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

Disposicion
NUmero: DI-2021-855-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Lunes 25 de Enero de 2021

Referencia: EX-2020-84370563-APN-DGA#ANMAT

VISTO e EX-2020-84370563-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Medica; y

CONSIDERANDCO:

Que por las presentes actuaciones la firma LAFEDAR S.A., solicita la aprobacién de nuevos proyectos de
rétulos, prospecto e informacion para € paciente para la Especiaidad Medicinal denominada FOSCARNET /
FOSCARNET TRISODICO HEXAHIDRATADO, Forma farmacéutica y concentracion: SOLUCION
INYECTABLE PARA PERFUSION, FOSCARNET TRISODICO HEXAHIDRATADO 24 mg/ml; aprobado por
Certificado N° 42.507.

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa aplicable Ley 16.463, Decreto N° 150/92 y
Disposiciones N° 5904/96 y 2349/97, Circular N° 004/13.

Que laDireccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos, hatomado la intervencion de su competencia.

Que se actta en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1.490/92 y sus modificatorios.

Por €llo;

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL
DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma LAFEDAR S.A., propietaria de la Especialidad Medicinal denominada



FOSCARNET / FOSCARNET TRISODICO HEXAHIDRATADO, Forma farmacéutica y concentracion:
SOLUCION INYECTABLE PARA PERFUSION, FOSCARNET TRISODICO HEXAHIDRATADO 24 mg/ml;
el nuevo proyecto de prospecto obrante en los documentos: 1F-2020-90806270-APN-DERM#ANMAT; el nuevo
proyecto de rétulos obrante en los documentos: Rétulo primario: |F-2020-90806061-APN-DERM#ANMAT —
Rétulo secundario: |F-2020-90805789-APN-DERM#ANMAT vy los nuevos proyectos de informacién para €l
paciente obrantes en los documentos: 1F-2020-90806557-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°.- Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 42.507, cuando €l mismo se
presente acompariado de la presente disposicion.

ARTICULO 3°.- Registrese; por mesa de entradas notifiquese a interesado, haciéndole entrega de la presente
disposicion conjuntamente, con los proyectos de rotulos, prospectos e informacion para € paciente, girese a la
Direccion de Gestion de Informacion Técnica a los fines de adjuntar al legajo correspondiente. Cumplido,
archivese.
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LAFEDAR

| Proyecto de Rétulo: Envase Secundario Estuche

FOSCARNET

FOSCARNET
24 mg/1ml

Solucién Inyectable para perfusiéon

L.V.

Venta Bajo Receta

Industria Argentina

LAFEDAR

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA

Cada ml contiene: Foscarnet trisddico hexahidratado 24 mg.

Excipientes: Agua para inyectables c.s.p.

Posologia y forma de administracién: Ver prospecto adjunto.
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2020 - Ao del General Manuel Belgrano

Hoja Adicional de Firmas
Anexo

Numero: |F-2020-90805789-APN-DERM#ANMAT

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Lunes 28 de Diciembre de 2020

Referencia; EX-2020-84370563- LAFEDAR - Rotulo Secundario - Certificado N42.507
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LAFEDAR

| Proyecto de Rétulo: Envase primario frasco ampolla

FOSCARNET

FOSCARNET
24 mg/1ml

Solucién Inyectable para perfusiéon

L.V.

LAFEDAR

Lote N°: .......
Fecha de vencimiento: .......

Certificado N°: 42.507

Industria Argentina

Presentacion: Envase frasco ampolla por 100 ml, 250 ml y 500 ml.
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LAFEDAR

PROYECTO DE PROSPECTO

FOSCARNET

FOSCARNET

Solucién inyectable para perfusiéon
V.
24 mg/1ml

Venta Bajo Receta

Industria Argentina

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA

Cada ml contiene: Foscarnet trisddico hexahidratado 24 mg.

Excipientes: Agua para inyectables c.s.p.

ACCION TERAPEUTICA

Antivirales de uso sistémico. Antivirales de accion directa. Derivados del acido fosfonico.
Cdédigo ATC: JOSADO1.

INDICACIONES

FOSCARNET esta indicado para:
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LAFEDAR

- El tratamiento de induccién y mantenimiento en Ila retinitis por CMV

(citomegalovirus) en pacientes con infeccion por VIH.

- El tratamiento de las infecciones por CMV (citomegalovirus) asociadas a VIH del

tracto gastrointestinal superior e inferior.

- El tratamiento de infecciones mucocutaneas por el virus del herpes simple (VHS) en

pacientes inmunosuprimidos que no responden al tratamiento con aciclovir.
El diagndstico de la falta de respuesta a aciclovir puede establecerse clinicamente
comprobando la falta de respuesta a un tratamiento con aciclovir intravenoso (5-10 mg / kg
t.i.d.) durante 10 dias o mediante ensayo in vitro.
FOSCARNET también esta indicado, en los pacientes que hayan sido sometidos a
trasplante de células madres hematopoyéticas (TCMH), cuando el tratamiento de primera

linea no se considere adecuado:

- en el tratamiento anticipado de la infeccién por CMV (citomegalovirus) en pacientes

de alto riesgo
- en el tratamiento de la infeccién por CMV (citomegalovirus)
La infeccion por CMV debe ser adecuadamente documentada mediante pruebas de

laboratorio de alta sensibilidad y especificidad

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Farmacodinamia

Mecanismo de acciodn

FOSCARNET es un agente antiviral de amplio espectro, que inhibe los virus humanos del

grupo herpes incluyendo el virus del herpes simple (VHS) tipos 1 y 2, el virus 6 del herpes

|F-2020-90806270-APN-DERM#ANMAT
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LAFEDAR

humano, el virus varicela-zoster, el virus de Epstein-Barr y el citomegalovirus (CMV), asi
como algunos retrovirus, incluido el virus de la inmunodeficiencia humana (VIH) en
concentraciones que no afectan al crecimiento celular normal. FOSCARNET también
inhibe la ADN polimerasa viral del virus de la hepatitis B. FOSCARNET ejerce su actividad
antiviral mediante la inhibicién directa de la ADN polimerasa especifica viral y de la
transcriptasa inversa en concentraciones que no afectan a las ADN polimerasas celulares.
FOSCARNET no precisa activacion (fosforilacion) mediante la timidina quinasa, u otras
quinasas, por lo que es activo in vitro frente a mutantes de VHS deficientes en timidina
quinasa (TK). Cepas de CMV resistentes a ganciclovir pueden ser sensibles a
FOSCARNET. Los resultados de los tests de sensibilidad, expresados como la
concentracion del farmaco necesaria para inhibir el crecimiento del virus en un 50% en
cultivos celulares (CI50), presentan gran variacion dependiendo del método de ensayo
utilizado y del tipo de células empleadas.

