012 ~ s de Fomenage al docton D. WAHUEL BELGRANC™

pisposicion n- 152 §

BUENOS AIRES, 15 MAR 2012

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-001999-10-1 del
Registro de esta Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y

Tecnologia Médica (ANMAT), y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones LABORATORIOS
LANPHARM S.A. solicita se autorice la inscripcion en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM) de esta Administracién Nacional, de una
nueva especialidad medicinal, la que sera elaborada en la Republica
Argentina.

Que de la misma existe por lo menos un producto similar
registrado y comercializado en la Republica Argentina.

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

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 3° del

Decreto 150/92 T.0. Decreto 177/93.
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Que consta la evaluacion técnica producida por el
Departamento de Registro.

Que consta la evaluacion técnica producida por el Instituto
Nacional de Medicamentos, en la que informa que el producto estudiado
reline los requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y que
los establecimientos declarados demuestran aptitud para la elaboracién y
el control de calidad del producto cuya Inscripcidon en el Registro se
solicita.

Que consta la evaluacién técnica producida por la Direccion
de Evaluacién de Medicamentos, en la que informa que la indicacidn,
posologia, via de administracion, condicidon de venta, y los proyectos de
rdtulos y de prospectos se consideran aceptables y reunen los requisitos
que contempla la norma legal vigente.

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

Que la Direccion de Asuntos Juridicos de esta Administracion
Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos legales

y formales que contempla la normativa vigente en la materia.

M
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Que corresponde autorizar la inscripcion en el REM de la
especialidad medicinal objeto de la solicitud.
Que se actla en virtud de las facultades conferidas por el

Decreto 1490/92 y del Decreto 425/10.

Por ello;

EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 19°- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de
Especialidades Medicinales ( REM ) de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica de la especialidad
medicinal de nombre comercial LEUCOVORINA LAN y nombre/s genérico/s
LEUCOVORINA, la que sera elaborada en la Repu(blica Argentina, de
acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite N° 1.2.1, por
LABORATORIOS LANPHARM S.A., con los Datos Identificatorios
Caracteristicos que figuran como Anexo I de la presente Disposicion y

que forma parte integrante de la misma.



1529

2012 * i de Fomenate ol doctn D. MANUEL CELGRANO

DISPOSICION N°

Winistenio de Salud

Secnetaria de Politicas,

Regalacion e Tnstitutss

AU AT

ARTICULO 2¢ - Autorizanse los textos de los proyectos de rotulo/s y de
prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposicion y que
forma parte integrante de la misma.
ARTICULO 39 - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcion en el REM, figurando como
Anexo III de la presente Disposicion y que forma parte integrante de la
misma
ARTICULO 49 - En los rotulos y prospectos autorizados debera figurar la
leyenda: ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO
DE SALUD CERTIFICADO N9, con exclusion de toda otra leyenda no
contemplada en la norma legal vigente.
ARTICULO 59°- Con caracter previo a la comercializacion del producto cuya
inscripcion se autoriza por la presente disposicion, el titular del mismo
debera notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio de la
elaboracién o importaciéon del primer lote a comercializar a los fines de
realizar la verificacion técnica consistente en la constatacion de la
capacidad de produccién y de control correspondiente.
ARTICULO 69 - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3°

sera por cinco (5) aios, a partir de la fecha impresa en el mismo.
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ARTICULO 7° - Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de
Especialidades Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas
notifiquese al interesado, haciéndole entrega de la copia autenticada de la
presente Disposicion, conjuntamente con sus Anexos I, II, y III . Girese al
Departamento de Registro a los fines de confeccionar el legajo

correspondiente. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N°: 1-0047-0000-001999-10-1 Mi):& ﬁ"ﬁ

DISPOSICION No: 1 5 2 9

pr. OTT0 A. ORSINGHER

SUBdNTERVENTOR
A.-N-M‘A"T'
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ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS De la ESPECIALIDAD MEDICINAL

inscripta en el REM mediante DISPOSICION ANMAT No: 1 5 2 g

Nombre comercial: LEUCOVORINA LAN

Nombre/s genérico/s: LEUCOVORINA

Industria: ARGENTINA,

Lugar/es de elaboracidén: Hasta el granel, envasado en frascos, estuchado y
acondicionamiento: MR PHARMA SA: ESTADOS UNIDOS 5105 ESQ. LUIS
SULLIVAN - EL TRIANGULO- MALVINAS ARGENTINAS -PROVINCIA DE BUENOS
AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicién se

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: POLVO LIOFILIZADO INYECTABLE.

Nombre Comercial: LEUCOVORINA LAN.

Clasificacién ATC: VO3AF03.

Indicacidén/es autorizada/s: LEUCOVORINA ESTA INDICADO DESPUES DE ALTAS
DOSIS DE TERAPIA DE METOTREXATO EN OSTEOSARCOMAS, ENFERMEDAD

TROFOBLASTICA GESTACIONAL Y LINFOMA NO HODGKIN. LEUCOVARINA ESTA
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INDICADO PARA DISMINUIR LA TOXICIDAD Y CONTRARRESTAR LOS EFECTOS
CAUSADOS POR LA ELIMINACION DE METOTREXATO Y DE SOBREDOSIS
INADVERTIDAS DE ANTAGONISTAS DEL ACIDO FOLICO. LEUCOVORINA ESTA
INDICADO EN EL TRATAMIENTO DE ANEMIAS MEGALOBLASTICAS DEBIDAS A
DEFICIENCIAS DE ACIDO FOLICO, CUANDO QTRA TERAPIA NO ES FACTIBLE.
LEUCOVORINA TAMBIEN ESTA INDICADO PARA USO EN COMBINACIONES CON
FLUOROURACILO EN EL TRATAMIENTO ADYUVANTE Y AVANZADQ DEL CANCER
COLORRECTAL.

