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Disposicién
Numero: DI-2019-4080-APN-ANMAT#MSYDS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Miércoles 15 de Mayo de 2019

Referencia: EX-2019-16616735-APN-DGA#ANMAT

VISTO el EX-2019-16616735-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracién Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma BAXTER ARGENTINA S.A., solicita la aprobacion
de nuevos proyectos de rotulos y prospectos para la Especialidad Medicinal denominada
EXTRANEAL / ICODEXTRINA Forma farmacéutica y concentracion: SOLUCION PARA
DIALISIS PERITONEAL, ICODEXTRINA 7,5 g/100 ml; aprobada por Certificado N° 54.102.

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

Que la Direccién de Evaluacion y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencién de su
competencia.

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

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

ARTICULO 1°. — Autorizase a la firma BAXTER ARGENTINA S.A., propietaria de la
Especialidad Medicinal denominada EXTRANEAL / ICODEXTRINA Forma farmacéutica y
concentracién: SOLUCION PARA DIALISIS PERITONEAL, ICODEXTRINA 7,5 g/100 ml; el
nuevo proyecto de rétulos obrante en los documentos IF-2019-18834209-APN-DERM#ANMAT;



el nuevo proyecto de prospecto obrante en el documento IF-2019-18834571-APN-
DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 54.102, cuando el
mismo se presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y rotulos y prospectos. Girese a la Direccion de
Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.
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Proyecto de rétulo

!eodéxtﬂna 5%
Solucién para dislisis peritoneal con Icodextrina
Con Sistema de Desconexion Integrado

Envase para un tinico uso
Estéril y libre de pirdgenos
Venta bajo receta

Industria Mexicana:

@ Formula:
Cada 100 mi contienen: _ ,
ICOGEXIING. ... ..o, sy 7,500 g

Cloruro de sodio................ il e esoeenens. 0,5400-G
Lactato de sodio..................... N 04500 g
Cloruro de calcio dihidratado............ceecoernorrrerseonnn. 6,0257 g
Cloruro de magnesio hexahidratado.......................c......... 0,0051 g
ICOURXIING. ... ..o eorsmvammsnssmeensscomseees e 7,500 g
Clofuro de S0dI0.....c........oveieeionerioessosioins i 0,5400 ¢
Lactato de $010....c.....ovrroo s 0,4500 g
Cloruro de calcio dihidratado...............oo........ 0,0257 g

® Cloruro de magnesio hexahidratado ...... o 00061 g

Aguainyectable €.5.0. .......cooeeirniinnn. 100 M

Contenido de electrolitos en la solucién por cada 1000 mt:

BOdI0. vt i 133 mEg/L
Caltio..ooovcien e iiie i, 3.5 mEg/L
Magnesio..............................0,6 mEg/L
Cloruro............. i ereeraenaesain 86 mEg/L &
Lactato........ooeoecvirieiianinn .. 40°'mEQ/L

Osmolaridad aproximada: 284 miuosmo!es por mm Maﬂ‘a Gabr ia Avtfa

“M.p o
PH:525,6. ctau ?écn?é‘f’ . 6 /

| ; foter M&%@?&ﬁ%ﬁw m WWT

Pgé&isﬁ%’edf 126




e
Original

Posologla y administracion. Ver prospecto adjunto,

Se debe conservar a temperatura ambiente, sin exceder los 30°C. El producto nol debe ser
almacenado por debajo:de los 4°C. « :

Via de administracioh: para administracion intraperitoneal. No usar por via intraven

No se administre si la solucién no es transparente, si contiene particulas en si
sedimentos o si el envase presenta fugas que pudieran haber roto la esterifidad. No se 4dr
si el cierre ha sido violado. Si no se administra todo ef prodiicto deséchese el sobrantg.
solo uso. Encaso dedafic el contenedor debe ser desechadc o

Manténgase fuera del alcance de los nifios T

Fecha de vencimiento:

Lote:

Elaborado por Baxter S.A deCV.