Una vez finalizado el tratamiento con FOSCARNET, puede aparecer una falta de respuesta
clinica al mismo que puede deberse a la aparicién de cepas viricas menos sensibles a este
medicamento. En ese caso, debe considerarse la suspension de dicho tratamiento con
FOSCARNET.

- Retinitis por CMV en pacientes con VIH

Tras el tratamiento de inducciéon durante 2-3 semanas, FOSCARNET produjo una
estabilizacion de las lesiones retinianas en, aproximadamente, el 90% de los casos
tratados. No obstante, dado que el CMV suele provocar infecciones de tipo latente y que la
accion de FOSCARNET es de tipo viroestatico, es posible que la mayor parte de los
pacientes con inmunodeficiencia persistente recidiven tras la suspensién del tratamiento.
La instauracion de un tratamiento de mantenimiento una vez al dia con dosis de 90-120
mg/kg, tras la finalizacién del tratamiento de induccion, ha conllevado un retraso en la
progresion de la retinitis. En pacientes que han experimentado una progresion de la retinitis
durante el tratamiento de mantenimiento, o que no estén en tratamiento, la restauracién de

la terapia de induccion ha mostrado igual eficacia que al comienzo.
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LAFEDAR

- Infecciones por CMV asociadas a VIH del tracto gastrointestinal superior e inferior

En pacientes con infeccion por CMV confirmada del tracto gastrointestinal superior e
inferior, el tratamiento de induccion con FOSCARNET (90 mg/kg b.i.d, durante 2 a 4
semanas) produjo la resolucion de los sintomas en el 80% de los pacientes y una
respuesta macroscépica en el 72%. Segun el examen microscoépico, el 61% presentaron
una mejoria del grado de inflamacion y en el 80% se produjo la eliminacion o reduccion de
los cuerpos de inclusion de CMV. Al finalizar el tratamiento de induccion, no se establecio
el tratamiento de mantenimiento con FOSCARNET de forma generalizada sino que se

evalué su necesidad individualmente.
- Infecciones por VHS que no responden a aciclovir en huéspedes inmunosuprimidos

Para el tratamiento de infecciones mucocutaneas que no responden a aciclovir se
administr6 FOSCARNET a una dosis de 40 mg/kg, cada 8 horas, durante 2-3 semanas o
hasta la curacién. En un estudio prospectivo randomizado en pacientes de infeccién por
VIH, los pacientes tratados con FOSCARNET curaron al cabo de 11-25 dias, presentaron
un alivio total del dolor al cabo de 9 dias y se detuvo la multiplicacion del virus VHS en 7

dias.

No hay evidencia de una mayor mielotoxicidad tras el empleo de FOSCARNET en

combinacion con zidovudina (AZT).

El valor medio de la concentracion inhibitoria 50% (C150) de FOSCARNET en mas de un
centenar de aislamientos clinicos de CMV es de aproximadamente 270 umol/l, habiéndose

observado una inhibicidn reversible del crecimiento celular normal en torno a 1000 pmol/l.
Farmacocinética

FOSCARNET se elimina por via renal, principalmente por filtracion glomerular. El
aclaramiento plasmatico tras su administracién intravenosa en humanos varia entre 130 y
160 ml/min, con un aclaramiento renal de unos 130 ml/min. En los pacientes con funcion

renal normal, su vida media es del orden de 2-4 horas.
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LAFEDAR

El volumen aparente de distribucion de FOSCARNET en estado estacionario varia entre
0,4 y 0,6 I/kg. El producto no se metaboliza y su union a las proteinas plasmaticas en el
hombre es baja (< 20%). FOSCARNET penetra en el liquido cefalorraquideo,
observandose en pacientes infectados por VIH en una concentracién que varia entre 10 y

70% de la concentracion plasmatica concurrente.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION

FOSCARNET debe ser administrado por via intravenosa solamente, ya sea por una vena
central o una periférica.

Cuando se usan las venas periféricas, la solucion de FOSCARNET 24 mg/ml debe ser
diluida con glucosa 5% o solucion salina normal hasta una concentracion de 12 mg/ml
inmediatamente antes de la administracion.

La solucion de FOSCARNET 24 mg/ml puede en cambio ser administrada sin diluir en una

vena central.

Adultos

- Retinitis por CMV en pacientes con VIH

Tratamiento de induccion:

FOSCARNET se administrara durante 2-3 semanas dependiendo de la respuesta clinica
en forma de infusiones intermitentes cada 8 horas en dosis de 60 mg/kg o cada 12 horas a
una dosis de 90 mg/kg en pacientes con funcién renal normal. La dosis debe ajustarse
individualmente segun la funcion renal. La duracion de cada perfusion no debe ser inferior

a 2 h para la dosis de 90 mg/kg o de 1 h para la dosis de 60 mg/kg.

Tratamiento de mantenimiento:
Para la terapia de mantenimiento, una vez finalizado el tratamiento de induccién de la

retinitis por CMV, FOSCARNET se administra durante 7 dias como una infusion diaria de 2
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LAFEDAR

horas con dosis determinadas segun la funcidon renal evaluada por el clearance de
creatinina.

En pacientes con funcioén renal normal el rango de dosis es de 90 mg/kg - 120 mg/kg.

La posologia debe ser individualizada segun la funcion renal del paciente. Se recomienda
iniciar el tratamiento con 90 mg/kg. La dosis se podra aumentar gradualmente hasta 120

mg/kg en aquellos pacientes que presenten una buena tolerancia con la dosis previa.

