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BUENOS AIRES, 1§ 7 ENE 2013

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-016228-12-5 del Registro
de esta Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Médica (ANMAT), y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones LABORATORIOS RICHMOND
S.A.C.I.F., solicita se autorice |a inscripcidn en el Registro de Especialidades
Medicinales (en adelante REM) de esta Administracién Nacional, de una nueva
especialidad medicinal, la que sera importada a la Republica Argentina.

Que el producto a registrar se encuentra autorizado para su
consumo publico en el mercade interno de por lo menos uno de los paises que
integran el ANEXO I del Decreto 150/92.

Que las actividades de importacion y comercializacion de
especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16463 vy ios
Decretos 9763/64, 1890/92, y 150/92 (T.0. Decreto 177/93), y normas

complementarias.
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Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 49 del Decreto
150/92 (T.0. Decreto 177/93).

Que consta la evaluacion técnica producida por el Departamento
de Registro.

Que se demuestra que €l Establecimiento estd habilitado,
contando con laboratorio de control de calidad propio.

Que consta la evaluacion técnica producida por la Direccién de
Evaluacién de Medicamentos, en la que informa que la indicacion, posologia, via
de administracién, condicion de venta, y los proyectos de rétulos y de prospectos
se consideran aceptables y reidnen los requisitos que contempla la norma legal
vigente.

Que los datos identificatorios caracteristicos a ser transcriptos en
los proyectos de la Disposicién Autorizante vy del Certificado correspondiente,
han sido convalidados por las dreas técnicas precedentemente citadas.

Que la Direccidon de Asuntos Juridicos de esta Administracion
Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos legales y
formales que contempla la normativa vigente en la materia.

Que corresponde autorizar la inscripcion en el REM de Ila
especialidad medicinal objeto de la solicitud.

Que se actla en virtud de las facultades conferidas por el Decreto
1490/92 y del Decreto 425/10.

Por ello;
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EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:

ARTICULO 19°- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales {REM) de la Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos vy
Tecnhologia Médica de la especialidad medicinal de nombre comercial MONOFER vy
nombre/s genérico/s HIERRO (COMO HIERRO III ISOMALTOSIDO 1000), ta que
sera importada a la Republica Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de
Tramite N° 1.2.3, por LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.I.F., con los Datos
Identificatorios Caracteristicos que figuran como Anexo I de la presente
Disposicion y que forma parte integrante de la misma.

ARTICULO 2¢ - Autorizanse los textos de los proyectos de roétulo/s y de
prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposicidn y que forma
parte integrante de 1a misma.

ARTICULO 3° - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcion en el REM, figurando como Anexo III
de la presente Disposicion y que forma parte integrante de la misma.

ARTICULO 4° - En los rdtulos y prospectos autorizados deberd figurar la leyenda:
“ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD,
CERTIFICADO N°...”, con exclusién de toda otra leyenda no contemplada en la

norma legal vigente.
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ARTICULO 59- Con caracter previo a la comercializacion del producto cuya
inscripcion se autoriza por la presente disposicion, el titular del mismo debera
notificar a esta Administracién Nacional la fecha de inicio de la elaboracion ¢
importacion del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacién
técnica consistente en la constatacion de la capacidad de produccién y de control
correspondiente.

ARTICULO 6° - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3° sera por
cinco (5) afios, a partir de la fecha impresa en el mismo.

ARTICULO 7° - Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposicion,
conjuntamente con sus Anexos I, II, y III. Girese al Departamento de Registro a
los flnes de confeccionar el legajo correspondiente. Publiquese en el Boletin

Informativo; cumplido, archivese.

Mmf*
EXPEDIENTE NO: 1-0047-0000-016228-12-5 *

’ Dr. OTTO A, OHSINGHEH
DISPOSICION No: 0 2 7 0 e LB INTERVENTOR

ANM.AT
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ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL

inscripta en el REM mediante DISPOSICION ANMAT NO: 0 2 7 0

Nombre comercial: MONOFER.

Nombre/s genérico/s: HIERRO {COMO HIERRO III ISOMALTOSIDO 1000).
Nombre o razén social de los establecimientos elaboradores: PHARMACOSMOS
A/S.

Domicilic de los establecimientos elaboradeores: ROERVANGSVE] 30, HOLBAEK,
DINAMARCA.

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: ELCANO N© 4938,
CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicidn se

detallan a continuacién:

Forma farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE,

Nombre Comercial: MONOFER.

Clasificacion ATC: BO3ACOS6.

Indicacién/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO DE LA

ANEMIA POR DEFICIENCIA DE HIERRO EN LAS SIGUIENTES CONDICIONES:

.