Av. de’los 50 Metros No 2, Cwac, CP 62578, Jiutepec Morelos, Méxlco

Representante, importador y distribuidor:
Baxter Argentina S.A. Av. Olivos 4140 (B1667AUT) Tortuguﬂas provincia de Buerjos Aires,
Argentma

Direccion Técnica: Carla D; Vemiero. Famacéuﬁca

' Espec:aﬂdad Medncmal autor:zada por el Ministerio.da Salud.
Certificado N" 54 102

Boisa de 2000 m! te solucion
Se conssgnaran 24 meses desde ra fecha de eiaboracién

oderada
Baxtcr Argcnt!na SA.

2del

, Iﬁﬁﬁ% WWT
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Extraneal Proyecto de prospecto Qriginal

Extraneal | ;
Icodextrina 7,5% Solucién para dialisis peritoneal

Solucién para dialisis peritoneal estéril y apirégena
Industria Mexicana : Venta Bajo Rdceta
Composicién cuali-cuantitativa:

Solucién estéril para didlisis peritoneal que contiene Icodextrina como el ingrediente
activo en una concentracion de 7.5 % plv en una solucién de electrolitos.

Férmula

Cada 100 mi contienen:
leodextrina..........couueurivivoreroooseie ridenugoiiintrnnenes 7.500¢g
Cloruro de $odio..........c..oovecrmerrossreoos i resssimiannnines 0,5400 g
Lactato de sodio.................ccocoooncin SETIRIIE ... 0,4500 g
Cloruro de calcio dihidratado...................... HorsasiSeirsvivinredsniton 0,0257 g
Cloruro de magnesio hexahidratado............................. 0,0051 g
Contenido de electrofitos en ia solucion por cada 1000 mi:
SO0 eimrtec et seee oo 133 mEq/L
Calcio........... S R e e ea b s b e e et e s s s 3.5 mEqg/L
Magnesio............ ... 0,5 mEg/L
CIOTUIO. ... 96 mEg/L
LACKAIO......cooooomsceonmnenseeeceeesee oo 40 mEg/L
Aditivos: ;

Hidréxido de sodio AU SUR SRS -
Acido CIOMIGNED ...............c.....o S c.s.

Agua para la fabricacién de inyectables ...................c.sp. 100,000 ml

Osmolaridad aproximada 284 miliosmoles por litro.
pH=5a586 .

Extraneal no contiene agentes bacteriostaticos ni antimicrobianos

Accién Terapéutica
Solucién para dislisis peritoneal.
Cédigo ATC: BOSDA. v

Descripcién
La solucién para diglisis peritoneal, EXTRANEAL (icodextrina), es una solucign para
didlisis peritoneal que contiene el agente coloide osmético, icodextrina.

- La Icodextrina es un polimero glucosa soluble en agua, derivado del almidé

para administracion intraperitoneal solo como solucién estéril. no pirogénica,
bolsas plasticas flexibles de PVC. Los sistemas del centenedor estan compu:
cloruro de polivinilo. ‘ i ‘ :

~S\Earmacéutic -

M.N. 10823 - M.8_14Fons : L A T

B I o0 01 AR DA
Apcderads s L . 1 R

Baxter Argentina S.A.
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Extraneal e ~ Proyecto de prospecto Original

Las soluciones en contacto con el envase de pldstico puede lixiviar algung de sus
componentes. quimicos an cantidades muy pequedias dentro del periodo de chd ucidad;
es decir, di-2-efilhexil ftalato (DEHF), hasta § partes por millén

Extraneal también ests indicado para mejorar Ia ultrafiltracion en la pernfanencia-
prolongada y a depuracion de creatinina y de nitrégeno de la urea en pacientes con
caracteristicas de transporte promedio elevado y alto, tal como se define en |2 prueba
de equilibrio peritoneal (PET){en comparacién con fa dextrosa al 4.25%).

Propiedades Farmaboié‘glcas

Propiedades famac’odlnévﬁicasﬁ
La Icodextrina es un polimero de
agente osmético cuando se administra por via intra

El volumen de ultrafiltracién que produce es comparable con el de glucosa al 4.25%
. ~cuando se utiliza en DPCA. L s concentraciones de glucosa e insulina en safgre se
mantienen sin cambio. R ’ , \

Propiedades farmacocinéticas:
Absorcién:

‘administracién de lcodextrina,
Metabolisnm: ' o

33 e ) -
v Iﬂfzam@ga%ggéwégw T
PRAGIEL . 5126
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Extraneal  Proyecto de prospecto Original