Concentracion/es: 25.0 mg DE LEUCOVORINA (COMO LEUCOVORINA CALCICA).
Formula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Generico/s: LEUCOVORINA (COMO LEUCOVORINA CALCICA) 25.0 mg.
Excipientes: CLORURO DE SODIO 20.0 mg, MANITOL 10.0 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracion: PARENTERAL IV/IM.

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO AMBAR TIPO I, CON TAPON
DE CAUCHQO BROMOBUTILQO Y PRECINTO DE ALUMINIQ.

Presentacion: ENVASES CON 1, 5, 10, 50 Y 100 FRASCO- AMPOLLAS, SIENDQ
LAS DOS ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CON 1, 5, 10, 50 Y 100 FRASCO-
AMPOLLAS, SIENDQO LAS DOS ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.
Periodo de vida Util: 24 meses.

Forma de conservacion: CONSERVAR EL PRODUCTQ A TEMPERATURA ENTRE
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15°C. Y 30°C, EN LUGAR FRESCO Y SECO.

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

Forma farmacéutica: POLVO LIOFILIZADO INYECTABLE.

Nombre Comercial: LEUCOVORINA LAN.

Clasificacion ATC: VO3AF03.

Indicacién/es autorizada/s: LEUCOVORINA ESTA INDICADO DESPUES DE ALTAS
DOSIS DE TERAPIA DE METOTREXATO EN OSTEOSARCOMAS, ENFERMEDAD
TROFOBLASTICA GESTACIONAL Y LINFOMA NO HODGKIN. LEUCOVARINA ESTA
INDICADO PARA DISMINUIR LA TOXICIDAD Y CONTRARRESTAR LOS EFECTOS
CAUSADOS POR LA ELIMINACION DE METOTREXATO Y DE SOBREDOSIS
INADVERTIDAS DE ANTAGONISTAS DEL ACIDO FOLICO. LEUCOVORINA ESTA
INDICADO EN EL TRATAMIENTO DE ANEMIAS MEGALOBLASTICAS DEBIDAS A
DEFICIENCIAS DE ACIDO FOLICO, CUANDO OTRA TERAPIA NO ES FACTIBLE.
LEUCOVORINA TAMBIEN ESTA INDICADO PARA USO EN COMBINACIONES CON
FLUOROURACILO EN EL TRATAMIENTO ADYUVANTE Y AVANZADO DEL CANCER
COLORRECTAL.

Concentracion/es: 50.0 mg DE LEUCOVORINA (COMO LEUCOVORINA CALCICA).
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica é porcentual:

Genérico/s: LEUCOVORINA (COMO LEUCOVORINA CALCICA) 50.0 mg
Excipientes: CLORURO DE SODIO 40.0 ;119, MANITOL 20.0 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.
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Via/s de administracién: PARENTERAL IV/IM.

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO AMBAR TIPO I, CON TAPON
DE CAUCHO BROMOBUTILO Y PRECINTO DE ALUMINIO.

Presentacién: ENVASES CON 1, 5, 10, 50 Y 100 FRASCO- AMPOLLAS, SIENDO
LAS DOS ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CON 1, 5, 10, 50 Y 100 FRASCO-
AMPOLLAS, SIENDO LAS DOS ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.
Periodo de vida Util: 24 meses.

Forma de conservacion: CONSERVAR EL PRODUCTO A TEMPERATURA ENTRE
159C. Y 30°C, EN LUGAR FRESCO Y SECO.

Condicion de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

Forma farmacéutica: POLVO LIOFILIZADO INYECTABLE.

Nombre Comercial: LEUCOVORINA LAN,

Clasificacion ATC: VO3AF03.

Indicacion/es autorizada/s: LEUCOVORINA ESTA INDICADO DESPUES DE ALTAS
DOSIS DE TERAPIA DE METOTREXATO EN OSTEOSARCOMAS, ENFERMEDAD
TROFOBLASTICA GESTACIONAL Y LINFOMA NO HODGKIN. LEUCOVARINA ESTA
INDICADO PARA DISMINUIR LA TOXICIDAD Y CONTRARRESTAR LOS EFECTOS
CAUSADQOS POR LA ELIMINACION DE METOTREXATO Y DE SOBREDOQSIS
INADVERTIDAS DE ANTAGONISTAS DEL ACIDO FOLICO. LEUCOVORINA ESTA

INDICADO EN EL TRATAMIENTO DE ANEMIAS MEGALOBLASTICAS DEBIDAS A
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DEFICIENCIAS DE ACIDO FOLICO, CUANDO OTRA TERAPIA NO ES FACTIBLE.
LEUCOVORINA TAMBIEN ESTA INDICADO PARA USO EN COMBINACIONES CON
FLUOROURACILO EN EL TRATAMIENTO ADYUVANTE Y AVANZADO DEL CANCER
COLORRECTAL.

Concentracion/es: 350.0 mg de LEUCOVORINA (COMO LEUCOVORINA CALCICA).
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Genérico/s: LEUCOVORINA (COMO LEUCOVORINA CALCICA) 350.0 mg. |
Excipientes: CLORURQO DE SODIO 280.0 mg, MANITOL 140.0 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracién; PARENTERAL IV/IM.

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO AMBAR TIPO I, CON TAPON
DE CAUCHO BROMOBUTILO Y PRECINTO DE ALUMINIO.

Presentacion: ENVASES CON 1, 5, 10, 50 Y 100 FRASCO- AMPOLLAS, SIENDO
LAS DOS ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CON 1, 5, 10, 50 Y 100 FRASCO-
AMPOLLAS, SIENDO LAS DOS ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.
Periodo de vida Util: 24 meses.

Forma de conservacion: CONSERVAR EL PRODUCTO A TEMPERATURA ENTRE
15°C. Y 30°C, EN LUGAR FRESCO Y SECO.