Los pacientes que presenten una progresion de la retinitis durante el tratamiento de
mantenimiento podran pasar de nuevo al tratamiento de induccién o a un tratamiento
combinado de FOSCARNET vy ganciclovir. Una vez estabilizados, debera establecerse el
tratamiento de mantenimiento con FOSCARNET o una combinacién de FOSCARNET y
ganciclovir.

Por razones de incompatibilidad fisica, NO debe mezclarse FOSCARNET y ganciclovir.

- Infecciones por CMV en el tracto gastrointestinal superior e inferior en pacientes

con VIH

Para el tratamiento, se administrara FOSCARNET como perfusiones intermitentes cada 12
horas a una dosis de 90 mg/kg en pacientes con funcion renal normal. La mayoria de los
pacientes experimentaran una remision de sus sintomas al cabo de 2 a 4 semanas. La
dosis debe ser individualizada segun la funcion renal del paciente (ver Tabla de dosis a

continuacion). El tiempo de perfusiéon no debe ser inferior a 2 horas.

- Infecciones mucocutaneas por VHS que no responden a aciclovir

Para el tratamiento de induccién, FOSCARNET se administrara en forma de perfusiones
intermitentes durante 1 hora a una dosis de 40 mg/kg, cada 8 horas, en pacientes con
funcién renal normal. La dosis debe ajustarse individualmente segun la funcién renal (ver
Tabla de dosis a continuacion). La duracion de cada perfusion no debe ser inferior a 1 h.

El tiempo hasta la curacion depende del tamafno de la lesion inicial y el tratamiento con
FOSCARNET debe continuar hasta la completa reepitelizaciéon, habitualmente 2-3

semanas. La respuesta clinica a FOSCARNET debe ser evidente después de una semana
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LAFEDAR

de tratamiento; debe reconsiderarse el tratamiento en pacientes que no responden en ese

periodo de tiempo.

No se ha establecido la eficacia de la terapia de mantenimiento con FOSCARNET después
del tratamiento de induccion en infecciones por VHS que no responden a aciclovir. En caso

de producirse una recidiva, debera confirmarse la falta de respuesta a aciclovir.

- Tratamiento anticipado en pacientes de alto riesgo y tratamiento de infeccidon por
CMV, en pacientes con TCMH

Tratamiento de induccion:

Se administra una dosis de 60 mg/kg durante 14 dias en forma de perfusion intermitente
cada 12 horas, en pacientes con funcion renal normal.

La dosis debe ajustarse individualmente segun la funcion renal (ver Tabla de dosis a
continuacion).

La duracién de cada perfusion no debe ser inferior a 1 hora.

Tratamiento de mantenimiento:

Una vez finalizado el tratamiento de induccién de la enfermedad por CMV, se administra 90
mg/kg, 5 dias a la semana durante durante 14 dias, en forma de perfusion Unica diaria de 2
horas de duracioén, en pacientes con funcién renal normal.

La posologia debe ser individualizada segun la funcion renal del paciente (ver Tabla de
dosis a continuacion).

Los pacientes que presenten una progresion de la infeccion durante la terapia de

mantenimiento podran pasar de nuevo al tratamiento de induccién.

|F-2020-90806270-APN-DERM#ANMAT

Pagina 25 de 98 Pagina7 de 18

% El presente documento electrénico ha sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N° 25.506, el Decreto N° 2628/2002 y el Decreto N° 283/2003.-



LAFEDAR

Tabla 1: Tabla de dosis de FOSCARNET

Tratamiento de la induccidn

. Tratamiento
Aclaramiento . A
. anticipado y Enfermedad por retinitis por CMV (VIH) .
de creatinina . . . Infeccion por VHS
. tratamiento por y CMV en tracto gastrointestinal (VIH)
(ml/min/kg)
CMV (TCMH)
60 mg/kg durante 1 | 60 mg/kg durante | 90 mg/kg durante | 40 mg/kg durante
hora 1 hora al menos 2 horas 1 hora
(mg/kg) (mg/kg) (mg/kg) (mg/kg)
>1,4 60 Cada12h 60 Cada8h 90 Cada12h 40 Cada8h
14=2->1 45 Cada12h 45 Cada8h 70 Cada12h 30 Cada8h
12->0,8 35 Cada12h 35 Cada8h 50 Cada12h 20 Cada8h
0,82->0,6 25 Cada 12h 40 Cada 12h 80 Cada24h 25 Cada12h
06=2->0,5 20 Cada 12h 30 Cada12h 60 Cada24h 20 Cada12h
052-204 15 Cada12h 25 Cada12h 50 Cada 24 h 15 Cada12h
<04 Tratamiento no recomendado

Tratamiento de mantenimiento

Aclaramiento de 120 mg/kg
90 mg/kg durante al menos 2 horas
creatinina durante al menos 2 horas
(ml/min/kg) (mg/kg) (mg/kg)
>1,4 90 Cada 24 h 120 Cada 24 h
142->1 70 Cada 24 h 90 Cada 24 h
12->0,8 50 Cada24h 65 Cada24 h
0,82->0,6 80 Cada 48 h 105 Cada48h
062->0,5 60 Cada48h 80 Cada48h
056=2-204 50 Cada 48 h 65 Cada 48 h
<04 Tratamiento no recomendado
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LAFEDAR

Hidratacién
Los pacientes clinicamente deshidratados deben corregir su estado antes de comenzar el
tratamiento con FOSCARNET.

La toxicidad renal de FOSCARNET puede reducirse mediante una adecuada hidratacién
del paciente. Para ello, se recomienda favorecer la diuresis mediante hidratacién con 0,5 -
1,0 litro de suero fisiolégico antes de la primera perfusion de FOSCARNET y afiadiendo
posteriormente 0,5 - 1,0 litro de suero fisiolégico a cada perfusion. En pacientes

colaboradores puede utilizarse una pauta de hidratacién similar aunque por via oral.

Pacientes con alteracion de la funcion renal

Debe reducirse la dosis para aquellos pacientes con insuficiencia renal de acuerdo con los
indices de evacuacién de creatinina descritos en la tabla superior. No se recomienda el
empleo de FOSCARNET en pacientes sometidos a hemodialisis, ya que no se han

establecido las pautas de dosis.

Pacientes con alteracién de la funcion hepatica

No es necesario reducir la dosis para pacientes con insuficiencia hepatica.