#2013 - Afio del Bicentenario de la Asamblea General Constituyente de 1813”

a‘*?,'
Ministerio de Salud : .
Secretaria de Politicas, 0 2 | 7 0
Regulacion e Institutos
ANMAT.

CUANDO LAS PREPARACIONES DE HIERRO ORALES SON INEFECTIVAS O NO
PUEDEN SER USADAS. CUANDO HAY NECESIDAD CLINICA DE ADMINISTRACION
DE HIERRO RAPIDAMENTE. EL DIAGNOSTICO DE LA DEFICIENCIA DE ANEMIA
DEBE SER BASADO EN ENSAYOS DE LABORATORIO APROPIADOS (POR EJ.
FERRITINA SERICA, HIERRO SERICO, SATURACION DE TRANSFERRINA O
GLOBULOS ROJOS HIPOCROMICOS).

Concentracion/es: 100 mg DE HIERRO (COMO HIERRO III ISOMALTOSIDO
1000).

Formula completa por unidad de forma farmacéutica & porcentual:

Genérico/s: HIERRO (COMO HIERRO III ISOMALTOSIDO 1000) 100 mag.
Excipientes: HIDROXIDO DE SODIO Y/O ACIDO CLORHIDRICO C.S.P. AJUSTAR
pH, AGUA PARA INYECCION 1 ml,

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracion: IV/INFUSION 1V.

Envase/s Primario/s: AMPOLLA/FRASCO AMPOLLA.

Presentacion: ENVASES CONTENIENDO 1, 5 Y 10 AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA
CON 1 ml DE SOLUCION. ENVASES CONTENIENDO 5 Y10 AMPOLLAS/FRASCO
AMPOLLA CON 2 ml DE SOLUCION. ENVASES CONTENIENDO 2 Y 5
AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA CON 5 ml DE SOLUCION. ENVASES CONTENIENDO
2 Y 5 AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA CON 10 m| DE SOLUCION.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 1, 5 Y 10

AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA CON 1 ml DE SOLUCION. ENVASES CONTENIENDO

/N



“ 2013 — Afio del Bicentenario de la Asamblea General Constituyente de 1813”

,%‘ :'.._.
Ministeri de Salud
Secretaria de Politicas,
Regulacion e Institutos

ANMAT.

5 Y10 AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA CON 2 m| DE SOLUCION. ENVASES
CONTENIENDO 2 Y 5 AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA CON 5 mi DE SOLUCION,
ENVASES CONTENIENDO 2 Y 5 AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA CON 10 mi DE
SOLUCION.

Periodo de vida Util: 36 meses.

Forma de conservacidn: CONSERVAR ENTRE 5°C Y 30°C, EN SU ENVASE
ORIGINAL,

Condiciéon de expendio: BAJO RECETA.

Pais de origen de elaboracion: DINAMARCA.,

Pais de procedencia: DINAMARCA.

Pais de consumo de la especialidad medicinal, integrante del Anexo I del Decreto
150/92: DINAMARCA.

Nombre & razén social del establecimiento elaborador: PHARMACOSMOS A/S.
Domicilioc del establecimiento elaborador: ROERVANGSVE) 30, HOLBAEK,
DINAMARCA.

Domicilio del laboratorio de control de calidad propio: ELCANO N©¢ 4938, CIUDAD

AUTONOMA DE BUENOS AIRES.

DISPOSICION No: 0 2 7 0 0 v‘ﬁ"*

Dr. OTTO A. ORSINGHER
SUB-INTERVENTOR
ANMAT,
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ANEXO 11
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S
De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante

DISPOSICION ANMAT No:

A ’ﬁ
Dr. OTTO A, ORS: NGHER

SUB-INTERVENTOR
ANM. AT



I? MONOFER

Laboratorios
RKHMOND

PROYECTO DE ROTULO

MONOFER
HIERRO {COMQC HIERRQC Il ISOMALTOSIDG 1000) 100 mg/ml
Solucion Inyectable

Venta Bajo Receta Industria Argentina
Lote Vencimiento

Férmula Cualitativa

Cada ml de la solucion contiene:

Hierro (como Hierrro Ill isomaitésido 1000) 100 mg

Excipientes:Hidroxido de sodio © Acido clorhidrico, Agua para inyectables.
Conservacién: Conservar entre 15°C y 25° C.

Presentaciones:
Envasas conteniendo 1 ampolia o frasco-ampolla de 1 ml.