Condicidon de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

DISPOSICION Ne: 1 5 2 9 himeh,

Dr. OTTO A. ORSINGHER

SUB-INTERVENTOR
A N.M.AT.
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ANEXO 11
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S
De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante

DISPOSICION ANMAT No 1 5 2 9

Aj 43@{1

Dr. OTTO A. ORSINGHER
SUB-INTERVENTOR
AN.M.AT.
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ANEXO II1

CERTIFICADO
Expediente NO: 1-0047-0000-001999-10-1
El Interventor de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos vy
Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposicion NO

1 5 2 , ¥ de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N° 1.2.1., por

LABORATORIOS LANPHARM S.A., se autorizd la inscripcion en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes datos
identificatorios caracteristicos:

Nombre comercial: LEUCOVORINA LAN

Nombre/s genérico/s: LEUCOVORINA

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracion: Hasta el granel, envasado en frascos, estuchado y
acondicionamiento: MR PHARMA SA: ESTADOS UNIDOS 5105 ESQ. LUIS
SULLIVAN - EL TRIANGULO- MALVINAS ARGENTINAS -PROVINCIA DE BUENQS
AIRES.

Los siguienfes datos identificatorios autorizados por la presente disposicidon se

detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: POLVO LLIOFILIZADO INYECTABLE.
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Nombre Comercial: LEUCOVORINA LAN.

Clasificacién ATC: VO3AFO03.

Indicacidn/es autorizada/s: LEUCOVORINA ESTA INDICADO DESPUES DE ALTAS
DOSIS DE TERAPIA DE METOTREXATO EN OSTEOSARCOMAS, ENFERMEDAD
TROFOBLASTICA GESTACIONAL Y LINFOMA NO HODGKIN. LEUCOVARINA ESTA
INDICADO PARA DISMINUIR LA TOXICIDAD Y CONTRARRESTAR LOS EFECTOS
CAUSADOS POR LA ELIMINACION DE METOTREXATO Y DE SOBREDOSIS
INADVERTIDAS DE ANTAGONISTAS DEL ACIDO FOLICO. LEUCOVORINA ESTA
INDICADO EN EL TRATAMIENTO DE ANEMIAS MEGALOBLASTICAS DEBIDAS A
DEFICIENCIAS DE ACIDO FOLICO, CUANDO OTRA TERAPIA NO ES FACTIBLE,
LEUCOVORINA TAMBIEN ESTA INDICADO PARA USQO EN COMBINACIONES CON
FLUOROURACILO EN EL TRATAMIENTO ADYUVANTE Y AVANZADO DEL CANCER
COLORRECTAL.

Concentracién/es: 25.0 mg DE LEUCOVORINA (COMO LEUCOVORINA CALCICA).
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: LEUCOVORINA (COMO LEUCOVORINA CALCICA) 25.0 mg.
Excipientes: CLORURO DE SODIO 20.0 mg, MANITOL 10.0 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracion: PARENTERAL IV/IM.

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO AMBAR TIPO I, CON TAPON
DE CAUCHO BROMOBUTILO Y PRECINTO DE ALUMINIO.

Presentacién: ENVASES CON 1, 5, 10, 50 Y 100 FRASCO- AMPOLLAS, SIENDO
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LAS DOS ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CON 1, 5, 10, 50 Y 100 FRASCO-
AMPOLLAS, SIENDO LAS DOS ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.
Periodo de vida Util: 24 meses.

Forma de conservacion: CONSERVAR EL PRODUCTO A TEMPERATURA ENTRE
15°C. Y 30°C, EN LUGAR FRESCO Y SECO.

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.,

Forma farmacéutica: POLVO LIOFILIZADO INYECTABLE.

Nombre Comercial: LEUCOVORINA LAN.

Clasificacion ATC: VO3AF03.

Indicacién/es autorizada/s: LEUCOVORINA ESTA INDICADO DESPUES DE ALTAS
DOSIS DE TERAPIA DE METOTREXATO EN OSTEOSARCOMAS, ENFERMEDAD
TROFOBLASTICA GESTACIONAL Y LINFOMA NO HODGKIN. LEUCOVARINA ESTA
INDICADO PARA DISMINUIR LA TOXICIDAD Y CONTRARRESTAR LOS EFECTOS
CAUSADOS POR LA ELIMINACION DE METOTREXATO Y DE SOBREDOSIS
INADVERTIDAS DE ANTAGONISTAS DEL ACIDO FOLICO. LEUCOVORINA ESTA
INDICADO EN EL TRATAMIENTO DE ANEMIAS MEGALOBLASTICAS DEBIDAS A
DEFICIENCIAS DE ACIDO FOLICO, CUANDO OTRA TERAPIA NO ES FACTIBLE.
LEUCOVORINA TAMBIEN ESTA INDICADO PARA USO EN COMBINACIONES CON
FLUOROURACILO EN EL TRATAMIENTO ADYUVANTE Y AVANZADO DEL CANCER

COLORRECTAL.
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Concentracién/es: 50.0 mg DE LEUCOVORINA (COMO LEUCOVORINA CALCICA).
Formula compieta por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: LEUCOVORINA (COMO LEUCOVORINA CALCICA) 50.0 mg
Excipientes: CLORURO DE SODIO 40.0 mg, MANITOL 20.0 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracion: PARENTERAL IV/IM.

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO AMBAR TIPO I, CON TAPON
DE CAUCHO BROMOBUTILO Y PRECINTO DE ALUMINIO.

Presentacion: ENVASES CON 1, 5, 10, 50 Y 100 FRASCO- AMPOLLAS, SIENDO
LAS DOS ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CON 1, 5, 10, 50 Y 100 FRASCO-
AMPOLLAS, SIENDO LAS DOS ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.
Periodo de vida Util: 24 meses.

Forma de conservacién: CONSERVAR EL PRODUCTO A TEMPERATURA ENTRE
159C, Y 30°C, EN LUGAR FRESCO Y SECO.

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

Forma farmacéutica: POLVO LIOFILIZADO INYECTABLE.