Pacientes de edad avanzada

No requiere ajuste de dosis.

Poblacién pediatrica

La seguridad y la eficacia de FOSCARNET en nifios no ha sido establecida.

Forma de administracion

No administrar FOSCARNET por infusion intravenosa rapida.

Para su administracién en una vena periférica, la solucién debe diluirse inmediatamente
antes de su administracién. La solucién de FOSCARNET puede administrarse sin dilucion
por via venosa central.

FOSCARNET no es compatible con solucién de dextrosa al 30%, anfotericina B, acyclovir
sédico, ganciclovir, pentamidina isetionato, Trimetoprima-sulfametoxazole y clorhidrato de

vancomicina. Tampoco es compatible con soluciones conteniendo calcio. Se recomienda
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LAFEDAR

que no se infusionen otras drogas concomitantemente en la misma linea hasta que se

tengan mayor experiencia.

CONTRAINDICACIONES

Este medicamento esta contraindicado en casos de:

- Hipersensibilidad conocida al principio activo o a alguno de los excipientes del

producto.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES ESPECIALES DE EMPLEO

Funcién renal alterada

FOCARNET debe ser utilizado con precauciéon en pacientes con funcion renal alterada
porque se ha observado que durante el tratamiento con FOSCARNET tiende a elevarse la
creatinina sérica y la diuresis, que se normaliza segun el valor que alcance en suero la
creatinina. Debe controlarse la creatinina sérica cada dos dias durante la terapia de
induccion y una vez a la semana durante la terapia de mantenimiento, llevandose a cabo
los ajustes apropiados de la dosis segun la funcion renal. Se debe mantener una
hidratacion adecuada en todos los pacientes. Ocasionalmente, se ha necesitado
hemodializar a pacientes con insuficiencia renal severa.

Debera supervisarse de cerca la funcion renal de los pacientes con enfermedades renales

o que reciban un tratamiento simultaneo con otros productos médicos nefrotdxicos.

Hipocalcemia sintomatica

Debido a la tendencia de FOSCARNET a quelar iones metalicos bivalentes, como el calcio,
la administracién de FOSCARNET puede asociarse a una disminucién del calcio en suero
provocando hipocalcemia sintomatica (parestesia, calambres y signo de Trousseau
positivo). Debe ser controlado durante el tratamiento.

En unos poco pacientes, por sobredosis, y aunque no se puede descartar la hipocalcemia

inducida por FOSCARNET, sin embargo, es posible que existan otras aplicaciones.
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Deberan valorarse los electrolitos, especialmente calcio y magnesio, antes y durante el

tratamiento con FOSCARNET vy corregirse las deficiencias.

Prolongacion del intervalo QT

Se ha asociado FOSCARNET con casos de prolongacion del intervalo QT y mas
raramente con casos de Torsades de Pointes. Deberd realizarse una monitorizacion
cuidadosa de aquellos pacientes con prolongacion de los intervalos de conduccion
cardiaca conocida, especialmente QTc, de los pacientes con alteraciones electroliticas
significativas (hipopotasemia, hipomagnesemia), bradicardia, ademas de pacientes con
enfermedades cardiacas subyacentes como insuficiencia cardiaca congestiva o que estén
tomando medicaciones conocidas por prolongar el intervalo QT, debido al aumento del
riesgo de padecer arritmia ventricular. Se debe aconsejar a los pacientes que comuniquen
de inmediato cualquier sintoma cardiaco. FOSCARNET se deposita en dientes, huesos y
cartilagos. Los resultados de los estudios muestran que el depdsito es mayor en animales
jovenes. La seguridad de FOSCARNET y su efecto sobre el desarrollo del esqueleto no ha

sido estudiada en nifos.

Convulsiones

Se han asociado convulsiones, relacionadas con las alteraciones en los minerales y
electrolitos del plasma, con el tratamiento con FOSCARNET. Se han descrito casos de
estado epiléptico. Por ese motivo, se debera controlar atentamente a los pacientes por si
se diesen dichos cambios y sus posibles secuelas. Puede que sean necesarios

suplementos minerales y de electrolitos.

Irritacion genital y/o ulceraciones

FOSCARNET se elimina en altas concentraciones por la orina y puede provocar una
importante irritacion genital y/o ulceraciones. Para evitar irritaciones y ulceraciones se

recomienda extremar la higiene personal y la limpieza de la regién genital tras la miccion.

Hemoglobina

En algunos pacientes se ha observado disminucién de la concentracion de hemoglobina.
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Hidratacion

Se recomienda una adecuada hidratacion del paciente durante el tratamiento.

Infecciones por VHS
No se ha establecido la seguridad y eficacia de FOSCARNET para el tratamiento de otras
infecciones por VHS (p. €j. retinitis, encefalitis); enfermedad congénita o neonatal; o VHS

en individuos inmunocompetentes.

Forma de administracion

Si los pacientes sufriesen parestesia en las extremidades o nauseas, se recomienda
reducir la velocidad de perfusion.

Pueden aparecer también cefaleas, vomitos y erupcion maculo-papular. En aquellos casos
en que se inyecté FOSCARNET 24 mg/ml en venas periféricas, se produjo ocasionalmente

tromboflebitis, por lo que se debe diluir cuando se use esta via de administracion.

Embarazo
No se recomienda su administracion durante el embarazo. Los estudios con animales son

insuficientes en relacion a la toxicidad reproductiva.

Lactancia

No se dispone de informacién sobre los niveles de FOSCARNET en la leche materna. Los
datos farmacodinamicos/toxicoldgicos disponibles en animales han mostrado secrecién de
FOSCARNET en la leche.

No debe tomarse FOSCARNET si se esta dando el pecho.

Se debera tomar una decision sobre si detener la lactancia o detener/abstenerse de la
terapia con FOSCARNET teniendo en cuenta las ventajas de la lactancia para el nifio y las

ventajas de la terapia para la mujer.
Fertilidad

No hay datos disponibles relativos a la influencia de FOSCARNET sobre la fertilidad. No se

observo ningun efecto sobre la fertilidad en los estudios con animales.
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Las mujeres capaces de tener hijos deberian utilizar métodos anticonceptivos durante la
terapia con FOSCARNET.
Los hombres tratados con FOSCARNET no deben procrear durante o hasta 6 meses

después de la terapia.