Ante la eventualidad de una sobradosificacién, concurrir al hospital mis
cercano o comunicarsa con los centros de toxicologia:
-Hospital de Pediatria Dr. Ricardo Gutiérrez: (011)4962-6666/2247
-Hospital Dr. A. Posadas: (011) 4654-5648/4658-7777

MANTENGA LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MEDICO

Medicamento administrado sélo bajo prescripcion y vigilancia médlca.
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud de la Nacidn,
Ceartificado N°.....

Lugar de elaboracién: Pharmacosmeos A/S, Dinamarca.
Importado por:

Laboratorios Richmond 8.A.C.|.F. Elcano 4938 - Capital Federal. (C1427CIU)
Director Técnico: Dr. Pablo Da Pos - Farmaceéutico

Fecha de la Glitima revisidn: ... .....0......

Nota:

Envase conteniendo 5 ampollas o frasco-ampolias de 1 mi

TORIOS RICHMOND
Lie. Etvira Zini
Apoderada
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Envase conteniendo 10 ampolias o frasco-ampollas de 1 ml
Envase conteniendo 5 ampollas o frasco-arﬁ pollas de 2 mi
Envase conteniendo 10 ampollas o frasco-ampollas de 2 ml
Envase conteniendo 2 ampollas o frasco-ampollas de 5 ml.
Envase conteniendo 5 ampollas o frasco-ampollas de 5 ml,
Envase conteniendo 2 ampollas o frasco-ampollas de 10 ml.

Envase conteniendo 5 ampolias o frasco-ampollas de 10 ml.

C

LA DS RICHMOND H LABORATORIOS RICHMOND
Fammn Mariarla C Aodriguez ENvira Zin
Co . Directora Tacnica Apoderada

MN. 15581
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L PROYECTO DE PROSPECTO

MONOFER
HIERRO (COMO HIERRO Il ISOMALTOSIDO 1000} 100 mg/ml
Solucién inyectablo

Venta Bajo Receta Industria Argentina
Lote Vencimiento

Férmula Cualitativa

Cada mi de la solucidn contiene:

Hierre (como Hierrro Hi isomaktésido 1000) 100 mg
Excipientes: Hidréxide de sodie o Acido clorhidrico, Agua para inyectables.

ACCION TERAPEUTICA:

Preparacién parerteral de hierro trivalente
Cddigo ATC: BOIAC08

INDICACIONES:

Monofer esta indicado para el tratamiento de Ja anemia por deficiencia de hierro en
las siguientes condiciones:

-cuando las preparaciones de hierro orales son inefectivas o no pueden ser
usadas
-cuando hay necesidad clinica de administracidn de hierro rdpidamente

El diagnbstico de la deficiencia de anemia debe ser basado en ensaycs de
laboratorio apropiados (por gf. ferritina sérica, hierro sérico, saturacion de
transferrina ¢ giébulos rojos hipocrémicos).

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES:

Farmacodinamia

La solucidn inyectabie de Monofer es un coloide con hierro unido fuertementa an
particulas de carbohidrate con hiemo esferoidales. Cada particuia consiste en un
centro de hierro {IM) y un refugio de carbehidrato de isomaitdsidos que rodean y
estabilizan su centro. La quelacion de hierro (lll} con un anillo carbohidrato
confiere a las particulas una estructura gue se asemeja a la femitina que se
sugiere protege contra la toxicidad del hierro inorganico no unido (Il).

El hierre esta disponible en una forma soluble en agua no idnica en una solucién
acuosa con un pH entre 5,0 -7,0. La {oxicidad es baja y Monofer puede por lo tanto
ser administrado en grandes dosis.

TN
usomga%ds MOND 3

Furm, Marana . Rodrigusz
Co - Diractofa Técnica Apoderada
MM, 15581
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La evidencia de la respuesta terapéutica puede ser observada dentro de unos
pocos dias de administracién de Monofer como un aumento en el recuento de
reticulocitos.

El pico de ferritina sérica ocurre aproximadamente a los 7 a 9 dias luego de la
dosis intravenosa de Monofer y retorna lentamente al nivel basal luego de
apreximadamente 3 semanas.

Farmacocinética

La formulacion de Monofer contiene hiemro en un complejo unido fuertemente que
permite una liberacidn lenta y controlada de hierro biodisponible hacia proteinas
que unen hierro con pequefio riesgo de fiberar hierro. Se frata de una solucion de
color marrén oscuro, no transparenta.

Luego de la administracion intravenosa, el hierro isomaltdsido 1000 es
rapidamente incorporado por las células en el sistema del reticulo endoteliaf,
particularmente en el higado y bazo de donde se libera el hierro lentamente. La
vida media plasmatica es 5 horas para el hierro circulante y 20 horas para el hierro
total (unido y circulante).