Nombre Comercial: LEUCOVORINA LAN.

Clasificacion ATC: VO3AF03.

Indicacidn/es autorizada/s: LEUCOVORINA ESTA INDICADO DESPUES DE ALTAS

DOSIS DE TERAPIA DE METOTREXATO EN OSTEOSARCOMAS, ENFERMEDAD
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TROFOBLASTICA GESTACIONAL Y LINFOMA NO HODGKIN. LEUCOVARINA ESTA
INDICADO PARA DISMINUIR LA TOXICIDAD Y CONTRARRESTAR LOS EFECTOS
CAUSADQOS POR LA ELIMINACION DE METOTREXATO Y DE SOBREDOSIS
INADVERTIDAS DE ANTAGONISTAS DEL ACIDO FOLICO. LEUCOVORINA ESTA
INDICADO EN EL TRATAMIENTQO DE ANEMIAS MEGALOBLASTICAS DEBIDAS A
DEFICIENCIAS DE ACIDO FQOLICO, CUANDO OTRA TERAPIA NO ES FACTIBLE.
LEUCOVORINA TAMBIEN ESTA INDICADO PARA USO EN COMBINACIONES CON
FLUORQURACILO EN EL TRATAMIENTO ADYUVANTE Y AVANZADO DEL CANCER
COLORRECTAL.

Concentracion/es: 350.0 mg de LEUCOVORINA (COMO LEUCOVORINA CALCICA).
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Genérico/s: LEUCOVORINA (COMO LEUCOVORINA CALCICA) 350.0 mg.
Excipientes: CLORURO DE SODIO 280.0 mg, MANITOL 140.0 mag.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracion: PARENTERAL I1V/IM.

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO AMBAR TIPO I, CON TAPON
DE CAUCHO BROMOBUTILO Y PRECINTO DE ALUMINIO.

Presentacion: ENVASES CON 1, 5, 10, 50 Y 100 FRASCO- AMPOLLAS, SIENDO
LAS DOS ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CON 1, 5, 10, 50 Y 100 FRASCO-
AMPOLLAS, SIENDO LAS DOS ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Periodo de vida Util: 24 meses.
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Forma de conservacion: CONSERVAR EL PRODUCTO A TEMPERATURA ENTRE
15°C. Y 30°C, EN LUGAR FRESCO Y SECO.

Condicién de expendio: BAJO RECETA ARCHIVADA.

r$6656

Se extiende a LABORATORIOS LANPHARM S.A. el Certificado N°
15 AR 202

en la Ciudad de Buenos Aires, a los dias del mes de
, siendo su vigencia por cinco (5) anos a partir de la fecha impresa en el

mismo.

DISPOSICION (ANMAT) NO: 1 5 2 q ‘“_“5' 5

Dr. OTTO A. ORSINGHER
SUB-INTERVENTUR
A N.M.4.T.



PROYECTO DE PROSPECTO

LEUCOVORINA LAN
LEUCOVORINA 25,0- 50,0 Y 350,0 mg
Polvo llofilizado para Inyectable

Industria Argentina Venta Bajo Receta Archivada

FORMULA CUALICUANTITATIVA
LEUCOVORINA LAN cada ampolla de 25,0 mg contiene

Leucovorina Calcica (equivalente

a Leucovorina base 25,0 mg) 27,01 mg -
Cloruro de Sodio 200 mg
Manitol 10,0 mg

LEUCOVORINA LAN cada ampolla de 50,0 mg contiene
Leucovorina Célcica (equivalente

a Leucovorina base 50,0 mg) 54,02 mg
- Cloruro de Sodio ‘ 40,0 mg
Manitol 20,0 mg

LEUCOVORINA LAN cada ampolia de 350,0 mg contiene
Leucovorina Célcica (equlvalente

a Leucovorina base 350,0 mg) 37814 mg
Cloruro de Sodio 2800 mg
Manitol , 140,0 mg

)

MARTAA R/ FARMACEUTI MUD VEGIERSKI
AFODERATIA DIRECTOR TECNICO
LABORETORIO LANPHARM S.A. LABORATORIOC LANPHARM SA.

cd




PRARK
CODIGO ATC

VO3AF03

ACCION TERAPEUTICA
Antidoto de los antagonistas del acido félico; antianémico; modulador
antineoplasico.

INDICACIONES

LEUCOVORINA LAN estd indicado después de altas dosis de terapla de
Metotrexato en osteosarcomas, enfermedad trofobléstica gestacional y linfoma no
Hodgkin.

LEUCOVORINA LAN estd indicado para disminuir la toxcidad y contrarrestar los
efectos causados por la eliminacién de Metotrexato y de sobredosis inadvertidas
de antagonistas del Acido Félico. |

LEUCOVORINA LAN est4 indicado en el tratamiento de anemias megaloblasticas
debidas a deficiencia de Acido Félico, cuando otra térapia no es factible.
LEUCOVORINA LAN tamblén es indicado para uso en combinaciones con
Fluorouracilo, en el tratamiento adyuvante y avanzado del ¢cancer colomrectai.

ACCION FARMACOLOQGICA

Leucovorina es una mezcla de diasterecisémeros dei 5-formil derivativo del Acido
Tetrahidrofolico (THF). El compuesto activo bloldgico de la mezcla es el (-)--
isémero conocido como factor Citrovorum o {-) Acldo Folinico. Leucovorina no
requiere reduccion por la enzlma dihidrofolato reductasa para participar en
reacciones utifizando folatos como una fuente de mitades de "un carbono”. I-
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nuevamente por medio de ofro curso a 5,10-metilenetetrahidrofolato, que es
convertido a S-metiltetrahidrofolato por una irreversible reduccién de enzima

catallzada usando los cofactores FADH2 y NADPH.

La administracién de Leucovorina puede contrarrestar {os efectos terapéuticos y
téxicos de los antagonistas del Acido Félico tales como Metotrexato, que actia al
inhibir el dihidrofolato reductasa.

