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DISPOSICION N° 659 g7

Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,
Regulacién e Institutos

ANMAT

BUENOS AIRES, £ 3 JUN 2017

VISTO el Expediente N© 1-47-12485-14-0 del Registro de la
ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA

MEDICA; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma PC GEN S.A. solicita la
autorizacion de nueva presentacion para el expendio, rétulos, prospecto e
informacién para el paciente para la Especialidad Medicinal denominada: ALFA
ERYGEN / ERITROPOYETINA, forma farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE,
autorizada por Certificado N° 51.643.

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones
de los datos caracteristicos correspondientes a un certificado de Especialidad
Medicinal otorgado en los términos de la Disposicion ANMAT N° 5755/96, se
encuentran establecidos en la Disposicion N° 6077/97.

Que lo presentado se encuadra dentro de los alcances de ias
normativas vigentes, Ley de Medicamentos N° 16.463, Decreto N° 150/92.

Que a fojas 258 a 259 y 261 a 265 de las actuaciones referenciadas
en el Visto de la presente, obran los informes técnicos de evaluacidon favorable de
la Direccién de Evaluacién y Registro de Medicamentos y de la Direccién de

Evaluacién y Control de Bioldgicos y Radiofdrmacos, respectivamente.
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Que se actda en virtud de las facultades conferidas por los Decretos

N° 1.490/92 y 101 de fecha de 16 de diciembre del 2015.

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

ARTICULO 10.- Autorizanse a la firma PC GEN S.A. la nueva presentacion para el
expendio, rétulos, prospecto e informacion para el paciente presentados para la
Especialidad Medicinal denominada: ALFA ERYGEN / ERITROPOYETINA, forma
farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE, autorizada por Certificado N° 51.643.
ARTICULO 2°.- Acéptese el texto del Anexo de la Autorizacién de Modificaciones
el cual pasa a formar parte integrante de la presente Disposicién y el que debera
agregarse al Certificado N° 51.643 en los términos de la Disposicién N° 6077/97.
ARTfCULO 3°.- Registrese; por la Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposicion
conjuntamente con los rétulos, prospectos, informacién para el paciente y Anexo,

girese a la Direccién de Gestién de Informacién Técnica. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N© 1-47-12485-14-0

DISPOSICION N© @ g 8 v
) ¢ J
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ANEXO DE AUTORIZACION DE MODIFICACIONES

El Administrador Nacional de la Administracion Nacional de Medicamentos,
Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT), autorizd6 mediante Disposicién
N698 ;Ios efectos de su anexado en el Certificado de Autorizacién de la
Especialidad Medicinal N° 51.643 y de acuerdo a lo solicitado por la firma PC GEN
S.A., del producto inscripto en el Registro de Especialidades Medicinales (REM)
bajo:

Nombre comercial/ Genérico/s: ALFA ERYGEN / ERITROPOYETINA

Forma farmacéutica: SOLUCION INYECTABLE

Disposicidn Autorizante de la Especialidad Medicinal N° 5387/04

Tramitado por expediente N° 1-47-10067/02-8

DATO A MODIFICAR DATO AUTORIZADO DATO AUTORIZADO
HASTA LA FECHA

PRESENTACION PARA | ALFA ERYGEN 2000 UI: ALFA ERYGEN 2000 UI:

EL EXPENDIO 1 frasco ampolla de 1 Envases por 1, 3, 5, 15
ml. frascos ampolla de 1 ml.
ALFA ERYGEN 4000 UI: Envases por 25, 50y 100
1 frasco ampolla de 1 frascos ampolla de 1 ml. de
mi. uso hospitalario.

ALFA ERYGEN 4000 UI:
Envases por 1, 3, 5, 15
frascos ampolla de 1 ml.
Envases por 25, 50 y 100
frascos ampolla de 1 ml. de
uso hospitalario.
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ROTULOS,
PROSPECTO E
INFORMACION PARA
EL PACIENTE

Anexo de Disposicién N°
113/2012

Roétulos:

Original: fojas 189 a 190
Duplicado: fojas 214 a 215
Triplicado: fojas 236 a 237

Se desglosan: fojas 189 a 190
Prospecto:

Original: fojas 191 a 201
Duplicado: fojas 216 a 226
Triplicado: fojas 238 a 248

Se desglosan: fojas 191 a 201
Informacién para el paciente:
Original: fojas 202 a 210
Duplicado: fojas 227 a 235
Triplicado: fojas 249 a 257

Se desglosan: fojas 202 a 210

El presente sdlo tiene valor probatorio anexado al Certificado de Autorizacion

antes mencionado.

Se extiende el presente Anexo de Autorizacidon de Modificaciones del REM a la

firma PC GEN S.A., titular del Certificado de Autorizacién N° 51.643 en la Ciudad

de Buenos Aires, a los

Expediente N° 1-47-12485-14-0

DISPOSICION N°

e
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del mes de23JUN2017
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Proyecto de rétulo de envase primario
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r-Hu-Eritropoyetina 2000 UI
Solucion Inyectable IV o SC

Conservar en heladera entre 2 y 8 °C

Vto:

Lote:

r-Hu-Eritropoyetina 4000 UI
Solucion Inyectable IV o SC

Conservar en heladera entre 2 y 8 °C
Vto:

Lote:
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Certificado N° 51643
Dir Tec: Farm. C.N. Pavia
PC GEN S.A
Argentina
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Certificado N° 51643
Dir Tec: Farm. C.N. Pavia
PC GEN S.A
Argentina
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Solucién Inyectable para uso intravenoso o subcutaneo
Industria Argentina
Venta Bajo Receta

Contenido*: 1 Frasco Ampolla

Formula: cada frasco ampolla contiene 2.000 UI Eritropoyetina humana
recombinante, y Excipientes c.s.p. 1ml.

Conservar en heladera entre 2° y 8°C. No congelar

Posologia: Ver prospecto adjunto

Mantener fuera del alcance de los nifos.
Fecha de vencimiento:
Lote:

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado n°: 51.643
PC GEN S.A

Direccién: Ruiz Huidobro 2762, CP: C1429DNT, C.A.B.A., Argentina

Director Técnico: Farmacéutico Claudio Norberto Pavia.

Elaboracidon: Estados Unidos 5105, CP: B1667JHM, Malvinas Argentinas, Buenos
Aires, Argentina

Cédigo de barras: Alfa Erygen 2000

* Nota: El mismo texto serd utilizado para las presentaciones 3, 5, 15, 25, 50 y 100 frascos ampolla.

Alfa Erygen® 4000 UI

Eritropoyetina Humana Recombinante

Solucién Inyectable para uso intravenoso o subcutaneo
Industria Argentina

Venta Bajo Receta

Contenido*: 1 Frasco Ampolla

Féormula: cada frasco ampolla contiene 4.000 UI Eritropoyetina humana
recombinante, y Excipientes c.s.p. 1ml

Conservar en heladera entre 2° y 8°C. No congelar

Posologia: Ver prospecto adjunto

Mantener fuera del alcance de los nifios.
Fecha de vencimiento:
Lote:

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado n°: 51.643

PC GEN S.A

Direccién: Ruiz Huidobro 2762, CP: C1429DNT, C.A.B.A., Argentina

Director Técnico: Farmacéutico Claudio Norberto Pavia.

Elaboracién: Estados Unidos 5105, CP: B1667]JHM, Malvinas Argentinas, Buenos
Aires, Argentina

Codigo de barras: Alfa Erygen 4000

* Nota: El mismo texto sera tilizado para las presentaciones 3, 5, 15, 25, 50 y 100 frascos ampolla.