INTERACCION CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION

Drogas que inhiben la secrecion renal tubular
La eliminacién de FOSCARNET se ve alterada por drogas que inhiben su secrecion renal

tubular.

Medicamentos nefrotoxicos
Ya que FOSCARNET puede alterar la funcién renal, se puede producir una toxicidad
adicional cuando se usa en combinacién con otros farmacos nefrotoxicos como

aminoglucésidos, amfotericina B, ciclosporina A, aciclovir, metorexato y tacrolimus.

Pentamidina

Ademas, como FOSCARNET puede reducir los niveles del calcio ionizado se aconseja
mucha cautela cuando se usa concurrentemente con otras drogas como por ejemplo
pentamidina, de conocida accion sobre los niveles de calcio sérico. Durante el tratamiento
simultaneo con FOSCARNET y con pentamidina intravenosa, se ha observado

insuficiencia renal e hipocalcemia sintomatica (signos de Trousseau y de Chvostek).

Ritonavir y/o saquinavir
Se ha descrito funcidon renal anormal relacionada con el uso de FOSCARNET en

combinacién con ritonavir y/o saquinavir.
Farmacos conocidos por prolongar el intervalo QT
Debido al mayor riesgo potencial de prolongacion de QT y Torsades de Pointes, debera

utilizarse FOSCARNET con precaucion con farmacos conocidos por prolongar el intervalo

QT, en particular con los de clase IA (por €j. quinidina) y Il (por ej. amiodarona, sotalol),
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antiarritmicos o farmacos neurolépticos. Se debera realizar un seguimiento cardiaco
estricto en casos de coadministracion.

Zidovudina, Ganciclovir, Didanosina, Zalcitabina o Probenecid
No se produce interaccién farmacocinética con zidovudina, ganciclovir, didanosina,
zalcitabina o probenecid.

REACCIONES ADVERSAS

La mayoria de los pacientes que reciben FOSCARNET estan gravemente
inmunocomprometidos y padecen infecciones viricas graves. El estado fisico del paciente,
la gravedad de la enfermedad de base, la presencia de otras infecciones y las terapias
simultaneas contribuyen a los acontecimientos adversos observados durante el uso de
FOSCARNET.

La frecuencia de las reacciones adversas se basa en la siguiente escala: muy frecuentes
(= 1/10), frecuentes (= 1/100 a < 1/10), poco frecuentes (= 1/1.000 a < 1/100), raras (=
1/10.000 a < 1/1.000), muy raras (< 1/10.000), frecuencia no conocida (reacciones

adversas reportadas en la experiencia post-comercializacion).

Trastornos de la sangre y del sistema linfatico
- Muy frecuentes: granulocitopenia, anemia.
- Frecuentes: leucopenia, trombocitopenia, neutropenia.

- Poco frecuentes: pancitopenia.

Trastornos del sistema inmunolégico
- Frecuentes: sepsis.
- Frecuencia no conocida: Hipersensibilidad (incluyendo reacciones anafilacticas),

reacciones anafilactoides.

Trastornos endocrinos

- Frecuencia no conocida: diabetes insipida.
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Trastornos del metabolismo y de la nutricion

- Muy frecuentes: pérdida del apetito, hipopotasemia, hipomagnesemia,
hipocalcemia.

- Frecuentes: hiperfosfatemia, hiponatremia, hipofosfatemia, aumento de la fosfatasa
alcalina, aumento de lactato deshidrogenasa en sangre, hipercalcemia,
deshidratacion.

- Poco frecuentes: acidosis.

- Frecuencia no conocida: hipernatremia.

Trastornos psiquiatricos
- Frecuentes: reacciones agresivas, agitacion, ansiedad, confusion, depresion,
nerviosismo.

- Frecuencia no conocida: cambios del estado mental.

Trastornos del sistema nervioso
- Muy frecuentes: mareo, cefalea, parestesia.
- Frecuentes: coordinacion anormal, convulsién, hipoestesia, contracciones
musculares involuntarias, neuropatia periférica, temblor.

- Frecuencia no conocida: encefalopatia.

Trastornos cardiacos
- Frecuentes: palpitaciones, taquicardia.
- Frecuencia no conocida: prolongacion del intervalo QT en el ECG, arritmia

ventricular, Torsades de Pointes.

Trastornos vasculares

- Frecuentes: hipertension, hipotension, tromboflebitis’.

Trastornos gastrointestinales
- Muy frecuentes: diarrea, nauseas, vomitos.
- Frecuentes: dolor abdominal, estreiimiento, dispepsia, pancreatitis, hemorragia
gastrointestinal.

- Frecuencia no conocida: ulceracion esofagica.
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Trastornos hepatobiliares

- Frecuentes: funcion hepatica anormal.

Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo
- Muy frecuentes: erupcion.
- Frecuentes: prurito.
- Poco frecuentes: urticaria, angioedema.
- Frecuencia no conocida: eritema multiforme, necrdlisis epidérmica toxica, sindrome

de Stevens Johnson?.

Trastornos renales y urinarios
- Frecuentes: insuficiencia renal, fallo renal agudo, disuria, poliuria, proteinuria.
- Poco frecuentes: alteracion renal tubular, glomerulonefritis, sindrome nefrotico.
- Frecuencia no conocida: dolor renal, acidosis tubular renal, necrosis tubular renal,

necrosis tubular aguda, nefropatia por cristales, hematuria.

Trastornos del aparato reproductor y de la mama

- Frecuentes: incomodidad y ulceracion genital®.

Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracion
- Muy frecuentes: astenia, escalofrios, fatiga, pirexia.
- Frecuentes: Malestar general, edema, dolor en el pecho®, dolor en el lugar de la
inyeccion, inflamacion en el lugar de la inyeccion.

- Frecuencia no conocida: extravasacion.

Exploraciones complementarias
- Muy frecuentes: aumento de la creatinina sérica, descenso de la concentracién de
hemoglobina.
- Frecuentes: descenso del aclaramiento renal de creatinina, electrocardiograma
anormal, aumento de la gamma-GT, ALT y AST séricas, aumento de la lipasa.