" En contraste, Leucovorina puede intensificar los efectos tdxicos y terapéuticos de
las Fluoropirimidinas usadas en la terapia del cdncer, taies como 5-fluorouracilo,
La administracién concurrente de Leucovorina ho altera la farmacocinética del 5-
fluorouracilo. 5-flucrouracilo es metabolizado a Acido fluorodsoxiuridllico, que se
une e inhibe a la enzima timidilato sintasa {una enzima importante en la reparacion
y repeticién del DNA.)

Leucovorina es prontamente convertida a otro folato reducido, 5,10
metilenetetrahidrofolato, que actia para estabilizar la unlén del Acido
fluorodeoxiuridiilco a fimidilato sintasa y de este modo aumenta la inhibicién de

ésta enzima.

La dindmica farmacolégica después de fa administracion de dosis de 25,0 mg de
Leucovon'né endovenosa, inframuscular y oral, fue estudiada en voluntarios
masculinos. Después de ia administracién endovenosa, el suero total redujo los
folatos (de acuerdo a medicidn efectuada por ensayo con Lactobacillus casei)
ilegd a un plco medio de 1259 ng/mL (variacion de 897 a 1625). El tiempo medio a
pico fue de 10 minutos. Esta elevacién inicial en folatos totales reducidos fue
primariamente debido al compuesto madre 5-formil-THF (medfdo por ensayo con

Stre s faecalis) que se elevd a 1206 ng/mL a los 1 Iyutos de bajada
ol compuesto madre seguido y coincidien a aparicion de!
IRAS ' FARMAC 0 ZIGMUD VEGIERSKI
DIRECTOR TECNICO

HARM S.A. LABORATORIO LANPHARM S.A.



metabolito activo 5-metil- THF llegd a ser |a forma circulante predominante de la

droga.

Ei pico medio de §-metil-THF fue de 258 ng/mL ocurrido a las 1.3 horas. La vida
media terminal para los foiatos reducidos totales fue de 6.2 horas. Después de
inyeccién intramuscular, el pico medio de los folatos reducidos de suero fue de
436 ng/mL (variacién de 240 a 725) y ocumido a los 52 minutos. Similar a la
administracion [V, la subida inicial fue debida al compuesto madre.

El pico medio de S-formii- THF fue de 360 ng/mL y ocurrido a {os 28 minutos. El
nivel del metabolito 5-mefil- THF subsecuentemente aumenté fuera del tiempo
estipuiado hasta 1.5 horas representando 50,0% de los folatos totales circulantes.
El pico medio de 5-metil- THF fue de 226 ng/mL a las 2.8 horas. La vida media
terminal de los folatos totales reducidos fue de 6.2 horas. No hubo ninguna
diferencia de significancia estadistica entre la administracién IV en la AUC por
folatos reducidos totales, 5-formil-THF, o §-metil-THF.

El aumento de ia actividad del folato reducido plasmatico sérico, (determinado
microbioiégicamente con Lactobacllius casei) que se observé luego de la
administracién oral de Leucovorina, se debe, predominantemente, al S5-metii-
tetrahidrofolato. '

Luego de unas dosis de 20,0 mg de Leucovorina céicica, las concentraciones
promedios maximas del folato reducido total sérico fueron:

Come\rimido 364 + 12.1 ng/mL 20 H 0.07 horas
A T ¥
P ] 5 2 , : 0
W *rﬂlera 355 17.2 ng/mL PQQE j’th ras
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La vida media ptasmaética 5- formil tetrahidrofélico fue de 1.5 £ 0.08 horas y la del

5-metill tetrahidrofélico fue de 3.0 £ 0.09 horas.

Los comprimidos orales produjeron una biodisponibilidad equivalente (8,0% de
diferencia) cuando se lo compar6é con la administracion parenteral. La solucién
parenteral también ofrecié una bicdisponibilidad igual a la de los comprimidos al
administrarios oralmente (2,0% de diferencia). La absorcién oral de Leucovorina
es saturabte con las dosis por ariba de los 25,0 mg. La blodisponibilidad aparente
de la Leucovorina fue de 97,0% para las dosls de 25,0 mg, 75,0% para 50,0 mgy
37,0% para 100,0 mg.

DOSIS Y ADMINISTRACION

R i u lento con dosis aitas de Metotrexato
Las recomendaciones para el rescate con Leucovorina se basan en la dasis de
Metotrexato de 12,0 a 15,0 gran;lo'..v.xfm2 administrada intravenosamente por 4
horas. El rescate con Leucovorina con una dosls de 15,0 mg (aproximadamente
10,0 mg/m?) cada 6 horas por 10 dosis empleza 24 horas después del inicio de la
infusién de Maetotrexato. En presencia de toxicidad gastrointestinal, nauseas o
vOmitos, la Leucovorina debera administrarse parenteralmente.

Los niveles de la creatinina sérica y el Metotrexato deben determinarse al menos
una vez por dia. '

La administracién de Leucovorina, hidratacién y ia alcalizacién urinada (pH de 7,0
0 mayor) debera continuarse hasta que el nivel de Metotrexato sea menor de 5 x
10-8M (0,05 micromolar). La dosis de Leucovorina debe targe o bien el
njLeucovorina deberd extenderse en base a las sig es}autas;
FARMAC 0 Z2IGMUD VEGIERSKI

DIRECTOR TECNICO
LABORATORIO LANPHARM S5.A.




Pautas para la dosis y adminlistracidon de Leucovorina
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Situacion Clinica

Hallazgos de laboratorio

Dosis y duracién de ia
Leucovorina

Eliminacién
normai de
Metotrexato

El nivel sérico de Metofrexato
| aproximadamente 10 micromolar a
ias 24 horas luego de la
administracion, 1 micromolar a las
48 horas y menos de 0.2 micromolar
a las 72 horas.