Proyecto de Prospecto

Alfa Erygen®

Eritropoyetina Humana Recombinante

Frasco Ampolla

Solucién Inyectable para uso intravenoso o subcutaneo
Industria Argentina

Venta Bajo Receta

FORMULAS

Eritropoyetina humana recombinante 2.000 UI y excipientes: Cloruro de sodio,
Citrato de sodio, Albumina humana, Acido citrico, Agua para inyectables c.s.p. 1,0
mi

Eritropoyetina humana recombinante 4.000 UI y excipientes: Cloruro de sodio,
Citrato de sodio, Albumina humana, Acido citrico, Agua para inyectables c.s.p. 1,0
ml

FORMA FARMACEUTICA
Solucién Inyectable para uso intravenoso o subcutaneo

DATOS CLINICOS
Descripcion:

La eritropoyetina es una hormona producida por el rifion que promueve la
proliferacion y maduracion de progenitores eritroides. Es una glicoproteina de 165
aminoacidos fabricada por tecnologia de ADN recombinante que tiene los mismos
efectos biologicos que la eritropoyetina enddgena. Tiene un peso molecular de
30400 daltons y es producida por células de mamiferos en las cuales se ha
introducido el gen de eritropoyetina humana.

Indicaciones terapéuticas

Alfa Erygen® esta indicado como estimulador de la divisidn y diferenciacion de los
progenitores eritroides en:

+ Tratamiento de la anemia en pacientes con insuficiencia renal crénica (IRC).

e Tratamiento de la anemia en pacientes infectados con el virus HIV y tratados
con zidovudina.

o Tratamiento de la anemia en pacientes con cancer en tratamiento
quimioterapico.

¢ Reduccién de la transfusion sanguinea alogénica en pacientes quirdrgicos.

Posologia y forma de administracion
e Pacientes con insuficiencia renal cronica

Las dosis de inicio de eritropoyetina para adultos es de 50 a 100 Ul/kg tres veces
por semana, por via intravenosa o subcutanea. La dosis recomendada para nifios
con IRC en dialisis es de 50 UI/kg tres veces a la semana, por via intravenosa o
subcutanea. Se recomiend ia intravenosa para los pacientes en hemodialisis.
Se recomienda individ arlas dosis para alcanzar y niveles de
hemoglobina entre 10, i i i
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hemoglobina llegue a 12 g/dl, o aumente més de 1 g/dl en un periodo de 25
semanas.

Durante el tratamiento se recomienda controlar los pardmetros hematoldgicos én \ "

forma regular.

Aquellos pacientes que no logran mantener el nivel de hemoglobina dentro del
rango de 10-12 g/dl, a pesar del uso apropiado de la eritropoyetina en un periodo
de 12 semanas, no deberian recibir dosis mayores de eritropoyetina Yy se aconseja
utilizar la menor dosis terapéutica que permita mantener el nivel de hemoglobina
necesario para evitar transfusiones recurrentes.

Se deberan evaluar otras causas de anemia y se continuard con el monitoreo de
hemoglobina, y si la respuesta mejora se aconseja ajustar las dosis.

Discontinuar la terapia con eritropoyetina en caso de falta de respuesta o necesidad
de transfusiones recurrentes.

Evaluacion de hierro pretratamiento

Previo y durante el tratamiento con eritropoyetina deben evaluarse los depdsitos de
hierro, incluyendo la saturacion de transferrina y la ferritina sérica. La saturacién de
la transferrina debe ser al menos del 20%, vy la ferritina de al menos 100 ng/ml. En
general todos los pacientes requieren suplementos de hierro para aumentar o
mantener la saturacién de transferrina, lo que sustenta adecuadamente la
eritropoyesis inducida por la eritropoyetina.

Ajuste de dosis

Las dosis se deberan ajustar para lograr y mantener niveles de hemoglobina entre
10-12 g/dl.

No se deberian realizar aumentos de las dosis mas de una vez al mes. Si la
hemoglobina aumenta y llega a 12 g/dl, la dosis deberia ser reducida en un 25%. Si
la hemoglobina continia aumentando, se deberia suspender temporalmente la
eritropoyetina hasta que ésta descienda, en este momento la dosis debera
reanudarse un 25% mas baja que la utilizada anteriormente. Si la hemoglobina
aumenta mas de 1 g/dl en un periodo de 2 semanas se debera reducir la dosis un
25%. Si el aumento de la hemoglobina es menor a 1 g/dl en un periodo de 4
semanas y los depodsitos de hierro son adecuados, la dosis de eritropoyetina puede
aumentarse un 25%. Los aumentos posteriores deben realizarse luego de pasadas
4 semanas hasta obtener la hemoglobina deseada.

Dosis de mantenimiento

La dosis de mantenimiento deberd individualizarse para cada paciente en dialisis.
En pacientes pediatricos en hemodidlisis y en pacientes en dialisis peritoneal, la
dosis media de mantenimiento es de 167 UI/kg/semana y 76 Ul/kg/semana
administrado en dosis divididas 3 veces por semana o 2 veces por semana,
respectivamente, para alcanzar el rango deseado de hematocrito de 30% a 36%.

Si el hematocrito permanece por debajo del rango sugerido, deberdn reevaluarse
los depdsitos de hierro. Si la saturacién de transferrina es menor al 20% se
administrardn suplementos de hierro. Si la saturacién de transferrina es mayor al
20%, la dosis de eritropoyetina puede ser incrementada. Estos aumentos de dosis
no deben ser mas frecuentes que una vez por mes, a menos que esté clinicamente
indicado. La hemoglobina podra determinarse hasta 2 veces por semana durante
las siguientes 2-6 semanas después de un aumento de dosis.

Para los pacientes que no estan en didlisis, las dosis de eritropoyetina de 75-150
UI/kg por semana han mostrado Jmantener el hematocrito entre 36-38% hasta por
6 meses, las dosis tambié abegran individualizarse para mantener. los niveles de
hemoglobina entre 10 :
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Falta de respuesta o ausencia de respuesta i

Cerca del 95% de los pacientes con insuficiencia renal crénica respondieron cor\
incrementos clinicamente significativos del hematocrito y casi todos fueron
independientes de las transfusiones en un plazo de aproximadamente 2 meses
después de iniciada la terapia con eritropoyetina. Si un paciente no responde o no
se logra mantener la respuesta, deberdn considerarse otras causas de falta de
respuesta.

¢ Pacientes infectados por el virus del HIV y tratados con zidovudina

Se recomienda determinar los niveles endégenos de eritropoyetina sérica antes de
comenzar la terapia con eritropoyetina. La evidencia disponible sugiere que los
pacientes que reciben zidovudina con niveles de eritropoyetina sérica de 500
mUI/ml pueden no responder a la terapia con eritropoyetina.

En pacientes infectados por el virus HIV tratados con zidovudina las dosis de
eritropoyetina deberan individualizarse para lograr y mantener el menor nivel
suficiente de hemoglobina para evitar la necesidad de transfusiones y no exceder el
limite superior de seguridad de 12 g/dl.

Dosis de inicio

Para los pacientes con niveles de eritropoyetina sérica <500 mUI/ml que reciben
zidovudina <4.200 mg/semana, la dosis de inicio recomendada es de 100 UI/kg IV
0 SC 3 veces por semana durante 8 semanas.

Aumento de dosis

Durante el ajuste de la dosis, la hemoglobina debe ser monitorizada en forma
semanal. Si la respuesta no es satisfactoria en cuanto a la reduccién de la
necesidad de transfusiones o aumento deseado del nivel de hemoglobina después
de 8 semanas de tratamiento, la dosis de eritropoyetina puede ser aumentada a
50-100 Ul/kg 3 veces por semana. La respuesta debe ser evaluada cada 4 a 8
semanas. Si el paciente no responde satisfactoriamente a la dosis de eritropoyetina
de 300 UI/kg 3 veces por semana es poco probable que responda a dosis mayores
de eritropoyetina.