El hierro circulante es removido del plasma por células del sistema reticulo
endotelial gue separa el complejo en sus componentes de hierro e isomaltésido
1000. El hierro es inmediatamente unido a las entidades de proteina disponibles
hasta las forma hemosiderina o fenitina, las formas de almacenamiento fisiologico
del hierro, ¢ en menor grado al transportador transferrina. Este hierro, que es
blanco de control fisioldgico, repone hemoglobina y depleta los depdsitos de
hierro.

El hiemp es eliminade facilmente del organismo y su acumulacién puede ser
toxica. Debido al tamafio de! complejo, Monofer no se elimina por los rifiones.
Pequefias cantidades de hierro son eliminadas en orina y heces.

El Isomaltésido 1000 puede ser metfabolizado ¢ excretado.

P DOSIFICACION — MODO DE ADMINISTRACION
Cilculo de la dosis de hie tal

Reempliazo de hierro en pacientes con anemia por deficlencia de hierro.

‘La dosis y esquema de dosificacidn para Monofer debe ser establecido
individualmente para cada paciente, basado en el célculo del déficit de hierro total,
£l ebjetive de hemoglablna éptimo pueds variar en grupos de pacientes diferentes.
La dosis de Monofer se expresa en mg de hierro elemental.

La dosis total de hierro se calcula por la formula de Ganzoni, donde la
hemoglobina se abrevia como Hb:

Dosis de hierro total {mg hierro) = peso corporal ™ x (Hb objetivo- Hb actual) ® x
2,4 © + hierro para depésitos de hierro @ ( mg hierro)

N
é 103 RICHMOND 4

Famn. Mariana C. Rodriguez
Co- ra Tégnica
uul\‘!s.sm
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(A)Se recomienda usar el peso corporal ideal del paciente o el peso previo al
embarazo

(B)Para convertir Hb [mM)] a Hb | g/dl] debe multiplicar Hb {mM) por el factor
1,61145

(C) Factor 2,4 = 0,0034 x 0,07 x 10. 000

0,0034: contenido de hierro de la hemogloina es 0,34%.
0,07: volumen sanguineo 70 mbkg del peso corporal = 7% del peso corporal
10.000: el factor de conversion 1 g/di = 10.000 mg/l

(D) Para una persona con uh peso corporal superior a 35 kg, los depdsitos de
hierro son aproximadamente de 500 mg.

La anemia por deficiencia de hierro no aparecerd hasta que los depésitos de hierro
fotales se hayan depletado. L.a terapia de hierro debe, por lo tanto, reponer tanto el
hierro de la hemoglobina como los depdsitos de hiero.

Luego que se corrigié el déficit de hierro total, los pacientes pueden requerir
terapia continua con Monofer para mantener los niveles objetivos de hemoglobina
y limites aceptables de otros parametros de hierro.

Reemplazo de hierro por hemorragia

La ferepia de hierro en pacientes con hemorragia debe proveer una cantidad de
hierro equivalente a |la cantidad de hierro representado en la pérdida de hierro.

Si los niveles de Hb se reducen: usar la férmula previa considerando que los
deptsitos de hierro no necesitan ser recuperados;

Dosis de hierro total (mg de hierro)= peso corporal (kg) x { Hb objetivo —Hb actual )
(grdl)x2,4

Si se desconoce el volumen de la hemorragia: la administracion de 200 mg de
Monofer resulta en un aumento de hemoglobina que es equivalente a 1 unidad
sangulnea:

Hierrc para ser reemplazado (mg de hierro} = nimero de unidades sanguineas
perdidas x 200.

Administracidon

Frecuentemenie, son evidentes dentro de unos potos minutos reacciones
anafilactoides al hierro parenteral, por ello, es necesaria una observacién estrecha
para asegurar su reconocimiento. Si en algun momento durante la administracion
intravenosa de Monofer, se detecta algun signo de reaccion de hipersensibilidad o
intolerancia, se debe detener la administracién inmediatamente.

ND@I\G/’AHMDND 5 LABORATORIONS RICHMOND
F:
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Co - Ditectora Técnica Apoderada
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Cuapdo se administra una dosis de hierro parenteral, deben estar disponibles
medicacion para resucitacién y personal entrenado para evaluar las reacciones
anafilacloideas.

Nifios y adolescantes

Monofer no se recomienda para el uso en nifics y adolescentes menores a 18
anos debido a datos insuficientes sobre seguridad y eficacia.

