Exclusivo
10 frasgos ampolla por 100 ml Uso Hospitalario Exclusive

88%5—A PN-DERM#ANMAT
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