Dosis de mantenimiento

Luego de alcanzar la respuesta deseada (reduccién de los requerimientos de
transfusion o aumento de la hemoglobina) la dosis de eritropoyetina debe ser
individualizada para mantener la respuesta basandose en factores tales como la
dosis de zidovudina, la presencia de infecciones concomitantes o episodios de
inflamacién. Si la hemoglobina excede el limite superior de 12 g/dI, el tratamiento
debe ser discontinuado hasta que la hemoglobina descienda a 11 g/dl. La dosis
debera reducirse en un 25% cuando se reinicia el tratamiento y luego debera ser
ajustada para mantener la concentracién de hemoglobina deseada.

+ Pacientes con cancer: En quimioterapia

Aunque no se puede estipular el nivel sérico de eritropoyetina por encima del cual
es poco probable que los pacientes respondan favorablemente a la terapia con
eritropoyetina, no se recomienda la administracion de la droga a pacientes con
niveles elevados de eritropoyetina sérica (ejemplo >200m UI/ml).

La terapia no debera ser iniciada con niveles de hemoglobina =10 g/dl. La
hemoglobina deberd ser controlada semanalmente hasta que los niveles se
encuentren estables. Las dosis deberdn ser ajustadas para mantener el nivel de
hemoglobina deseada y evitar transfusiones.

Dosis de inicio

pRLOS DUPETIT
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pediatricos es de 600 UI/kg IV semanal. Suspender el uso de eritropoyé’gi%l u

vez completada la quimioterapia. LO\NeL
Ajuste de dosis \\

Administracién 3 veces por semana o
Dosis de inicio en adultos : 150 Ul/kg 3 veces por semana
Reducir la dosis un 25 % si : La hemoglobina alcanza el nivel necesario para evitar
transfusiones, o aumenta mas de 1 g/dl en un periodo de
2 semanas.

Aumentar la dosis a 300 Ul/kg | La respuesta no es satisfactoria (no hay reduccién en la

3 veces por semana si : necesidad de transfusiones o no hay aumento de la
hemoglobina) luego de 4 semanas para lograr o mantener
la dosis necesaria para evitar las transfusiones.

Discontinuar : Si luego de 8 semanas de tratamiento no hay respuesta
medida por los niveles de hemoglobina o persiste la
necesidad de transfusiones.

Administracién semanal

Dosis de inicio en adultos : 40.000 UI SC

Dosis de inicio en pediatria : 600 UI/kg IV (maximo 40.000 UI)

Reducir la dosis un 25 % si : La hemoglobina alcanza el nivel necesario para evitar
transfusiones, o aumenta mas de 1 g/dl en un periodo de
2 semanas.

Suspender la dosis si : La hemoglobina excede el nivel requerido para evitar

transfusiones. Recomenzar con una dosis un 25 % mas
baja cuando haya llegado a este nivel.

Aumentar la dosis si : La respuesta no es satisfactoria (no aumenta la

hemoglobina = 1 g/dl luego de 4 semanas de
SPZ;?a?‘ilrlst?_s 60.000 UI'SC tratamiento, sin haber realizado transfusiones) para

alcanzar y mantener los niveles de hemoglobina mas
Para pediatria 900 Ul/kg IV bajos suficientes para evitar la transfusiéon de GR.
(maximo 60.000 UI) si :

Discontinuar : Si luego de 8 semanas de tratamiento no hay respuesta
medida por los niveles de hemoglobina o persiste la
necesidad de transfusiones.

e Pacientes quirdargicos

Antes de comenzar la terapia con eritropoyetina, la hemoglobina debe estar entre
10 y 13 g/dl. La dosis de eritropoyetina recomendada es de 300 Ul/kg/dia SC 10
dias antes de la cirugia, el dia de la cirugia y hasta 4 dias después de la misma.

Un esquema alternativo es 600 UI/kg de eritropoyetina SC en una dosis semanal
(21, 14 y 7 dias antes de la cirugia) mas una cuarta dosis el dia de la operacidn.

Todos los pacientes deben recibir aporte adecuado de hierro. El aporte de hierro
debera iniciarse al comienzo de la terapia con eritropoyetina y continuar durante
todo el tratamiento. Se sugigre realizar profilaxis anticoagulante de la trombosis
venosa profunda.

LOS DUPETIT
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Contraindicaciones

Hipertension arterial no controlada. Hipersensibilidad reconocida a algunos
componentes del producto.

Advertencias y precauciones especiales de empleo
Generales

Se debe efectuar un monitoreo y control estricto de la presién arterial en todos los
pacientes que reciben epoyetina alfa. La epoyetina alfa deberd emplearse con
precaucion en presencia de hipertensién no tratada, tratada insuficientemente o
deficientemente controlable. Puede ser necesario afiadir o aumentar el tratamiento
antihipertensivo. Si la presién arterial no puede controlarse, el tratamiento con
epoyetina alfa debera suspenderse.

La epoyetina alfa debe emplearse con precaucion en presencia de epilepsia e
insuficiencia hepatica croénica.

Durante el tratamiento con epoyetina alfa, puede haber un aumento moderado
dosis-dependiente del recuento de plaquetas, dentro de los limites normales. El
recuento vuelve a su nivel anterior durante el transcurso del tratamiento. Se
recomienda monitorizar el recuento de plaquetas con regularidad durante las ocho
primeras semanas de tratamiento.

Todas las demas causas de anemia (deficiencia de hierro, hemdlisis, pérdida de
sangre, deficiencia de vitamina B12o folato) deben tenerse en cuenta y tratarse
antes de iniciar el tratamiento con epoyetina alfa. En la mayoria de los casos, los
valores de ferritina en el suero descienden simultdaneamente con el volumen de
células empaquetadas. A fin de asegurar una respuesta 6ptima a la epoyetina alfa,
deben asegurarse unos depésitos suficientes de hierro:

- suplementos de hierro, p. €j.: Se recomiendan de 200 a 300 mg Fe 2+
/dia por via oral (de 100 a 200 mg Fe 2+ /d|a en los pacientes pediatricos)
para los pacientes con insuficiencia renal crénica cuyos valores de ferritina
en suero sean inferiores a 100 ng/ml.

- Se recomiendan suplementos de hierro por via oral de 200 a 300 mg Fe
2+ /dia para todos los pacientes con céncer cuya saturacion de transferrina
sea inferior al 20%.

Todos estos factores relativos a la anemia también deberdn tenerse en cuenta
cuidadosamente al decidir si se va a aumentar la dosis de epoyetina alfa en los
pacientes con neoplasia maligna.

Aplasia pura de gldbulos rojos (APGR)

En casos muy raros se ha descrito APGR mediada por anticuerpos después de
meses o afios de tratamiento con eritropoyetina por via subcutdnea. En los
pacientes que presentan una falta subita de eficacia, caracterizada por un descenso
de la hemoglobina (1 a 2 g/dl al mes) con un aumento de la necesidad de
transfusiones, debera realizarse un recuento de reticulocitos, y deberédn
investigarse las causas tipicas de ausencia de respuesta (deﬁaenaade p- €j.:
hierro, folato o vitamina B12, intoxicacién por aluminio, infeccién o inflamacion,
pérdida de sangre y hemoI|S|s).