Adultos y ancianos

Monofer puade ser administrado tante como inyeccidon en bolo intravenoso, como
por infusidn de dosis total y en goteo intravenosc o como inyeccitn directa dentro
de ta rama vengsa del dializador,

Monofer no debe ser administrado concomitantemente con preparaciones de
hierrc oral, ya que la absorcion del hiero oral puede estar disminuida.

Inyeccidn en belo intravencso

Monofer puede ser administrade como inyeccién en bolo infravencso de 100-200
mg hasta 3 veces en una semana a una frecuencia de administracién de hasta 50
mg hierro/minuto. Puede ser diluida en una 10 a 20 mi de solucion de cloruro 0,8%
estéril,

Infusién de dosls total

Monofer puede ser adminisirada como infusion de dosis total en la cual la dosis de
hierro total es administrado en una infusién tinica.

Mcenefer administrado como infusidn de dosis total se administra come una dosis
inica de hasta 20 mg de hierro/kg de peso corporal como gotec de infusién
intravenocso.
Dosis de 0 a 10 mg de hierro’kg de pesoc corporal puede ser infundido
durante 30 minutos.

Dosis de 11-20 mg de hierro/kg de peso corporat puede ser infundido
durante 80 minutos,

Sila dogis total de hierro excede fogs 20 mg de hierre /kg de peso corperal, 1a dosis
puede ser separada en 2 administraciones con un intervalo de al menos una
semana.

‘Monofer debe ser agregado a 100-500 ml de solucién de cloruro 0,8% estéril.

La infusién de dosis total ha sido asociada con un aumento de ia incidencia de
reacciones adversas, en particular reacciones de tipo hipersensibitidad tardlas. La
adminisiracion intravencsa de Monofer por el métedo de infusion de dosis tal debe
ser restrictiva a uso hospitafario.

Y
LABORATOR RICHMOND .}
Farm. A C. Rodriguez

Ca - Dimclora Técnica
MM, 15581
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Infusion por goteo intravenoso

Monofer puede ser administrado a dosis de 200-1000 mg una vez por semana
hasta que fa dosis de hiemo total haya sido administrada.

Dosis de 0-5 mg de hierrotkg de peso corporal deben ser infundidas
durante 15 minutas.

Dosis de 6-10 mg de hiemo/kg de peso corporal deben ser infundidas
durante 30 minutos.

Dosis de 11-20 mg de hierro/kg de peso corporal deben ser infundidas
durante 60 minutos.

‘Monofer debe ser agregado a 100-500 ml de solucién de cloruro de sodio 0.8 %
estéril.

Inyeccién dentro del dializador

Monofer puede ser administrado durante la sesidon de hemodialisis directarnente
dentro de la rama venosa del dializador bajo los mismos procedimientos definidos
para la inyecclén por bolo intravenoso.

CONTRAINDICACIONES

Anemia por deficiencia no debido a hierro (por ejemplo anemia hemolitica)
Sobrecarga de hierro o trastornes en la ulilizacidn de hierro (por ejemplo
hemocromatosis, hemosiderosis).

Hipersensibilidad de la sustancia activa ¢ a alguno de los excipientes.

Paclentes con antecedentes de asma, eczema alérgico U otras alergias atépicas.
Cirrosis hepética descompensada y hepatitis,

Artritis reumatoidea con sintomas o signos de inflamacién activa.

ADVERTENCIAS

La administracién parenteral de todos los complejos de hierro puede causas
reaccione de hipersensibilidad potencialmente letales inmediates y severos.

El riesgo esta aumentado en pacientes con alergia conocidas. La medicacion para
resucitaclén y el personal entrenado para evaluar y manejar la reacciones
anafilactoides deben ser disponibles. Hay riesgo aumento de reacciones alérgicos
a complejos de hierro parenterales en pacientes con estados clinicos inmunes o
inflamatorios (por €j. lupus entematosos sistémico, artritis reumatoidea).

El hierro parenteral debe ser usado con cuidado en caso de infeccidn crénica o
aguda.

Monofer no deba sar usado en pacientes que estén cursando bacteremia.

Los episodios hipotensives pueden ocurrir si la inyeccién intravenosa se
_administra demasiado rapido.

MMCRZ 7
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PRECAUCIONES

Interacciones con otfros medicamentos y otras formas de interaccion

De la misma manera que todas las preparaciones parenterales de hierro la
absorcion de hierro oral se reduce cuando se administran concomitantemente. La
terapia con hierre oral no debe iniciarse antes de § dias posteriores a la (ltima
inyeccion de Monofer.

Se ha reportado que grandes dosis de hierre parenteral (5 ml 6 mas) otorgaron
coloracién marrén al plasma de una muestra sanguinea extralda 4 horas después
de la administracion.