15,0 mg V.Q, IM, 0 1.V
¢/ 6 horas durante 60
horas (10 dosis
empezando a las 24
horas luego dsl inlcio de
la infusidn con
metotrexato).

Eliminacién
demorada /
tardla de
Mstotrexato

El nlvel del Metotrexato sérico
restante por encima de 0,2 micro-
molar é las 72 horas y mas da 0,05
micromolar a las 96 horas luego de
la administracion.

‘| Continuar 15,0 mg V.0,

.M, o L.V. ¢/6 horas,
hasta que el nivel de
metotrexato sea menor
de 0,05 micromolar.

Eliminaclon
demorada/
temprana de
Metotrexato y/o
evidencia de
Daiio Renal
Agudo

E! nivel sérico de Metotrexato de 50
micromolar o mas a las 24 horas, 6 5
micromolar o mas a las 48 horas
luego de la administracion, o un
aumento de 100% o més dl nivel de
creatinina sérica a las 24 horas
luego de la administracion de
Metotrexato. (., un aumento desde
0.5 mg/dL a un nivel de 1 mg/dL &

mas).

150 mg IV ¢/ 3 horas,
hasta que el nivel de
Metotrexato sea menor
de 1 micromoiar; luego
15 mg IV ¢ 3 horas
hasta que el nivel de
Metofrexato sea menor
de 0,05 micromolar.

es que experimentan una eliminacién de
d son mas proclives a desarrollar insuficien
b E

temprana de
versible. Ademéas
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del tratamiento adecuado de Leucovorina, estos pacientes requieren hidratacién y

alcalizacién urinaria continua y un seguimiento controlado por monitor del estado
del fluido y del electrolito, hasia qUe el nivel sérico de Metotrexato haya caldo
hasta por debajo de 0,05 micromolar y ia insuficiencia renal se haya mejorado.
Algunos pacientes tendréan anormalidades en la eliminacién del Metotrexato o de
la funcién renal luego de la administracién de Metotrexato, las cuales son
significantes pero menos graves que las anommalidades que se describieron en la
tabla anterior. Estas anormalldades pueden estar asocladas con una toxicidad
ciinica importante o no. Si se observa toxicidad clinica importante, el rescate con
l.eucovorina debera extenderse por 24 horas adicionales mas (en un total de 14
dosis a lo largo de 84 horas) en tratamientos posteriores. Se deber reconsiderar
siempre‘la posibilidad de que el paciente esté tomando otras medicaciones que
interactlan con Metotrexato (e.j.. medicamentos que puedan interferir con la
eliminacién del Metotrexato o la unién a la albimina sérica) cuando se observan
anormalidades de laboratorio o clinicas.

Eliminacién | Me ato 8dosis inv

Se pueden usar las mismas pautas de dosis y administracién. No obstante, la
administracién de Leucovorina deber4 iniciarse tan pronto como sea posible luego
de que se observe una sobredosis involuntaria.

Antianémico
Anemia megalobidstica secundaria a deficiencia de Folato: La dosis inicia

recomendada es 9,0-12,0 mg diario, intramuscular, por 10-15 dias. Si ia respuesta
al tratamiento es satisfactoria, la dosis puede ser ajustada a la dosls méas baja que

presenta wne respuesta clinica adecuada, hasta que el recuento sanguinec sea

norma '.- s|sintomas sanguineos hayan desaparecido.
MARTA B. FIGURIRAS —- FARMAC ZIGMUD VEGIERSKI
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Leucoveorina no estd indicada para el tratamiento de la anemia pemiciosa u otras
anemias secundarias a la avitaminosis B12, ya que puede producir remisién
hemdtica, mientras que las manifestaciones neurolégicas siguen progresando

garcinoma colo al

En pacientes con estadios il o Ill de cdncer de colon: 3 0 4 semanas tras cirugla y
con finalidad adyuvante, se indican 6 ciclos de 5-Fluorouracilo (425,0 mg/m?) iV y
Leucovorina (20,0 mg/m?) IV, durante 5 dias consecutivos cada 4 o 5 semanas.
En paclentes con céncer colorrectal metastasico. Leucovorina 200,0 mg/m? IV,
infundido por 2 hs.'. seguldo por §-Fluoruracilo 400,0 mglm2 IV en bolo, continuado
por §-Fluoruracilo 600,0 mg/m? en Iinfusién continua (por 22 hs.) por 2 dias
consecutivos y con Oxalipiatino 85,0 mg/m? IV (durante 2 hs. de infusién) dia 1.
Cada 2 semanas

Preparacion de ia forma de administracién

LEUCOVIRONA LAN se reconstituye para uso parenteral, mediante el agregado
de 2,6 6 5,0 mL de agua bacteriostética para inyeccién (preservada con alcohol
bencilico) al frasco ampolia de 25 o 50 mg respectivamente, obtenléndose asi una
concentracion de 10,0 mg/mL.

Si se van a utilizar dosis mayores de 10,0 mg/ m? de superficle comoral, se
deberd usar solamente agua estéril para inyeccién para la reconstitucién, y ia
solucion resultante debe usarse inmediatamente.

Solo las soluciones preparadas con agua estéril para inyeccién (sin alcohol
ben ser usadas para dosls mayores de 10,0 mg/m* de superficie

ARAS FAR 3 GMLUD VEGIERSKI
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Para el vial de 350,0 mg, reconstituir con 17,0 mL.

Para usc en neonatos no se recomienda ia preconstitucién del polvo liofilizado
estéril con diluyentes que contengan alcohol bencllico, ya que con este uso se han
asociado casos de sindrome toxico fatal, consistentes en acidosis metabdlica,
depresion del SNC, problemas respiratorios, fallo renal, hipotension vy
probablemente ataques y hemorragias intracraneales.