Si el recuento de reticulocitos corregido segln la anemia (es decir el “indice” de
reticulocitos) es bajo (< 20.000/mm 3 6 < 20.000/microlitro 6 < 0,5%),

recuentos de plaquetas y leucocitog son normales, y si no se han encontrado otras
causas de pérdida del deberan determinarse los antlcuerpos antl-
eritropoyetina y debe pls bl examen de la médula 4 para el di
de APGR.
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Si se sospecha una APGR mediada por anticuerpos anti-eritropoyetina, el
tratamiento con Alfa Erygen® deberd suspenderse inmediatamente. No debe
comenzarse ningln otro tratamiento eritropoyético a causa del riesgo de reaccién
cruzada. Debe administrarse a los pacientes el tratamiento adecuado (transfusiones
de sangre) cuando esté indicado y segun criterio médico.

Pacientes con insuficiencia renal crénica

Los datos actuales de inmunogenicidad correspondientes a la administraciéon por
via subcutanea de eritropoyetina alfa en pacientes con riesgo de APGR inducida por
anticuerpos, es decir, los pacientes con anemia renal, no son suficientes. Por lo
tanto, en los pacientes con anemia renal, el producto debe administrarse por via
intravenosa.

Las concentraciones de hemoglobina deben determinarse con regularidad hasta que
se alcance un nivel estable y posteriormente de manera periddica. La tasa de
aumento de la hemoglobina debera ser de aproximadamente 1 g/dl (0,62 mmol/l)
por mes y no debera ser superior a 2 g/dl (1,25 mmol/l) por mes a fin de reducir al
minimo los riesgos de un aumento de la hipertension.

En casos aislados se ha observado hiperpotasemia. La correccién de la anemia
puede causar aumento del apetito, y de la ingesta de potasio y proteinas. Puede
que tengan que ajustarse periédicamente las prescripciones de didlisis a fin de
mantener la urea, la creatinina y el potasio dentro de los limites deseados. En los
pacientes con insuficiencia renal crénica deben monitorizarse los electrolitos en el
suero. Si se detecta un aumento de la concentracion sérica de potasio, debera
interrumpirse la administracién de epoyetina alfa hasta que la hiperpotasemia se
haya corregido.

Durante el transcurso del tratamiento con epoyetina alfa se requiere con frecuencia
un aumento de la dosis de heparina, a consecuenciadel aumento del volumen de
células empaquetadas. Es posible la oclusion del sistema de didlisis si la
heparinizacién no es éptima.

En los pacientes con insuficiencia renal crénica y cardiopatia isquémica o
insuficiencia cardiaca congestiva clinicamente evidente, la concentraciéon de
mantenimiento de hemoglobina no deberd ser superior al limite superior de la
concentracién de hemoglobina que se desea alcanzar.

Teniendo en cuenta la informacion disponible hasta la fecha, la correccién de la
anemia con epoyetina alfa en pacientes adultos con insuficiencia renal que aln no
se someten a dialisis no acelera la velocidad de progresion de la insuficiencia renal.

Pacientes adultos con céncer vy con anemia sintomatica que reciben gquimioterapia

En pacientes con cancer tratados con quimioterapia, las dos o tres semanas que
transcurren entre la administracion de epoyetina alfa y la aparicién de los hematies
inducidos por eritropoyetina deben tenerse en cuenta al evaluar si el tratamiento
con epoyetina alfa es adecuado (paciente con riesgo de recibir transfusién).

Las concentraciones de hemoglobina deben determinarse con regularidad hasta que
se alcance un nivel estable y una vez alcanzado deben determinarse de manera
periddica. Si la tasa de aumento de la hemoglobina es superior a 2 g/dl (1,25
mmol/l) al mes, o si la concentracion de hemoglobina es superior a 13 g/dl (8,1
mmol/l), deberd realizarse la adaptacion de la dosis a fin de reducir al minimo el
riesgo de episodios trombdticos.

Debe evaluarse el riesgo del aumento de la incidencia de episodios
trombovasculares en pacientes con cancer frente al beneficio que se derivara del
tratamiento con epoyetina alfa, gspecialmente en los pacientes con un riesgo
aumentado de episodios vasellaregs tromboticos (p. ej.: obesidad y antegedentes de
embolia pulmonar o tromb T

NORBERTO/C O PAVIA
Farmaceiftice 14 N 15357

PCREN S A brs T




698 7 /:

!
4
\

Pacientes programados para cirugia ortopédica mayor

mayor, deberd establecerse la causa de la anemia y deberd ser tratada con~.
epoyetina alfa antes de la cirugia. Los episodios trombdticos pueden ser un riesgo
en esta poblacion y deberd valorarse frente al beneficio que se obtendrd del
tratamiento. Los pacientes programados para una cirugia mayor deben recibir
profilaxis antitrombdtica suficiente, ya que los episodios tromboticos y vasculares
pueden producirse en pacientes quirdrgicos, especialmente los que padecen una
enfermedad cardiovascular de base. Asimismo, debe tenerse especial precaucién en
los pacientes con predisposicion para la apariciéon de trombosis venosa profunda.
En los pacientes con niveles de hemoglobina inicial > 13 g/dl, no puede excluirse la
posibilidad de que el tratamiento con epoyetina alfa pueda inducir un aumento del
riesgo de episodios trombdticos o vasculares postoperatorios. Por lo tanto, no debe
emplearse epoyetina alfa en los pacientes con una hemoglobina inicial > 13 g/dl.

Potencial de crecimiento tumoral

Las eritropoyetinas son factores de crecimiento que estimulan principalmente la
produccién de los glébulos rojos. Los receptores de la eritropoyetina pueden
expresarse en la superficie de una variedad de células tumorales. Al igual que con
todos los factores de crecimiento, existe la preocupacion de que las eritropoyetinas
puedan estimular el crecimiento de cualquier tipo de neoplasia maligna.

Interaccion con otros medicamentos
Las siguientes drogas pueden causar interacciones con eritropoyetina:

Drogas antihipertensivas: El uso de eritropoyetina puede provocar el aumento
de la presion arterial, en especial si el hematocrito aumenta muy rapidamente.
Puede requerirse la utilizacién de terapia antihipertensiva.

Heparina: Durante la hemodialisis los pacientes pueden requerir un aumento de la
dosis de heparina para evitar la aparicion de fendmenos tromboticos favorecidos
por el aumento del volumen de glébulos rojos.

Suplemento con hierro: El requerimiento de hierro puede aumentar debido a su
utilizacion en la produccion de globulos rojos. Muchos médicos recomiendan el
aporte de hierro en todos los pacientes que no reciben transfusiones de sangre.
Algunos pacientes pueden requerir aporte de hierro parenteral.

Embarazo y Lactancia

El potencial carcinogénico de la eritropoyetina no ha sido evaluado. El uso de
eritropoyetina no induce mutacion génica en bacterias (Test de Ames),
aberraciones cromosomicas en células de mamiferos, micronlcleo de ratén o
mutacion genética en el locus HGPRT. En ratas hembras tratadas con eritropoyetina
IV hubo una leve tendencia a la pérdida fetal a la dosis de 100 y 500 Ul/kg.

No hay estudios bien controlados en mujeres embarazadas. Deberia reservarse el
uso de eritropoyetina durante en embarazo para los casos en los cuales el beneficio
potencial justifica el riesgo para el feto. Se desconoce si la eritropoyetina se excreta
en la leche humana. Dado que muchas drogas se eliminan por esta via debera
tenerse precaucién cuando la droga se administra a una mujer en lactancia.