El hierro parenteral puede causar valores falsamente elevados de bilirrubina sérica
y valores falsamente bajos de calcio sérico.

Carcinogénesis, mutagénesis y trastornos de ia fertilidad

Se reportd que los complejos de hiermo son teratogénicos y embriotdxicos en
animales prefiados no anémicos a dosis Unicas altas superiores a 1256 mg
hierro/kg peso corporal. La maxima dosis recomendada en uso clinica es 20 mg
hierro/kg peso corporal.

No existen hasta el momento oiros datos preclinicos de relevancia para el
prescriptor que aquellos incluidos en este prospecto.

Embarazo

No hay ensayos clinicos adecuados o bien controlados de Monofer en mujeres
embarazadas. Se requiere una evaluacién de riesgo/beneficio antes de uso
durante el embarazo y Monofer no debe ser utilizado durante el embarazo a
menos que sea claramente necesario.

La anemia por deficiencia de hierro que ocurre en el primer trimestre del embaraze
puede en muchos casos ser tratado con hierro oral. Si el beneficic del tratamiento
con Monofer se considera que superara el riesgo potencial al feto, el tratamignto
debe ser rastringido al segundo o tercer trimestre.

Lactancia

No hay informacidn disponible sobre la excrecidn de Monaofer en la leche materna
humana.

Efectos sobre la capacidad de manejar méquinas.

No se realizaron estudios sobre este tema.

REACCIONES ADVERSAS

Debido a los datos dinicos limitados sobre Monofer las reacciones adversas son
principalmente basadas en datos de seguridad para otras soluciongs de hierro
parenterales..\
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Se espera que mas del 1% de los pacientes tengan reacciones adversas.

Con preparaciones de hierro parenteral pueden ocurrir reacciones anafilactoides
severas, agudas, aungue son infrecuentes. Generalmente ocurren dentro de los
primeros minutos de la administracion y se caracterizan por el inicio repentino de
dificultad respiratorio y /o colapso cardiovascular, se reportaron muertes. Otras
manifestacionas mencs graves de hipersensibilidad son también poco frecuentes
8 incluyen urlicaria, rasbes, picazdn, njuseas y temblores. La administracién debe
defenerse inmediatamente si se observan signos de alguna reaccion
anafilactoidea,

Las reacciones tardias pueden ocurrir también con preparaciones de hierro
parenterales y pueden ser graves. Se caracterizan por artralgia, mialgia, y a veces
fiebre. El inicio varia desde algunas horas hasta 4 dias luego de la administracion.
Los sintornas duran generalmente 2 a 4 dias y se instalan espontanearmente ¢
luegao del uso de analgésicos simples. Ademas, la exacerbacion de los dolores de
articulaciones en ia artritis reumatoidea pueden ocurrir ¥ las reacciones iocales
pueden causar dolor e inflamacion en el sitic de inyeccién o proximo a él y una
reaccion flebitica local.

Muy frecuente (2 1/10)

Frecuente (= 1/100 a <1/10)

No frecuente (z 1/100 a <1/100)

Rara (= 110.0000 a <1/10600)

Muy rara {<1/10.000)

Desconocido (no puede ser estimada con los datos disponiblas)

Trastornos cardiacos
-Raros: Arritmia, taguicardia.
-Muy raro: Bradicardia fetal, palpitaciones.

Trastornos del sistema linfitico y sanguineo
-Muy raro: Hemdélisis.

Trastornos de sistema nervioso

-Infrecuente: Visidn borrosa, adormecimiento, disfonia.

-Raros: Pérdida de |a conciencia, convulsiones, mareo, inquietud, tembler, fatiga,
estado mental alterado.

-Muy raras: Sordera transitaria.

Trastornos mediastinicos, respiratorios y torécicos
-Infrecuente: Disnea.
-Rarp; Dolor de pecho.

Trastornos gastrointestinales
-Infrecuente: Naduseas, emesis, dolar abdominal, constipacion
-Rara: Diarrea.

Trastornos del tefido subcuténeo y piel
-infrecuente; enrgjecimiento, prurito, rash,
-Raro: angioedema, sudoracion.