- Poco frecuentes: aumento de la amilasa, aumento de creatina quinasa en sangre.
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Referencias
' Se ha observado tromboflebitis en venas periféricas después de perfusién de una
solucion de FOSCARNET sin diluir.

2 Se han registrado casos de erupciones vesiculoampollosas incluyendo eritema
multiforme, necrdlisis epidérmica téxica, y sindrome de Stevens Johnson. En la mayoria de
los casos, los pacientes estaban tomando otros medicamentos que se han asociado con

necrolisis epidérmica téxica o con el sindrome de Stevens Johnson.

® FOSCARNET se secreta en altas concentraciones en la orina y puede estar asociado con
una irritacion y ulceracion significativa en la zona genital, sobre todo después de una

terapia prolongada.
* Se ha registrado dolor de pecho pasajero como parte de las reacciones a la infusién de

FOSCARNET.

SOBREDOSIS

Los sintomas adversos parecen tener relacién con una hipocalcemia aguda, con sensacién

de hormigueo y parestesia, y ocasionalmente convulsiones. Otro sintoma serio relacionado
con la sobredosis esta representado por el deterioro de la funcién renal. Puede
presentarse, ademas, cefalea, nauseas, vomitos y ansiedad.

La hemodialisis aumenta la eliminacién de FOSCARNET y puede resultar beneficiosa en

casos de sobredosis severa.
En caso de sobredosis, acudir inmediatamente al médico y/o concurrir o consultar al centro
toxicoldgico mas cercano.

Centros toxicolégicos de referencia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777
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CONSERVACION

Almacenar a temperatura ambiente entre 15°C y 30°C. No congelar.

FOSCARNET no contiene conservadores y una vez que el sellado estéril de la ampolla

haya sido roto la solucién debe descartarse dentro de las 24 horas.

PRESENTACION

Frascos ampolla para infusion de 100 ml, 250 ml y 500 ml.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°: 42.507.

Mantener este y todos los medicamentos fuera del alcance de los nifos.

Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual, no se lo

recomiende a otras personas.
Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia
médica. No puede repetirse sin una nueva receta médica.
Director Técnico: Gustavo Omar Sein — Farmacéutico y Lic. en Cs. Farmacéuticas
LAFEDAR S.A.
Valentin Torra 4880 — Parque Industrial Gral. Belgrano — Parana — Pcia. de Entre Rios -

Republica Argentina.

Fecha de ultima revision: ....... [....... A
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| INFORMACION PARA EL PACIENTE

FOSCARNET

FOSCARNET

Solucién inyectable para perfusién
V.
24 mg/1ml

Venta Bajo Receta

Industria Argentina

POR FAVOR, LEA CON CUIDADO ESTA INFORMACION ANTES DE EMPLEAR EL
MEDICAMENTO, Y CADA VEZ QUE SE RENUEVE SU RECETA, PUEDE
CONTENER INFORMACION NUEVA.

SI USTED TIENE ALGUNA PREGUNTA QUE NO SE RESPONDE EN ESTE
PROSPECTO, CONSULTELA CON UN MEDICO O UN FARMACEUTICO.

NO USE ESTE MEDICAMENTO SI NO SE LO RECETO UN MEDICO.
RECUERDE QUE SU MEDICO LE RECETO ESTE MEDICAMENTO SOLO A

USTED. NO SE LO RECOMIENDE A NINGUNA OTRA PERSONA.

TENGA EN CUENTA QUE, SI LO USA EN FORMA INADECUADA, ES POSIBLE
QUE LE CAUSE EFECTOS NEGATIVOS O QUE DEJE DE SER EFICAZ.
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1. ¢QUE CONTIENE FOSCARNET?

Cada ml contiene: Foscarnet trisddico hexahidratado 24 mg.

Excipientes: Agua para inyectables c.s.p.

2. ;QUE ES Y PARA QUE SE UTILIZA FOSCARNET?

El principio activo Foscarnet, es un agente antiviral que actua inhibiendo Ila

multiplicacién de algunos virus.

FOSCARNET se utiliza en el tratamiento de las siguientes infecciones, causadas por

virus:

¢ Una infeccidon ocular (retinitis) o del aparato digestivo, provocada por el virus
del CMV, en pacientes con infeccion por VIH. FOSCARNET esta indicado en
el tratamiento de induccién y mantenimiento de la enfermedad, aunque no

puede reparar el dafio causado.

¢ Infeccidn de piel o mucosas provocadas por el virus del herpes simple (VHS) y
que no hayan mejorado con aciclovir, en pacientes inmunosuprimidos (el

sistema inmunolégico no funciona adecuadamente).

e Infeccion viral producida por un virus, citomegalovirus (CMV), tras haber
recibido un trasplante de médula 6sea cuando otros tratamientos no han sido

adecuados.

3. ;QUE ES LO QUE DEBO SABER ANTES DE TOMAR FOSCARNET Y
DURANTE EL TRATAMIENTO?
NO debe tomar FOSCARNET:

e Si es alérgico al Foscarnet o a alguno de los componentes de este

medicamento.
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¢ Qué debo informar a mi médico antes de tomar FOSCARNET?
Antes de iniciar el tratamiento con este medicamento consulte a su médico,

farmacéutico o enfermero si:

e Presenta insuficiencia renal, ya que deben realizarse controles analiticos
durante el tratamiento. Debe mantenerse una hidratacion adecuada en todos
los pacientes.

¢ Sitiene problemas cardiacos.

FOSCARNET se elimina en altas concentraciones por la orina y puede provocar una
importante irritacion genital y/o ulceraciones. Para evitar irritaciones y ulceraciones se
recomienda extremar la higiene personal y la limpieza de la region genital tras la

miccion.

FOSCARNET se deposita en dientes, huesos y cartilagos. La seguridad de
FOSCARNET y su efecto sobre el desarrollo del esqueleto no ha sido investigada en

ninos.

La administracion del farmaco puede asociarse con una brusca reduccion del calcio.
Por esta razén, debe controlarse el nivel de calcio y magnesio, antes y durante el
tratamiento con FOSCARNET para corregir las deficiencias si las hubiera. Igualmente
deben controlarse concentraciones de electrolitos y minerales en sangre de forma

periddica, especialmente calcio y magnesio.