Uso pediatrico

Pacientes pediatricos en dialisis: Alfa Erygen® se encuentra indicado en lactantes
(1 mes a 2 afios), niflos (2 afios a 12 afios) y adolescentes (12 afios a 16 afos)
para el tratamiento de la anemia pasociada con la insuficiencia renal cronica (IRC)
que requiere dialisis. No sjdo establecidas la seguridad y la eficacia en
pacientes pediatricos meno S
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Pacientes pediatricos que no requieren didlisis: La literatura publicada ha reportado&&
el uso de eritropoyetina en pacientes pedidtricos con anemia asociada a la IRC que

no requieren dialisis, de entre 3 meses a 20 afios de edad, tratados con 50 a 250

Ul/kg en forma SC o IV, una a tres veces por semana. En estos pacientes se
observé aumento en los niveles de hemoglobina y en el recuento de reticulocitos,

con la consecuente disminucion o eliminacion de las transfusiones de sangre.

Uso geriatrico

La seleccidn y el ajuste de dosis para un paciente mayor deberia individualizarse
para lograr y mantener el hematocrito adecuado.

Efectos sobre la capacidad de utilizar maquinas

Se debera advertir a los pacientes en didlisis que eviten realizar actividades
potencialmente peligrosas, como por ejemplo operar maquinaria pesada durante los
primeros 90 dias de terapia.

Reacciones adversas

Inmunogenicidad: Al igual que con todas las proteinas con uso terapéutico,
puede desarrollarse inmunogenicidad. Los anticuerpos neutralizantes, asociados
con APGR o anemia severa (con o sin citopenias) se han reportado en pacientes en
tratamiento con eritropoyetina.

Cuando se reporta el desarrollo de dichos anticuerpos, es altamente dependiente de
la sensibilidad y especificidad del ensayo. Ademas la incidencia observada de la
positividad del anticuerpo puede verse influenciada por varios factores incluyendo la
metodologia de ensayo, el manejo de la muestra, el tiempo a la recolecciéon de la
muestra, medicacién concomitante y enfermedades de base. Es por esto que las
comparaciones entre la incidencia de formacién de diferentes anticuerpos entre
diferentes preparados puede resultar confusa.

Pacientes con insuficiencia renal crénica (IRC): El analisis de los estudios
indica que la eritropoyetina es en general bien tolerada. Los efectos adversos
reportados son frecuentemente secundarios a la IRC y no se pueden atribuir
necesariamente a la terapia con eritropoyetina. Los efectos adversos reportados
que se produjeron algunas horas después de la administracidn de eritropoyetina
fueron raros, moderados y transitorios, incluyendo reaccion local en el sitio de
inyeccion en pacientes en didlisis y sintomas pseudogripales como artralgias y
mialgias. Entre los pacientes pediatricos la frecuencia de los eventos adversos es
similar.

Hipertensién: Se han reportado aumentos de la presién arterial en algunos
estudios clinicos en general durante los primeros 90 dias de tratamiento. En forma
ocasional se observo encefalopatia hipertensiva y convulsiones en pacientes con
IRC en tratamiento con eritropoyetina. Hubo una tendencia a presentar mayor
probabilidad de eventos adversos hipertensivos en pacientes que presentaban
incrementos mas rapidos del hematocrito (mayor a 4 puntos porcentuales en 2
semanas).

Convulsiones: En pacientes en dialisis, hubo una mayor incidencia de convulsiones
durante los primeros 90 dias de la terapia (2,5% de los pacientes). Debido al riesgo
potencial de aumento de las convulsiones en los primeros 90 dias de terapia, la
presién arterial y la presencia de sintomas premonitorios deberan controlarse de
cerca. Se debera advertir a los pacientes que eviten realizar actividades
potencialmente peligrosas, como, por ejemplo operar maquinaria pesada durante
este periodo.

Reacciones alérgicas; g en general rash o urticari e poco
frecuente, moderados
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Trombos:s venosa: Durante la hemodidlisis Ios paaentes tratados

aparicion de eventos trombéticos.

Pacientes HIV positivos tratados con zidovudina: Se han reportado reacciones
alérgicas tipo urticaria dentro de las 48 horas de exposicién a la medicacién. Ha
habido reportes de convulsiones en el tratamiento de pacientes con HIV que
recibian eritropoyetina y zidovudina. Estas reacciones parecen relacionarse con
patologia subyacente como meningitis o neoplasias cerebrales, no a la terapia con
eritropoyetina.

Sobredosis

El margen terapéutico de la epoyetina alfa es muy amplio. La sobredosis de
epoyetina alfa puede producir efectos que son derivados de los efectos
farmacolégicos de la hormona. Puede realizarse una flebotomia si se produce una
concentracién excesivamente alta de hemoglobina. Pueden proporcionarse las
medidas adicionales de apoyo que sean necesarias.

Ante una eventual sobredosis concurrir al hospital mas cercano o comunicarse con
los Centros de Toxicologia locales y/o regionales.

En Argentina:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247

Centro Nacional de Intoxicaciones - Hospital A. Posadas: (011) 4654-
6648/4658-7777/ 0800-333-0160

Hospital de Pediatria Dr. Garrahan: (011) 4943-1455

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Propiedades farmacodinamicas
Grupo farmacoterapéutico: Antianémico
Cddigo ATC: BO3 XA01

La eritropoyetina es una hormona producida por el rifidn que promueve la
proliferacion y maduracion de progenitores eritroides. Esto se traduce en un
aumento del recuento de reticulocitos, seguido por la elevacién de la hemoglobina y
hematocrito.

Propiedades farmacocinéticas

Luego de la administracion 1V, la eritropoyetina tiene una eliminacién que sigue una
cinética de primer orden, siendo la vida media entre 4 y 13 horas en el adulto y en
el nifio con insuficiencia renal crénica (IRC). Dentro del rango de dosis terapéutico,
se mantienen niveles de eritropoyetina detectables en plasma durante al menos 24
horas. Luego de la administracién subcutédnea de eritropoyetina a pacientes con
IRC, el pico sérico se alcanza a las 5-24 horas luego de la administracién y declina
lentamente de alli en mas.

No hubo diferencias evidentes en la vida media entre aduitos fuera de didlisis con
niveles de creatinina mayores de 3 mg/dl y pacientes adultos en didlisis. No parece
haber diferencias en la vida media en pacientes mayores de 65 afios.

media intravenosa de eritropoyetina es
orta que la vida media en pacientes con IRC. La
e ha estudiado en paC|entes mfectados por

En voluntarios sanos, la vid#
aproximadamente un 20%,/M§
farmacocinética de eritrop
HIV.
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similar al de los adultos. Hay datos limitados en neonatos que indican que el\\>r>
volumen de distribucién es entre 1,5 y 2 veces mayor en prematuros que en
adultos sanos y la depuracion es hasta 3 veces mayor en estos pacientes.

Al comienzo de la accién hay un incremento del recuento de reticulocitos (efecto
inicial) dentro de los 7 a 10 dias posteriores a la administraciéon. Generalmente en 2
a 6 semanas ocurren aumentos en el recuento de glébulos rojos, hematocrito y
hemoglobina, clinicamente significativos. La velocidad y el grado de respuesta son
dependientes de la dosis y de la disponibilidad de hierro de los depdsitos.

DATOS FARMACEUTICOS

Estabilidad y conservacion

Alfa Erygen® solucion inyectable en frasco ampolla debe conservarse refrigerado,
entre 20C y 89C. No congelar. No agitar.

Este medicamento sélo puede utilizarse hasta la fecha de vencimiento indicada en
el envase.

Presentacion

Frasco ampolla de vidrio tipo I, de 2 ml de capacidad que contiene 1 ml de solucién.
Alfa Erygen® se presenta en un envase conteniendo 1 un frasco ampolla de 1 mi
de solucion,

Los frascos ampolla son de un solo uso.

Presentaciones disponibles: 1, 3, 5, 15, 25, 50 y 100 frascos
ampolia.

Precauciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones

La solucién inyectable en frasco ampolla estd lista para su uso. Para un solo uso.
Sélo deben utilizarse soluciones transparentes, sin particulas y sin signos visibles
de deterioro.

REPORTE ANTE SOSPECHA DE REACCIONES ADVERSAS
Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede lienar la ficha que
esta en la Pagina Web de la ANMAT:

o Ilamar a ANMAT responde 0800-333- 1234

Asimismo, ante la sospecha de eventos adversos puede reportarlos a PCGEN S.A.,
llamando en forma gratuita al 0-800-888-0009 o enviando un mail a la unidad de
Farmacovigilancia: farmacovigilancia@pcgen.com.ar

Mantener éste y todos los medicamentos fuera del alcance de los niifios.
Utilicese sélo por indicacion y bajo la supervision médica.

No repita el medicamento sin indicacion médica.

No utilice este medicamento si observa signos de deterioro.

No utilice éste, ni cualquier otro m
vencimiento.

dicamento en fecha posterior a la de su

Especialidad Medicinal Autorigzada Py
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Certificado N°: 51643

Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual. No se lo
recomiende a otras personas.

PC GEN S.A

Direccion: Ruiz Huidobro 2762, CP: C1429DNT, C.A.B.A., Argentina

Director Técnico: Farmacéutico Claudio Norberto Pavia.

Elaboracion: Estados Unidos 5105, CP: B1667JHM, Malvinas Argentinas, Buenos
Aires, Argentina

Ultima revision: Septiembre/2016
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ALFA ERYGEN
Eritropoyetina alfa

2000 UI/mL y 4000 UI/mL

Solucion inyectable en frasco ampolla

INFORMACION PARA EL PACIENTE

Lea atentamente la informacion para el paciente antes de comenzar a usar este medicamento.

eConserve este prospecto, en caso de necesitar leerlo nuevamente.

*Si tiene dudas, consulte a su médico, farmacéutico o enfermera.

*Si presenta efectos secundarios, consulte a su médico o farmacéutico, incluyendo cualquier efecto secundario posible que no
esté mencionado en este prospecto.

La siguiente informacion se detalla a continuacién:

. Qué es ALFA ERYGEN y para qué estd indicado.

. Informacion de seguridad importante antes de utilizar ALFA ERYGEN.
. Coémo utilizar ALFA ERYGEN.

. Posibles efectos secundarios.

. Informacion del producto.

. Conservacion de ALFA ERYGEN.

. Cémo administrar ALFA ERYGEN.

NN R W =

‘1. QUE ES ALFA ERYGEN Y PARA QUE ESTA INDICADO

ALFA ERYGEN pertenece a la clase de medicamentos conocidos como anti anémicos. La Eritropoyetina alfa
(epoetina alfa), es una hormona producida naturalmente por los rifiones que promueve la proliferaciéon y maduracién
de progenitores eritroides, lo cual da como resultado un aumento en el recuento de reticulocitos, seguido de un
aumento de hemoglobina y hematocritos.
ALFA ERYGEN es una proteina altamente purificada similar a la Eritropoyetina alfa producida en el cuerpo
humano.
ALFA ERYGEN se indica para el tratamiento de la anemia, para reducirlo o evitar transfusiones sanguineas,
cuando su causa es:

» Insuficiencia renal crénica (con o sin dialisis)

> Tratamiento de la anemia en pacientes con cancer en quimioterapia.

»Tratamiento de pacientes infectados con HIV y tratados con zidovudina (AZT).

»Reduccion de transfusion de sangre alogénica en pacientes quirargicos.

2. INFORMACION IMPORTANTE DE SEGURIDAD ANTES DE UTILIZAR ALFA ERYGEN

No utilice ALFA ERYGEN:
*Si tiene cancer y no recibira tratamiento de quimioterapia que pueda causar anemia durante al menos 2 meses mas.
+Si tiene cancer con alta probabilidad de curarse.
*En lugar de un tratamiento de emergencia para la anemia (transfusiones sanguineas).
+Si tiene presién alta que no esta bajo control (hipertension arterial no controlada).
*Si su médico le ha dicho que tuvo o puede haber tenido un tipo de anemia llamada aplasia pura de células rojas (APCR)
que comienza luego del tratamiento con ALFA ERYGEN u otro medicamento de proteina eritropoyetina
+Si presenta una severa reaccion alérgica a ALFA ERYGEN.
+Si tiene hipersensibilidad a cualquier componente oducto.
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ALFA ERYGEN no debe usarse para reducir la necesidad de transfusiones sanguineas si:
* Tiene programada cirugia cardiaca o vascular.
* Puede y desea donar sangre antes de la cirugia.

Precauciones y advertencias

ALFA ERYGEN debe utilizarse solamente bajo supervision médica
* Antes del tratamiento con ALFA ERYGEN, lea cuidadosamente y siga los consejos brindados en “Cémo
Utilizar ALFA ERYGEN” para minimizar el riesgo de reacciones en el lugar de inyecci6n, incluyendo
irritacién y dolor. Si experimenta reacciones locales severas, contacte a su médico.
*Consulte a su médico antes de utilizar ALFA ERYGEN si tiene alergia (hipersensibilidad) a cualquier
medicamento.
slnforme a su médico sobre problemas cardiacos, alta presion arterial, antecedentes de convulsiones o
accidentes cerebrovasculares o cualquier otro problema médico, de modo que pueda controlar su tratamiento y
eventual empeoramiento de cualquiera de estas condiciones.

Interaccién de otros medicamentos con ALFA ERYGEN

Informe a su médico si esta utilizando o ha utilizado recientemente cualquier otro medicamento y sobre todos
los medicamentos que toma, incluyendo medicinas con o sin receta médica, vitaminas, y suplementos de
hierbas.

Embarazo y lactancia
Si est4 embarazada o en lactancia, cree que puede estar embarazada o esta planeando un embarazo, consulte a su médico
o farmacéutico antes de utilizar este medicamento.

No se debe iniciar el tratamiento con ALFA ERYGEN estando embarazada. Mientras utilizan ALFA ERYGEN, las
mujeres en edad fértil deben usar métodos anticonceptivos eficaces. Si queda embarazada o planea un embarazo en
tratamiento con ALFA ERYGEN, consulte a su médico.

Antes de utilizar este medicamento, informe a su médico si esta amamantando. El uso de ALFA ERYGEN no
se recomienda durante la lactancia.

Efectos sobre la capacidad de conducir y utilizar miquinas
Se aconseja a los pacientes en didlisis no realizar actividades potencialmente peligrosas como conducir u operar
magquinaria pesada durante los primeros 90 dias de tratamiento con eritropoyetina.

3.COMO UTILIZAR ALFA ERYGEN j

Utilice este medicamento exactamente como se le ha indicado. En caso de duda, consulte a su médico.
Su médico realizé andlisis sanguineos y decidi6 que necesita iniciar tratamiento con ALFA
ERYGEN.