La icodextrina es metabolizada por la alfa-amilasa en oligosacaridos con Lin grado
inferior de polimerizacién (GP), incluyendo maltosa (GP2), maltotrioss (GP3),
maitotetralosa (GP4), y especies de peso molecular mas alto. En un estudio|de dosis
unica, se demostré un aumento progresivo en las concentraciones plasmaticad de GP2,
GP3, y GP4, con un perfil similar a aquel de la licodextrina total, alcanzando lok valores
pico al final da la permanencia prolongada y disminuyendo posteriormente. :

Solo se observaron aumentos ‘muy pequefias en los niveles sanguineo$ de los
oligosacaridos mayores que la maitosa, matotriosa o la maltotetracsa. El methbolismo
~ intraperitoneal de la Icodextrina puede producirse tal como lo sugiere el umento
progresivo de la concentracién de fos polimeros mas pequefios en el dializadd durante
la permanencia de 12 horas. Puesto que los niveles de estos metabolitos en el flializado
superan los niveles en la sangre, es probable que su presencia en &l liquido dp dialieis
se‘deba al metabolismo intraperitoneal mas que a difusion desde la sangre.

Los niveles de icodextrina en plasma en estado de equilibrio se lograron en un blazo de
una semana y los niveles en plasma en equilibric se observaron dutante la
administracion a largo plazo.
Eliminacion ;
La contribucion de la excrecion renal de Ia lcodextrina es pequefia (del <1% jff% de

la cantidad absorbida), siendo directamente proporcional al nivel de funcién renal
residual. Es probable cierta efiminacién de los metabolitos mas pequefios de la
lcodextrina hacia la cavidad peritoneai (p-¢j.: a través de Ia didlisis), especialtents la
- GP2ylaGP3, . B . o ; :

Posologia - Modo de Administracin
Via de administracién: Intraperitoneal exclusivaments. No utilizar para adminibtracion
intravenosa. ,

Aduttos v gd_u!;g mayores: administracion intraperitoneal limitada a un solo cathbio en
cada periodo de 24 horas, como parte de un régimen de DPCA o DPA.

Niftes: no se recomienda para uso en nifios menores de 18 afios.

Se recomienda Extraneal para uso durante el perfodo de permanencia mas la¥go, es
decir, en DPCA normaimente durante la noche y en DPA durante el dia,

Extraneal debe administrarse a una velocidad de infusién que resulte comoda para el

paciente. El volumen administrado debe ser determinado por el médico que lo prebcribio,

Elvolumen que se infunde debe ingresar duranfe un periodo de aproximadamerie 1

20 minutos a una velocidad que sea cémoda péra el paciente. Para pag:ierites ad
de superficie corporal normal el volumen infundido no debe exceder 2.0 L. El tier
- iar &s entre 8.y 12 horas en DPCA y de 14-18 horas e

S por gravedad @ una velocidad céx:nodg para el pa




Extraneal Proyecto de prospecto | Original

severas, incluyendo la insuficiencia cardiaca congestiva, la disminucion del vglumen, y
el choque hipovolémico. ~ ,

No administrar sila solucion no es transparente, si contiene particulas en suspensién o
sedimentos, o si muestra evidencia de fugas o si los sellos no estén intactos.

Para un solo uso. Deseche todo el resto de la solucién no utilizada.
En caso de dario, el contenedor debe ser descartado

Instrucciones de uso

Apertura: ; Lo (G ,

Rasgue la sobreenvoltura en el corte y saque la bolsa de la solucién; Puede obgervarse
una ligera opacidad del pléstico debido a la absorcién de la humedad durante el
procedimiento de esterilizacién. Esto es normal y no afecta la calidad ni la segipidad de
la solucién. La opacidad disminuird gradualmente. Si se desea mefli
suplementaria siga las instrucciones que se indican a continuacion, antes de pr
para la administracion, Verifique si existen fugas diminutas oprimiendo firmerhente la
bolsa interior. '

Inspeccion de la integridad del envase ' | -
Inspeccione el envase para signos de fugas y verifique fugas diminutas apretando
firmemente el envase.