Poblacién pediatrica

La seguridad y eficacia de FOSCARNET en nifios no ha sido establecida.

Embarazo y lactancia

Si esta embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada o
tiene intencién de quedarse embarazada, consulte a su médico o farmacéutico antes
de utilizar este medicamento.

No se recomienda el uso de FOSCARNET durante el embarazo.
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No se recomienda intentar quedarse embarazada durante la terapia con FOSCARNET
y por ello deberia emplear métodos anticonceptivos efectivos.

Los hombres que estén siendo tratados con FOSCARNET no deben procrear durante
0 hasta 6 meses después de la terapia.

No tome FOSCARNET si esta dando el pecho.

¢, Puedo tomar FOSCARNET con otros medicamentos?

Informe a su médico o farmacéutico si esta utilizando, ha utilizado recientemente o
pudiera utilizar otros medicamentos, incluso aquellos adquiridos sin receta o de origen
natural. En especial, si usted esta tomando:

- aminoglucosidos (grupo de antibiéticos)

- amfotericina B (por infeccién por hongos)

- ciclosporina A

- metotrexato

- tacrolimus (inmunodepresor)

- aciclovir (antiviral)

- pentamidina (inyecciones)

- quinidina

- amiodarona

- sotalol

- otras medicinas que puedan afectar a su frecuencia y ritmo cardiacos,

tranquilizantes (neurolépticos), asi como algunos inhibidores de la proteasa

como ritonavir y saquinavir.

4. ;COMO DEBO TOMAR ESTE MEDICAMENTO?

La via de administracion de este producto es parenteral.

FOSCARNET debe ser administrado por un profesional sanitario, por via intravenosa.
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Use FOSCARNET exactamente como se lo indicé el médico, a las horas del dia que
correspondan respetando la dosis y la duracion. En caso de duda, consulte de nuevo
a su médico o farmacéutico.

La posologia recomendada puede variar segun criterio médico y lo habitual es lo

siguiente:

- Si usted esta en tratamiento debido a una retinitis por citomegalovirus
(CMV).

El tratamiento se realizara en dos etapas: induccion, y posteriormente, mantenimiento.
La induccion es la etapa inicial en la que se le administraran perfusiones de mas de
una hora de duracion, a intervalos de 8 o 12 horas al dia, durante dos o tres semanas.
Dependiendo de cédmo responda el virus, se pasara o no a la etapa de mantenimiento,
en la que se le administraran las perfusiones una vez al dia. Si en cualquier momento
la infeccion virica empeora, se podra volver a instaurar el tratamiento de induccién. Su
meédico le indicara en todo momento los cambios necesarios en los tiempos de
perfusion, modificando la dosis en caso necesario, para aumentar el efecto antivirico o

para reducir el riesgo de dafio para el rifion.

- Si usted esta en tratamiento debido a una infeccién gastrointestinal por

citomegalovirus (CMV)

Este tratamiento se realizara en una uUnica etapa. La perfusion se le administrara a

intervalos de 12 horas durante 2-4 semanas.

- Si usted esta en tratamiento debido a infecciones de piel o mucosas

originadas por el virus del herpes simple (VHS)

Este tratamiento también se realizara en una Unica etapa. La perfusion se le

administrara a intervalos de 8 horas durante 2-3 semanas, o hasta la curacion.

- Si usted esta en tratamiento tras haber recibido un trasplante de médula

Osea, por una infeccion viral producida citomegalovirus (CMV)
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El tratamiento se realizara en dos etapas: induccién, y posteriormente, mantenimiento.
La induccidn es la etapa inicial en la que se le administraran perfusiones de mas de
una hora de duracién, a intervalos de 12 horas al dia, durante dos semanas.
Dependiendo de como responda el virus, se pasara o no a la etapa de mantenimiento,
en la que se le administraran las perfusiones 5 dias a la semana durante dos
semanas. Si en cualquier momento la infeccion virica empeora, se podra volver a
instaurar el tratamiento de induccién. Su médico le indicara en todo momento los
cambios necesarios en los tiempos de perfusion, modificando la dosis en caso
necesario, para aumentar el efecto antivirico o para reducir el riesgo de dano para el
rindn.

Hidratacién

La toxicidad renal de este medicamento puede reducirse mediante una adecuada

hidratacion. Su médico seguira las pautas mas adecuadas para usted.

Pacientes con alteracion de la funcién renal

Su médico tendra en cuenta el grado de insuficiencia renal para el ajuste de dosis de
acuerdo a la tabla anterior. No se recomienda el empleo de este medicamento en

pacientes estén sometidos a hemodialisis.

Pacientes con alteracion de la funcidon hepatica

No es necesario reducir la dosis para pacientes con insuficiencia hepatica.

Pacientes de edad avanzada

No requiere ajuste de dosis.

No consuma alcohol mientras se encuentra en tratamiento con FOSCARNET.

No cambie sus dosis como asi tampoco suspensa la administracion de FOSCARNET
sin consultar primero con su médico.

Si su hijo toma FOSCARNET, el médico que lo atiende decidira la forma farmacéutica

y la dosis correcta segun la edad y el peso de su hijo.
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¢ Qué debo hacer si dejo de tomar una dosis?

Si olvido tomar una dosis, tdmela lo antes posible. Si no se acuerda hasta el momento
en que debe tomar la siguiente dosis, saltee la dosis olvidada y retome su programa
de dosificacion habitual. No tome una dosis doble de FOSCARNET para recompensar

la olvidada. Si olvidoé tomar varias dosis, debe contactar con su médico.

¢ Qué debo hacer ante una SOBREDOSIS?
Se han producido sobredosis relativas en algunos pacientes con problemas de rifién,
debido a un ajuste inadecuado de la dosis; no obstante, tenga en cuenta que en

algunos casos no se han originado secuelas clinicas después de esta sobredosis.

La hemodialisis aumenta la eliminacion del medicamento, y puede ser beneficiosa en

Casos.

Si toma mas de la dosis recetada de FOSCARNET, consultar inmediatamente a su
médico o farmacéutico o concurrir al hospital mas cercano o comunicarse con los

Centros de Intoxicaciones:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777

5. ¢:CUALES SON LOS EFECTOS ADVERSOS QUE PUEDE TENER
FOSCARNET?