ALFA ERYGEN puede inyectarse:
* En una vena o tubo insertado en una vena (via intravenosa)
* Debajo de la piel (via subcutanea)

Dosis

Pacientes con Insuficiencia Renal Croénica

Las dosis de inicio de eritropoyetina alfa se encuentran dentro del
dosis recomendada en nifios con IRC en didlisis es de 50 Ul#g

es peces por semana. Se recomienda individyalizar las
dosis para alcanzar y mantener niveles de hemoglobina epffre 10- 12 Jo/dl. La dosis de eri?g@ggrja alfa debg/reducirse
cuando los niveles de hemoglobina lleguen a 12 g/dl, o Aumenten {# dhe iodo de 2 semanag/
\
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gngo de 50-100 UI/ kg tres veces por semana. La
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Evaluacion de hierro pretratamiento E:\\u B
Previo y durante el tratamiento con eritropoyetina alfa, deben evaluarse los depésitos de hierro, incluyendo la sat‘u@:i,ﬂ R
de transferrina y la ferritina sérica. La saturacion de la transferrina debe ser al menos del 20 %, y la ferritina de al menos
100 ng/ml. En general todos los pacientes requeriran suplementacién de hierro para aumentar o mantener la saturacién de
transferrina en niveles que sustentaran adecuadamente la eritropoyesis inducida por la eritropoyetina.

Ajuste de dosis

Las dosis se deberén ajustar para lograr y mantener niveles de hemoglobina entre 10-12 g/dl en cada paciente. No se
deberian realizar aumentos de las dosis mas de una vez al mes.

Dosis de mantenimiento
La dosis de mantenimiento deberd individualizarse para cada paciente en dialisis.

Si el hematocrito permanece bajo o por debajo del rango sugerido, deberan re evaluarse los depositos de hierro. Si la
saturacién de transferrina es menor al 20 % se administrarin suplementos de hierro. Si la saturacién de transferrina es
mayor al 20 %, la dosis de eritropoyetina puede ser incrementada. En pacientes que no estan en dialisis la dosis debe
individualizarse para mantener los niveles de hemoglobina entre 10 y 12 g/dl.

¢ Pacientes infectados por el virus del HIV tratados con zidovudina

Antes de comenzar la terapia con eritropoyetina, se recomienda determinar los niveles endégenos de eritropoyetina alfa
sérica antes de realizar las transfusiones. La evidencia disponible sugiere que los pacientes que reciben zidovudina con
niveles de eritropoyetina sérica de 500 mUI/ml pueden no responder a la terapia con eritropoyetina. En los pacientes
infectados por el virus del HIV tratados con zidovudina las dosis de eritropoyetina alfa deberan individualizarse para
lograr y mantener ¢l menor nivel suficiente de hemoglobina para evitar la necesidad de transfusiones y no exceder el
limite superior de seguridad de 12 g/dl.

¢ Pacientes con cincer en quimioterapia

El tratamiento no se debe iniciar con niveles de hemoglobina >10g/dl.La hemoglobina debera ser controlada
semanalmente hasta que los niveles se encuentren estables. La dosis de eritropoyetina alfa debera ser ajustada para
mantener el nivel de hemoglobina necesario para evitar transfusiones

® Dosis de inicio

La dosis de inicio recomendada de eritropoyetina alfa es de 150 Ul/kg SC 3 veces por semana en adultos o 40.000 Ul
SC por semana. La dosis inicial en pacientes pediétricos es de 600 Ul/kg IV semanal. Suspender el uso de eritropoyetina
alfa una vez completada la quimioterapia.

¢ Pacientes quirtirgicos

Antes de comenzar la terapia con eritropoyetina alfa, se debe hacer un recuento de hemoglobina, que debe estar entre >
10 y <13 g/dl. La dosis recomendada es de 300 Ul’kg/dia SC 10 dias antes de la cirugia, el dia de la cirugia y hasta 4
dias después de la misma. Un esquema alternativo es 600 Ul/kg de eritropoyetina alfa SC en una dosis semanal 21, 14y
7 dfas antes de la cirugia) mas una cuarta dosis el dia de la operacién.

Todos los pacientes deben recibir aporte adecuado de hierro. El aporte de hierro deber4 iniciarse al comienzo de la
terapia con eritropoyetina alfa y continuar durante todo el tratamiento. Se debe considerar realizar profilaxis de la
trombosis venosa profunda

o Uso Pediatrico

Pacientes pediétricos en didlisis; ALFA ERYGEN se encuentra indicado en lactantes (1 mes a 2 afios), nifios (2 afios a 12
afios) y adolescentes (12 afios a 16 afios) para el tratamiento de la anemia asociada con la insuficiencia renal crénica
(IRC) que requiere didlisis. La dosis recomendada para pacientes copp IRC en dialisis es de 50UV/kg tres veces por. -
semana. ‘ B

No han sido establecidas la seguridad y la eficacia en pacfentes pé i s de 1 nﬁewedad.
\.
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Si utiliza una dosis mayor de ALFA ERYGEN
En caso de sobredosis, contacte a su médico de inmediato.

Si olvida utilizar ALFA ERYGEN
Si olvida una dosis, continte las inyecciones desde el dia de la siguiente dosis. No utilice una dosis doble para compensar
la dosis olvidada.

Si deja de utilizar ALFA ERYGEN

No debe discontinuar el tratamiento sin contactar a su médico.

Los efectos de ALFA ERYGEN pueden no notarse de inmediato. Por lo tanto, no debe dejar de utilizar ALFA
ERYGEN, sino continuar regularmente hasta lograr el resultado deseado. Si no esta seguro de los beneficios, consulte a
su médico.

Ante cualquier duda sobre este medicamento, consulte a su médico.

4. POSIBLES EFECTOS SECUNDARIOS

O

Como todo medicamento, puede causar efectos secundarios, aunque no todos los pacientes los experimentan.

Informe inmediatamente a su médico y deje de utilizar ALFA ERYGEN si experimenta cualquiera de los
siguientes efectos secundarios serios:

Alta presion arterial .La alta presion arterial es un efecto secundario comin de ALFA ERYGEN en
pacientes con insuficiencia renal crénica. Su presion arterial puede aumentar o ser dificil de controlar con
antihipertensivos mientras utiliza ALFA ERYGEN .Esto puede ocurrir incluso si no tuvo hipertension
anteriormente. Su médico debera controlar su presién arterial a menudo. Si la misma aumenta, su médico le
prescribira un nuevo antihipertensivo o una dosis mayor.

Convulsiones .Si presenta convulsiones durante el tratamiento con ALFA ERYGEN, pida ayuda médica
inmediatamente e informe a su médico.

Anticuerpos anti Eritropoyetina alfa . Su cuerpo puede producir anticuerpos anti Eritropoyetina alfa. Estos
anticuerpos pueden bloquear o disminuir la capacidad de su cuerpo de generar glébulos rojos y causar anemia
severa. Llame a su médico si se siente inusualmente cansado, falto de energia, mareado o con desmayos. Puede
necesitar suspender el tratamiento con ALFA ERYGEN.

Severas reacciones alérgicas .Las severas reacciones alérgicas pueden causar sarpullido en todo su
cuerpo, falta de aire, respiracion sibilante, mareos o desmayos debido a una baja de presion arterial, hinchazén
alrededor de la boca u ojos, pulso acelerado o sudoracién. Si tiene una reaccién alérgica severa, deje de utilizar
ALFA ERYGEN vy llame a su médico o pida ayuda médica inmediatamente.

Coagulos .Su médico mantendra sus niveles de hemoglobina entre 10and12 g/dl ya que un alto nivel de la
misma puede aumentar el riesgo de coagulos y muerte.

Sintomas pseudogripales como cefalea, dolores en las articulaciones, debilidad, escaloftios, cansancio o
mareos. Los mismos pueden ser mas comunes al inicio del tratamiento. Si tiene estos sintomas durante la
inyeccion intravenosa, una inyeccion realizada mas lentamente puede ayudar a evitarlos.

Enrojecimiento, ardor y dolor en el lugar de inyecciéon

Otros posibles efectos secundarios:

Estos no son todos los posibles efectos secundarios def ALF , édico le puede l@ldar una lista m

secundarios.