Estabiiidad: las soluciones reconstituidas con agua bacteriastatica para Inyeccién
(preservadas' con alcohol bancilico) deberan ser usadas dentro de ios 7 dias. Las
soluciones de Leucovorina célcica para administrar 1.V en solucion de Dextrosa al
10,0 %, Dextrosa al 10,0% en solucién con Cioruro de Sodic al 0,9%, solucién de
Ringer iactada o soluclén de Ringer, mantienen aproximadamente el 90,0% de su
potencia cuando se utilizan dentro de ias 24 horas.

CONTRAINDICACIONES

Leucovorina es inadecuada en ef Iratamiento de anemia perniciosa y ofras
anemias megalobiasticas derivadas de la falta de vitamina B12. Puede ocurrir una
remision hematoiégica mientras que ias manifestaciones neurolégicas contintian
progresando. '

Hipersensibilidad a fos componentes dal producto o hacia las sustancias correla-
cionadas desde el punto de vista quimico.

ADVERTENGCIAS

En el tratamiento de sobredosls accidental de antagonistas del Acido Félico, la
Leucovorina debard adminlstrarse tén pranto como sea posible. A medida que
aumenta el intervalo de fiempo entre la administracién antifolatofa,j., metotrexato-

FAR ZIGMUD VEGIERSKI
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El monitoreo de la concentracién sérica de MTX es esencial para determinar la
dosis Optima y duracion del tratamiento con Leucovorina.
La excrecidn tardla del MTX puede deberse a la acumulacién de liquido en un

tercer espacio (0 sea, ascitls, efusion pleural), insuficiencla renal, o a una
hidratacidn inadecuada. Bajo tales circunstancias, pueden estar indcadas las
dosis mas altas de Leucovorina o la administracion prolongada. Las dosis mds
altas que las recomendadas para el use oral deben administrarse
intravenosamente,

Leucovorina puede aumentar la toxicidad del Fluorouracilo. Se han informado
muertes por enterocolitis grave, diarrea y deshidratacion en pacientes mayores
que recibieron Leucovorina y Fluorouracilo semanalmente. Casos de
granuiocitopenia concomitante y fiebre se presentaron en algunos, pero no en
todos los pacientes.

Se informaron convulsiones y/o sincopes en muy pbcos £asos en pacientes con
céncer bajo tratamiento con Leucovorina, normalmente en asociacion con la
administracién de Fluoropirimidina y con més frecuencia en aquellos pacientes con
metastasis de SNC u otros factores que predisponen s la enfsrmedad. No
obstante, no se ha estabiecido una relacién causal.

PRECAUCIONES

aclon parenteral es preferible a la dosis oral si es que hay una

r la [feucovorina.
ecidas, como

La Len iha no tiene efecto en otras toxicidades de\MT.
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por ejemplo la nefrotoxicidad que resulta de la precipitacion de la droga y/o del

metabolito en el rifidn.

Embarazo, Efectos teratogénicos

Categorfa C. No se han realizado estudios de reproduccion con Leucovorina.
También se desconocs si Leucovorina puede causar dafio fetal cuando se la
adminisira en mujeres embarazadas o si puede afectar |a capacidad reproductiva.
leucovorina debe administrarse en mujeres embarazadas solamente si es
expresamente necesario.

Madres_en etapa de lactancig

Se desconoce si esta droga se excreta en la leche humana. Debido a que muchas
drogas se excretan en la leche humana, debe prestarse extrema precaucién
cuando se administra Leucovorina en mujeres en stapa de lactancia.

Interaccionas medicamentos

El Acido Félico en grandes cantidades puede cortrarrestar el efecto antlepiléptico
del Fenobarbital, Fenltofna y Primidona, a la vez que aumenta la frecuencia de
convulsiones en pacientes pediairicos susceptibies.

Los estudlos preliminares en animales y en humanos han demostrado que las
cantidades pequefas de Leucovorina administradas sistematicamente entran en el-
CS8F principalmente como 5-metiltetrahidrofolate y, en humanos, permanecen 13
e Matotrexato

ordenes defnagnitud mds bajas que las concentraciones normal

luego &
pueden ¢ifla eficacia del Metotrexato administrado i
MARTA B. REGJEIRAS ' F GMUD VEGIERSKI
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Leucovorina puede aumentar ia toxicidad dei Fiuorouraciio

REACCIONES ADVERSAS
Se informaron sensibilizaciéon alérgica, incluyendo reacciones anafilactoldes y
urticaria, luego de la administracién de Leucovorina tanto oral y parenteral.

SOBREDOSIS _

Cantidades exceslvas de Leucovorina pueden anuiar ¢l efecto quimioterapéutico
de los antagonistas dei 4cido. Ei Acido Féllco tiene una baja toxicidad aguda y
crénica en el hombre. No se han notado efectos adversos en adultos después de
la ingestion-de 400,0 mg/dia durante 5 meses 6 10,0 mg/dia durante 5 afios.

Tratamiento
No sa requieren medid as especificas.

Ante la eventualldad de una sobredosificacién, concurrir al Hospital mas
carcano 0 comunicarse con los centros de toxicologla:
Hospitai de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247
Hospltal A. Posadas: (011) 4654-6648 / 4658-7777

CONSERVACION
Conservar el producto a temperatura entre 15°C y 30°C, en lugar fresco y seco

FARMA ZIGMUD VEGIERSKI
DIRECTOR TECNICO
LABORATORIO LANFHARM S.A.
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PRESENTACION

LEUCOVORINA LAN 25 polvo liofilizado para inyectable en envases conteniendo
1, 5, 10, 50 y 100 frasco-ampollas, siendo las uitimas dos para Uso Hospitalario
Exclusivo,

LEUCOVORINA LAN 50 polvo lioflilzado para inyectable en envases conteniendo
1, 5, 10, 50 y 100 frasco-ampollas, siendo las ultimas dos para Uso Hospitalario
Exclusivo. ' |