Al igual que todos los medicamentos, FOSCARNET puede producir efectos adversos,

aunqgue no todas las personas los sufran:

- Las reacciones adversas mas frecuentes son (pueden afectar a mas de 1 de
cada 10 personas): disminucién de algunas células sanguineas denominadas
granulocitos (granulocitopenia) y anemia. Pérdida del apetito (anorexia),
disminucion de algunos electrolitos en sangre (potasio, magnesio y calcio).

Mareo, dolor de cabeza, sensaciéon de hormigueo. Diarrea, nauseas, vomitos.
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Erupcion en la piel. Sensacion de debilidad, escalofrios, fatiga, fiebre (pirexia).
Aumento de la creatinina sérica, descenso de la concentracion de

hemoglobina.

- Las reacciones adversas frecuentes son (pueden afectar hasta 1 de cada 10
personas): Disminucién de algunas células sanguineas (leucocitos incluyendo
neutréfilos y plaquetas). Infeccidn generalizada (sepsis). Aumento o
disminucion de los fosfatos en sangre, disminucion del sodio en sangre,
aumento de algunas enzimas en sangre (fosfatasa alcalina y LDH), aumento
del calcio en sangre, deshidratacién. Cambios animicos. Estos incluyen
reacciones agresivas, agitacion, ansiedad, confusion, depresién, nerviosismo.
Coordinacion anormal de los movimientos, convulsiones, menor sensibilidad
del tacto, contracciones musculares involuntarias, alteraciones del sistema
nervioso periférico, temblor. Latidos acelerados del corazén (palpitaciones o
taquicardia). Aumento o disminucion de la tensién arterial, inflamacion de las
venas. Dolor abdominal, estrefiimiento, sensacion de digestion pesada
(dispepsia), inflamacién del pancreas, sangrado gastrointestinal.
Funcionamiento anormal del higado. Picor. Dolores musculares. Incomodidad
y ulceracion genital. Insuficiencia renal, incapacidad del rifidén para funcionar
(fallo renal agudo), sensacion de quemazén en la miccidon, miccion
anormalmente abundante. Puede haber cambios que se muestran en los
analisis de orina (proteinuria). Malestar general, hinchazén por acumulacion de
liquido, dolor en el pecho, hinchazén y dolor dénde se insertd la aguja de la
inyeccion. Descenso del aclaramiento de creatinina, electrocardiograma
anormal, aumento de algunas enzimas hepaticas en sangre (gamma-GT, ALT

y AST) o enzima lipasa.

- Las reacciones adversas poco frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada
100 personas): Erupcidon con picazén (urticaria) hinchazon de la piel
(angioedema). Alteracion renal tubular, glomerulonefritis, sindrome nefrético.
Alteracion del pH sanguineo (acidosis). Aumento de la enzima creatina,

fosfoquinasa y amilasa en sangre.
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- Frecuencia no conocida (no se puede estimar a partir de los datos
disponibles): Disminucion de algunas células sanguineas (eritrocitos,
leucocitos (incluyendo neutrdfilos) y plaquetas). Reacciones alérgicas graves
incluyendo una caida de la tension arterial e shock. Se conocen como
reacciones de hipersensibilidad, anafilacticas o anafilactoides. Alteracion
caracterizada por la necesidad frecuente de beber y abundante miccién
(diabetes insipida). Aumento del sodio en sangre. Cambios del estado mental.
Encefalopatia. Electrocardiograma anormal, alteraciones en el ritmo cardiaco
ventricular, Torsade de Pointes. Ulcera en su eséfago (el canal por el que la
comida pasa de la garganta al estdmago). Esto puede resultar doloroso.
Reacciones de la piel graves. Estos tipos de reacciones pueden estar
asociadas con enrojecimiento, hinchazén, y ulceras en la piel, la boca, la
garganta, los ojos y otras zonas del interior del cuerpo y a veces pueden dar
como resultado el fallecimiento. Se llaman eritema multiforme, sindrome de
Stevens-Johnson y necrdlisis epidérmica téxica. Debilidad muscular, pérdida y
debilidad de la masa muscular, inflamacion de los musculos, ruptura de las
células musculares (rabdomidlisis). Dolor renal y/6 otros problemas renales
(acidosis tubular renal, necrosis tubular renal, necrosis tubular aguda,
nefropatia por cristales), sangre en orina. Hinchazén, dolor y enrojecimiento en

una vena o dénde se insert6 la aguja de la inyeccion.

Consulte a su médico inmediatamente, si desarrolla cualquier efecto adverso

incluso si no figura en el listado anterior.

6. ¢COMO DEBO CONSERVAR FOSCARNET?

Conservar a temperatura ambiente entre 15°C y 30°C. No congelar.
FOSCARNET debe descartarse dentro de las 24 horas, una vez que el sellado estéril

de la ampolla haya sido roto la solucion.
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7. ¢TIENE USTED ALGUNA PREGUNTA?

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

Ante cualquier inconveniente con el producto puede llenar la ficha que se encuentra
en la Pagina Web de la ANMAT (Administracién Nacional de Medicamentos,
Alimentos y Tecnologia Médica):
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT responde:
0800-333-1234

PRESENTACIONES

Frascos ampolla para infusion de 100 ml, 250 mly 500 ml.

No use este medicamento si la etiqueta o el envase estan dainados.

Usted puede tomar FOSCARNET hasta el ultimo dia del mes indicado en el

envase. No tome FOSCARNET luego de la fecha de vencimiento.

Este folleto resume la informacién mas importante de FOSCARNET, para mayor
informacién y ante cualquier duda CONSULTE CON SU MEDICO.

Mantenga este medicamento fuera del alcance los nifos.

Este medicamento debe ser administrado sélo bajo prescripcion y vigilancia

médica y no puede repetirse sin una nueva receta médica.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°: 42.507.
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Director Técnico: Gustavo Omar Sein — Farmacéutico y Lic. en Cs. Farmacéuticas

LAFEDAR S.A.

Valentin Torra 4880 — Pque. Industrial Gral. Belgrano — Parana — Pcia. Entre Rios

Fecha de ultima revision: ....... oo lo.....
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