- Medicamentos aditivos v
Algunos medicamentos aditivos pudieran ser incompatibles con Extraneal. Sifhltara el o

tapén de goma en el puerto de administracién del medicamento o si esta parcigimente
retirado, no utllice el producte. S e

‘Preparacion de Matenales.
1) Coléquese el barbijo.
2)  Laveselasmanos. ,
3)  Limpie la superficie de trabajo. ‘ ,
4)  Rasgue la sobre envoltura con firmeza en uno de sus lados, a parfjr de la
’ parte superior y retirela.
5)  Coloque la bolsa sobre la superficie de trabajo.
8)  Inspeccione el conector y asegirese que el anillo o protector del plierto
de salida esté colocado adecuadamente. Si el anillo o protector d
. puerto de salida no esta unido al conector, no utilice Ia bolsa y desfchela,
7)  Oprima la bolsa de solucién y verifique que no presente fugas. En baso
de tener fuga, deseche la bolsa ya que se pone en riesgo la esterilidad
de la solucion. : '

Nota: La presencia de pequefias gotas dentro de la sobre envoltura, no es motivo para
desechar la bolsa. ' ,

Si se prescribe Medicamento Adicional. i N R
Sifaltara el tapon de goma en el puerto de administracion del medicamento o silests
parcialmente retirado, no utilice ef producto. - ! , .

1) Inspeccione la bolsa de solucién y aseg(rese de que el tapén de gome
de administracién del medicamento se encuentre en su sitio. Desedt
bolsa sn caso contrario. :

2)  Coléquese el barbijo y lavese las manos.
3) Cologue la bolsa de solucién con el puerto de inyeccidn hacia-arribé.

‘Maia Gab
arma.




Extraneal ~ Projectodeprospecto | original

-4 Ponga antiséptico en el tapén de goma en el pusrto de adrninisir*cién del
' medicamento de la boisa de solucién y en el puerto del frasco de

medicamento. ; »

§)  Abra una jeringa con aguja de calibre 19-25 y de 25 mm de largo

6) Lavese las manos. ’ v

7)  Tome el puerto de medicamentos entre el dedo pulgar y el indice

8) Puncione el puerto de inyeccién e introduzea el medicamento.

9)  Asegtirese de que la solucién inyectada no se quede en el puerto
10) Invierta la bolsa de solucion varias veces, para mezclar el medicamnento
con la solucion.

1. Relna todos los elementos necesarios para el tratamientode DPA. =~

2. Cologue Ia bolsa que esté utilizando sobre el calentador de la maquina
cicladora y siga las instrucciones que acompafian a dicho equipo.|

3. Retire el protector de pléstico del puerto de entrada de la m:s;.ﬁ Si se

4

observa salida de solucién, deseche la bolsa, o
Conecte el equipo desechable apropiado a la bolsa de solucién. Reéfierase
atodas las instrucciones en el manual del equipo ¢ a las instruccio
acompafian al equipo (DPA). ,

5. Conecte el equipo desechable apropiado al equipo de transferencid y siga
todas las instrucciones que acompafian al manual del equipo ¢ a las
instrucciones del equipo de transferencia. ‘

es que

Contraindicaciones : ‘

EXTRANEAL (icodextrina) esta contraindicado en pacientes con alergia a los pdiimeros
cuya base es (ej.. almidén de maiz) ylo lcodextrina, en pacientes con intolaphcia a
maltosa o isomaltosa, en pacientes con enfermedad de aimacenamiento de glugégeno,
o en pacientes con acidosis lactica severa preexistente. b :
Defectos mecénicos incorregibles que previenen una didlisis peritoneal dfectiva
oincrementan el riesgo de infeccién y una perdida documentada de {a funcién petitoneat

0 una extensa adhesion que comprometa fa funicién peritoneal.