LABORAT RICHMOND 9 LABORATOHIOS RICHMOND
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Trastornos de tejido conectivo y misculo esquelético
-Infrecuente: Calambres
-Raro: Mialgias, ariraigia

Trastornos vasculares
-Raro: Hipotension
-Muy raro: Hiperiensién

-Trastornos generales y condiciones en el sitio de administracién
-infrecuente: Reacciones anafilactoides, sensacion de calor, malestar, inflamacion
cerca del sitio de inyeccibn, reaccidn flebitica locai. '

-Raro: Fatiga

-Muy raro: Reacciones anafilacticas graves agudas

SOBREDOSIFICACION

El hierro (Il isomaltdsido 1000 en Monofer tiene baja toxicidad. La preparacién es
bien tolerada y tiene un minimo riesgo de sobredosis accidental,

La sobredosis puede llevar a acumulacion de hierro en los sitios de depésito
llevando eventualmente a hemosiderosis. Puede ser Otil monitoreg los parametros
de hierro como la femitina sérica para reconocer fa acumulacion de hierro.
También pueden utilizarse medidas de soporte como agentes quelantes.

Ante |a eventualidad de una sobredosificacién, concurrir al hospital mas
cercano o comunicarse con los Centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247.
Hospital A. Posadas: (011) 4554-8648/4658-7777.

INCOMPATIBILIDADES

Monofer no debe ser mezclado con otros medicamentos excepto la solucion de
cloruro de sodio 0,9% estéril.

PRESENTACIONES

Envase conteniendo 1 ampolla o frasco-ampolla de 1 ml
Envase conteniendo 5 ampollas o frasco-ampollas de 1 ml.
Envase conteniendo 10 ampollas o frasco-ampolias de 1 ml
Envase conteniendo 5 ampollas o frasco-ampoilas de 2 mi
Envase conteniendo 10 ampollas o frasco-ampollas de 2 ml
Envase conteniendo 2 ampollas o frasco-ampollas de § ml.
Envase conteniendo % ampollas o frasco-ampollas de 5 ml.
Envase conteniendo 2 ampolias o frasco-ampollas de 10 mil.
Envase conteniendo 5 ampollas o frasco-ampollas de 10 mi.

CONDICIONES DE CO RVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar entre 5° C y 30° C en su envase original.

I+] LABORATORIKDS RICHMOND
. Elvira Zini
Apoderada
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Vida util luego de Ja apertura del frasco sin diluir:

Desde el punto de vista microbioldgico, a menos que el método de apertura
excluya ei riesgo de contaminacidn microbiana, el producto debe ser utilizado
inmediatamente.

Si no se usa inmediatamente, los tiempoes y condiciones de almacenamiento son
responsabilidad del usuario.

Vida Gtif Juego de Ia dilucion con selucibn de cloruro de sodio 0,9% estéril:
Se demostrd estabilidad durante el uso quimica ¥ fisica durante 48 horas a 30°C
en diluciones de hasta 1:250 con solucién de doruro de sodio 0,9% estéril.

Desde el punlo de vista microbioldgico, el producto debe ser usado
inmediatamente.

Si no se usa inmediatamente, los tiempos y condiciones de almacenamientos son
responsabilidad del usuario y no deberian ser mayores a 24 horas a una
temperatura de 2°C a 8°C, a menos que la dilucidn haya lenide lugar en
condiciones aseépticas controladas y validadas.

PRECAUCIONES ESPECIALES PARA DISPOSICION Y OTROS MANEJOS

Controlar Jas ampollas/frascos ampollas visualmente para detectar presencia de
sedimento 0 dafio antes del usc. Usar solo si la solucion esté libre de sedimentos
y es homogénea.

Menofer debe usarse en forma Onica y la solucion no utilizada debe ser desechada
de acurdo a las regulaciones locales.

Monofer puede ser mezclada sclamente con solucidn de cloruro de sodio 0,9%
eslénl. No debe usarse con ninguna otra solucion de dilucidn intravenosa. No se
debe agregar ningun otro medicamente.

La solucidn reconstituida para inyeccion debe ser wsualmente controlada
previamente al uso. Usar solamente ias soluciones sin sedimento.

MANTENGA LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SU MEDICO

“Este medicamento debe ser administrado bajo prescripcién médica y no puede
repetirse sin mediar una nueva receta médica.”

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR gL MINISTERIO DE SALUD DE LA
NACION

CERTIFICADO N® . .....

Lugar de elaboracién;-
Pharmaccesmaos A/S, Dinamarca.