LEUCOVORINA LAN 350 poivo liofilizado para inyectable en envases
conteniendo 1, 5, 10, 50 y 100 frasco-ampollas, siendo las ultimas dos para Uso
Hospitalario Exclusivo. '

“Este madicamento debe expenderse bajo receta médlca. y no puesde
repetirse sin nueva receta”
“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.
No se lo recomlende a otras personas.”
“Mantener este y cualquler otro medicamento fuera del alcance de los
nifios.”
“Especialidad medicinal autorizada por el minlisterio
de salud ” Certifilcado N°:

| Laboratorios LANPHARM S.A.
Lynch 3461, Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina
Director Técnico: Zigmud Vegierski-Farmacéutico.
Eiaborado en: Estados Unidos 5105, Ei triangulo {1349) Malvinas Argentinas.
Prov, de Buenos Aires

Lote:
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PROYECTO DE ROTULO

LEUCOVORINA LAN
LEUCOVORINA 25,0 mg
Polvo liofllizado para Inyectable
Industria Argentina Venta Bajo Receta Archivada
FORMULA GUALICUANTITATIVA |

LEUCOVORINA LAN cada ampolla de 25,0 mg contiene
Leucovorina Calcica (equivalente

a Leucovorina base 25,0 mg) 27,01 mg
Cloruro de Sodio 20,0 mg
Manitol ‘ _ 10,0 mg
CONTENIDO

*1 frasco ampolla,

CONSERVACION

Conservar el producto a temperatura entre 15°C y 30°C, en iugar fresco y seco.

“Este medicamento debe expenderse bajo receta médica, y no puede
repetirse sin nueva receta” '
“Este medicamento ha sldo prescripto sélo para su problema médico actual.
No se lo recomiende a otras personas.”
“Mantener este y cualquier otro medicamento fuera del aicance de los
nifos.”
"Especlalidad medicinal autorizaca por et Minlsterio
' de Salud " Certificado N°:

F 0 ZIGMUD VEGIERSKI
ECTOR TECNICO
LABORATORIKD LANPHARM S.A,
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Laboratorios LANPHARM S.A.
Lynch 3461, Ciudad Auténoma de Buenos Alres, Argentina
Director Técnico: Zigmud Veglerski-Farmacéutico.
Elaborado en: Estados Unidos 5105, El triangulo (1349) Malvinas Argentinas.
Prov. de Buenos Aires

Lote: Vencimiento:

* Mismo texto para 5, 10, 50 y 100 frasco-ampollas, siendo las ultimas dos para
Uso Hospitalario Exclusivo.

Fecha Uitima Revision:
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PROYECTO DE ROTULO
LEUCOVORINA LAN
L EUCOVORINA 50,0 mg
Polvo liofilizado para inyectable
Industria Argentina Venta Bajo Receta Archivada
FORMULA CUALICUANTITATIVA

LEUCOVORINA LAN cada ampolla de 50,0 mg contiene
Leucovorina Céicica (equivaiente

a Leucovorina base 50,0 mg) 54,02 mg.
Cloruro de-Sodio 40,0 mg
Manitol 20,0 mg
CONTENIDO

*{ frasco ampoila.

CONSERVACION

Conservar el producto a temperatura entre 15°C y 30°C, en lugar fresco y seco.

“Este medicamento debe expenderse bajo receta médica, y no puede
repetirse sin nueva receta”
“Este medicamento ha sido prescripto séio para su problema médico actual.
No se io recomiende a otras personas.”
“Mantener este y cualquler otro medicamento fuera del alcance de los
nifos.”
“Especialidad medicinal autorizada por el Ministe
' ' de Saiud ” Certificado N°;
Utk

!
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. Laboratorios LANPHARM S.A.
Lynch 34861, Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina
Director Técnico: Zigmud Vegierski-Farmacéutico.
Elaborado en: Estados Unidos 51085, El triangulo (1348) Malvinas Argentinas.
| Prov. de Buenos Aires

~ Lote: Vencimiento:

* Mismo texto para 5, 10, 50 y 100 frascc-ampolias, siendo las uitimas dos para
Uso Hospitalario Exciusivo.

Fecha Ultima Revision:

FARMACEUTICC 2IGMUD VEGIERSKI
DIRECTOR TECNICO
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PROYECTO DE ROTULO

LEUCOVORINA LAN
LEUCOVORINA 350,0 mg
Polvo liofillzado para Inyectable
Industria Argentina Venta Bajo Recsta Archivada
FORMULA CUALICUANTITATIVA

LEUCOVORINA LAN cada ampolla de 350,0 mg contiene
Leucovorina Caicica (equivalente

a Leucovorina base 350,0 mg) 378,14 mg
Cloruro de Sodio 2800 mg
Manitol ' 140,0 mg
CONTENIDO

*{ frasco ampolla.

CONSERVACION

Conservar el producto a temperatura entre 15°C y 30°C, en lugar fresco y seco.

“Este medicamento debe expenderse bajo receta médica, y no puede
repetirse sin nueva receta” |
“Este medicamento ha sido prescripto sélo para su problema médico actual.
No se lo recomiende a otras personas.”
“Mantener este y cualquler otro medicamento fuera del alcance de los
nlfios.”
‘“*Especlalldad medicinal autorizada por el Ministerio
de Salud ” Certlficado N*:

FARMACI ZIGMUD VEGIERSKI
DIRECTOR TECNICO
LABORATDRIO L ANPHARM S.A.
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Laboratorios LANPHARM S.A.
Lynch 3461, Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina
Director Técnico: Zigmud Vegierski-Farmacéutico.
Elaborado en: Estados Unidos 5105, El triangulo (1349) Maivinas Argentinas.
Prov. de Buenos Aires

Lote; Vanplmiento:

* Mismo texto para 5, 10, 50 y 100 frasco-ampollas, slendo las ultimas dos para
Uso Hospitalaric Exclusivo.

Fecha Uitima Revision:
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