Dolor articular, muscular u éseo

Fiebre

Tos

Erupciones cutineas

Nauseas

Voémitos

Irritacién en la boca

Picazén

Cefalea

Enrojecimiento y dolor en el lugar de inyeccién de ALFA ERYGEN

-
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5. INFORMACION DEL PRODUCTO ‘iy%‘.

ENCER

Qué contiene ALFA ERYGEN
eLa sustancia activa es Eritropoyetina. Cada frasco ampolla contiene 2000 y 4000 Ul de Eritropoyetina
alfa (epoetina alfa) de 1ml de solucién
¢ Los otros ingredientes son albimina humana, cloruro de sodio, citrato de sodio dihidrato, acido citrico monohidrato y
agua para inyectables.

Qué aspecto tiene ALFA ERYGEN y qué contiene el envase

ALFA ERYGEN es una solucidn transparente e incolora para inyectar

Cada envase contienel ,3,5,15,25,50 y 100 frascos ampollas. Los frascos ampollas estan listos para usar y son de
un solo uso.

6. COMO CONSERVAR ALFA ERYGEN

Mantener este medicamento fuera del alcance de los nifios.

No utilice este medicamento en fecha posterior a la de su vencimiento.

Conserve refrigerado, entre 2°C y 8°C. No congelar. (Para evitar congelamiento accidental, no lo ubique cerca del
compartimiento del freezer).

Conserve en su envase original para protegerlo de la luz.

No utilice este medicamento si tiene signos visibles de deterioro.

No descarte ningiin medicamento en desagiies o desechos del hogar. Consulte a su farmacéutico sobre como
desechar los medicamentos que ya no utiliza. Estas medidas ayudarén a proteger el medio ambiente

7. COMO INYECTAR ALFA ERYGEN

INSTRUCCIONES DE USO
Esta seccion se divide en las siguientes sub-secciones:

Introduccion

Pasol: Preparativos para la inyeccion

Paso2: Eleccion del sitio de inyeccién

Paso3: Inyeccion de la solucién ALFA ERYGEN
Paso4: Desecho de los elementos

Introduccion

Las siguientes instrucciones explican como preparar e inyectar ALFA ERYGEN. Léalas cuidadosamente y sigalas
paso a paso. Su médico le indicaré las técnicas de autoinyeccion. No intente administrarse la inyeccidon hasta
que esté seguro de haber comprendido cémo prepararla e inyectarla.

Pasol: Preparacion de la inyeccion
-Quite el frasco ampolla del refrigerador. Durante éste tiempo, proteja la solucién de la luz

-Relina los otros suministros que necesitard para su inyeccién (frasco ampolla, jeringa, toallitas, algodén y contenedor
descartable para desechar las agujas)

-Controle fecha del frasco ampolla para verificar que el medicamento no se hay vencido
-Lavarse las manos con jabon y agua antes de preparar el medicamento

-Quitar la tapa de proteccién en la parte superioy'del
con alcohol

as¢o ampolla. No quite el tapon de goma. Limpie el tapén de goma

/

-Controlar el paquete que contiene la jeringa, jque no

j C S DUPETIT - .
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-Mediante el uso de una jeringa y una aguja recomendada por su proveedor, quite cuidadosamente la tapa de '
Luego haga ingresar aire en la jeringa tirando el émbolo, la cantidad de aire que ingresa, deber ser igual a la
(ml/cc) de la désis de ALFA ERYGEN.

-Con el frasco ampolla en una superficie de trabajo plana, introduzca la aguja derecha por el tapén de goma.

-Empuje el tapén de la jeringa hacia abajo para inyectar el aire de la jeringa en el frasco ampolla de ALFA ERYGEN. El
aire inyectado en el frasco ampolla, permitird que ALFA ERYGEN se extraiga facilmente en la jeringa.

-Mantenga la aguja dentro del frasco ampolla, coloque la ampolla y la jeringa hacia abajo, tire lentamente hacia atras el
émbolo para llenar la jeringa con liquido en la cantidad que coincide con la dosis prescrita por su proveedor de atencion
médica.

-Controle que no haya burbujas de aire en la jeringa. Para quitar las burbujas de aire golpee suavemente la jeringa con sus
dedos hasta que las mismas suban a la parte superior. Empuje el émbolo hacia arriba para que las burbujas de aire salgan
de la jeringa. Tire el émbolo hacia atrés hasta la cantidad de la jeringa que coincida con su dosis. Controle nuevamente las
burbujas de aire. Si aiin hay burbujas de aire, repita los pasos anteriores para quitarlas.

-Deje el frasco ampolla de costado con la aguja atn colocada hasta después de haber seleccionado y preparado su lugar
para la inyeccion.

Paso2: Eleccion del sitio de inyeccion

ALFA ERYGEN puede inyectarse utilizando las dos maneras (vias) descriptas debajo. Siga las instrucciones de su
meédico sobre como inyectarse ALFA ERYGEN. En pacientes en hemodialisis se recomienda la via intravenosa (IV).

1. Viasubcutinea

¢ ALFA ERYGEN puede inyectarse directamente en una capa de grasa debajo de su piel. Esto se denomina
inyeccion subcutdnea. Siga las instrucciones de su médico respecto del cambio del lugar de la inyeccién.
Puede anotar el lugar donde se ha inyectado para recordarlo.

Los lugares recomendados para la inyeccion se muestran en el diagrama siguiente:

Area exterior y superior de los brazos

Abdomen (excepto 5 cm alrededor del ombligo)
Parte frontal de los muslos

Zona externa de la parte superior de los gliiteos

FRENTE




2. Via intravenosa

* ALFA ERYGEN puede inyectarse en la vena a través de un puerto de acceso especial colocado por su
proveedor de salud.
Este tipo de inyeccion se llama intravenosa (IV).Es la via de administracién habitual para pacientes en hemodialisis.

e Si tiene un acceso venoso de dialisis, asegurese de su correcto funcionamiento como le indicé su médico e informe
de inmediato al mismo si tiene algiin problema o pregunta.

Paso3: Inyectar la solucién de ALFA ERYGEN

1. Via Subcutinea

eLimpie la piel donde administrara la inyeccién con una toallita de alcohol. No toque el area de
piel que ha limpiado.

*Tome la jeringa con la mano que utilizara para administrar la inyeccién.
eUse la otra mano para pellizcar la piel alrededor del lugar de inyeccién limpio. No toque
la piel limpia.

* Tome la jeringa como si fuera un lapiz. Inserte la aguja en la piel con un movimiento rapido
como si fuera un dardo, ya sea en angulo recto (angulo de 90 grados) o con leve inclinacién
(angulo de 45 grados).Inyecte la dosis prescripta de manera subcutdnea como le indicé su
médico, enfermera o farmacéutico.

CARLOS DUPETIT ~
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e Saque la aguja de la piel y presione con una torunda de algodon o gasa sobre el lugar de la
inyeccién y manténgalo por varios segundos, No vuelva a tapar la aguja.
Deseche la jeringa y la aguja usadas. No vuelva a usar las jeringas ni las agujas.

2. Viaintravenosa
¢ Limpie el puerto de hemodialisis con una toallita de alcohol
e Inserte la aguja en el puerto de acceso venoso limpio y empuje el émbolo hasta inyectar todo el contenido de ALFA
ERYGEN.
7 \
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Paso4: Desecho de los elementos

* Lajeringa es de un solo uso. La jeringa y la aguja NO deben volver a utilizarse. NUNCA vuelva a tapar una aguja.
Deseche la aguja y jeringa como le indicé su médico, enfermera o farmacéutico.

Si tiene preguntas, contacte a su médico, enfermera o farmacéutico, quienes estin familiarizades con ALFA
ERYGEN.
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