Importado por:
Laboratorios Richmond S.A.C.L.F. Elcano 4938 - Capital Federal. (C1427CIU)
Director Técnico: Dr. Pablo Da Pos ~ Fammacéutico

Facha de la clltlm- ravisidn: .o

RICHWMOND i LABORATORIOS RICHMCND

Farm Nhrian C. Rodriguez Lig, Ehvirp Zind
Co - Directdra Técnica
M.N. 15.581
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ANEXO III

CERTIFICADO

Expediente No: 1-0047-0000-016228-12-5

El Interventor de la Administracién Nacional de, Alimentﬁ y2Te?olﬁ|’a Médica

(ANMAT) certifica que, mediante la Disposicién NO , Yy de

acuerdeo a lo solicitado en el tipo de Tramite N9 1.2.3, por LABORATORIOS
RICHMOND S.A.C.IF., se autorizd la inscripcién en el Registro de Especialidades
Medicinales (REM), de un nuevo producto importado con los siguientes datos
identificatorios caracteristicos:

Nombre comercial: MONOFER.

Nombre/s genérico/s: HIERRO (COMQO HIERRQ III ISOMALTOSIDO 1000).
Nombre o razdn social de los establecimientos elaboradores: PHARMACOSMOS
A/S.

Domicilio de los establecimientos elaboradores: ROERVANGSVE] 30, HOLBAEK,
DINAMARCA.

Domicilio de los laboratorios de control de calidad propio: ELCANO N° 4938,
CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicién se
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detallan a continuacién:

Forma farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE.

Nombre Comercial: MONOFER.

Clasificacion ATC: BO3AC06.

Indicacidén/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO DE LA
ANEMIA POR DEFICIENCIA DE HIERRO EN LAS SIGUIENTES CONDICIONES:
CUANDQO LAS PREPARACIONES DE HIERRO ORALES SON INEFECTIVAS O NO
PUEDEN SER USADAS. CUANDO HAY NECESIDAD CLINICA DE ADMINISTRACION
DE HIERRO RAPIDAMENTE. EL DIAGNOSTICO DE LA DEFICIENCIA DE ANEMIA
DEBE SER BASADO EN ENSAYOS DE LABORATORIC APROPIADOS (POR El.
FERRITINA SERICA, HIERRO SERICO, SATURACION DE TRANSFERRINA O
GLOBULOS R0OJOS HIPOCROMICOS).

Concentracién/es: 100 mg DE HIERRO (COMO HIERRO III ISOMALTOSIDO
1000).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: HIERRO (COMO HIERRO III ISOMALTOSIDC 1000) 100 mg.
Excipientes: HIDROXIDO DE SODIO Y/O ACIDO CLORHIDRICO C.S.P. AJUSTAR
pH, AGUA PARA INYECCION 1 ml.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracion: IV/INFUSION IV.

Envase/s Primario/s: AMPOLLA/FRASCO AMPOLLA.
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Presentacién: ENVASES CONTENIENDO 1, 5 Y 10 AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA
CON 1 mi DE SOLUCION. ENVASES CONTENIENDO 5 Y10 AMPOLLAS/FRASCO
AMPOLLA CON 2 mi DE SOLUCION, ENVASES CONTENIENDO 2 Y 5
AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA CON 5 mi DE SOLUCION. ENVASES CONTENIENDO
2'Y 5 AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA CON 10 mi DE SOLUCION.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 1, 5 Y 10
AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA CON 1 m! DE SOLUCION. ENVASES CONTENIENDO
5 Y10 AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA CON 2 mi DE SOLUCION. ENVASES
CONTENIENDO 2 Y 5 AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA CON 5 mi DE SOLUCION,
ENVASES CONTENIENDO 2 Y 5 AMPOLLAS/FRASCO AMPOLLA CON 10 mi DE
SOLUCION.

Periodo de vida Util: 36 meses.

Forma de conservacidon: CONSERVAR ENTRE 5°C Y 30°C, EN SU ENVASE
ORIGINAL.

Condicidn de expendio: BAJO RECETA.

Pais de origen de elaboracién: DINAMARCA,

Pais de procedencia: DINAMARCA.

Pais de consumo de la especialidad medicinal, integrante del Anexo I del Decreto
150/92: DINAMARCA.

Nombre & razéon social del establecimiento elaborador: PHARMACOSMOS A/S.
Domicilio del establecimiento elaborador: ROERVANGSVE] 30, HOLBAEK,

DINAMARCA.
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Domicitio del faboratorio de control de calidad propio: ELCANO N° 4938, CIUDAD
AUTONOMA DE BUENOS AIRES.

Se extiende a LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.IF. el Certificado N°

. 5 69 8 5 , en la Ciudad de Buenos Aires, a ios dias del
mes de 1 2 ENE 2[[]3 de , siendo su vigencia por cinco (5) afios a

partir de ia fecha impresa en el mismo.

i b

pr. OTTO A, ORS1 GHI:H
SUB—INTERVENtou
ANMAT.

DISPOSICION (ANMAT) Ne: 0 2 7 0
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