peritoneal. No se deben utilizar dispositivos de monitorizacién de glucosa en sangre que
usan métodos basados en glucoss deshidrogenasa pirroloquinolina quinona [GDH-
PQQ) o giucosa«cmorantamxidorreductasa (GDO). Ademas, no se deben usar algunos
sistemas de monitorizacién de glucosa en sangre que usan meétodos basados en
glucosa deshidrogenasa flavina-adenina dinucledtido (GDH-FAD), El uso de monitores
de glucosa basados en GDH-PQQ, GDO, y GDH-FAD y de tiras reactivas ha resk itado
en lecturas falsamente elevadas de la glucosa {debido a la presencia de maltos ). Las
lecturas falsamente elevadas de glucosa han hecho que los pacientes lo los
profesionales de la salud suspendan el tratamiento. para la hipoglucemia ¢ que
administren Ia insulina inadecuadaments. Ambas situaciones han resultado en
hipoglucemia no detectada, que ha lievado a la pérdida de la consciencia, al cofna, al
dafio neurolégico permanente, y a la muerte. Los niveles de Extraneal (Icodextrina) en
plasma y sus metabolitos regresan al inicio en un plazo aproximado de 14 dias de IpuUés
de la suspension de la administracion de Extraneal (Jcodaxt ’
falsamente elevados de glucosa se pudden medir has

s
o , .
Baxtér-Argantina spé’gaﬁlg% %ﬁ,qes 126
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Extraneal ' ) Proyecto de prospecto _ ‘ Original

suspension de la terapia con Extraneal ‘(l}codextrina) cuando se utilizan morftores de
glucosa en sangre basados en GDHePQQ,‘ GDO, y GDH«FAD/y;tirae reactivas|

Dado que los monitores de glucosa en sangre basados en GDH-PQQ, GDO

FAD se pueden utilizar en esquemas hospitalarios, as'impbnant’éqne-bs pro
dela salud de pacientes con didlisis peritoneal que usen Extraneal (lcodextrin

sionales
) revisen

Para evitar la administracién inadecuada de insulina, eduque a los pacientes para que
alerten a los profesionales de salud acerca de esta interaccion siempre ghe sean
ingresados al hospital. :

Debera contactarse al fabricante (los fabricantes) del monitor y de las tiras rp ;
para determinar si la Icodextrina o la maltosa causa interferencia o lecturas faigamente
elevadas de glucosa. Para més informacion, incluyendo una lista con informacign sobre
la compatibilidad def monitor de glucosa en sangre proporcionada por los fabrica
los monitores de glucosa por favor contacte a la linea 01 800 2298 371

BAXTER-1) o visite www.glucosesafety.com.

Extraneal esta diseﬁadb solo para su administracion intraperitoneal. No ¢s para
inyeccién intravenosa, : , S :

- complicacién conocida, y poco frecuente de la didlisis peritoneal. Se ha rey o EPS
en pacientes que usan soluciones de dialisis peritoneal, excluyendo neal

La esclerosis peritoneal encapsulante {EPS, por sus siglas en inglés) E una
\ (Icodextrina). Se han reportado resultados poco frecuente pero fatales.

resultados de los estudios de identificacién y sensibilidad del (de los) organ smo(s)
-aislado(s) cuando sea posible. Antes de la identificacién del (de los) organismo(s)

‘8i ocurre peritonitis, Ia eleccién ¥ posologia de los antibiéti’cos‘ se debers baslen los
involucrado(s), se pueden indicar antibiéticos de amplio espectro.

Se han reportado reacciones de hipersqnsibilidad poco frecuentes, y serias a Extfa
ales como necrélisis epidérmica toxica, angioedema, enfermedad del suero, ¢ ;

solucién de la cavidad peritoneal, Se deben tomar medidas terapéuticas apropialias de
acuerdo a lo indicado clinicamente. n ‘ :

Los pacientes con acidosis lactica severa no deberdn ser tratados con soluciongs para
didlisis peritoneal basada en lactato. Se recomienda que los pacientel con
padecimientos que se sepa que elevan el riesgo de acidosis lactica (por j., hipoté
severa o sepsis pueden asociarse con insuficiencia renal .aguda, errores congénitos
nacimiento,  tratamiento  con medicamentos  tales  como
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digitales ¢ medicamentos similares; la hipercalemia, la hipermagnesentia, o Ia
hipocalemia pudieran enmascarar la toxicidad por digitales. La correccién de el litos
por didlisis pudiera precipitar los 8ignos y sintomas de exceso: de digitales. Erf cambio,
pudiera ocurrir toxicidad a dosis subdptimas de digitales si el potasio se encyentra en
nivel bajo o si el calcio esta elevado.

Los siguientes padecimientos pudieran predisponer a reacciones adversds a los
procedimientos de dialisis peritoneal: padecimientos abdominales, incluyendo Hefectos
mecanicos no corregibles que impiden la farmacodinamia eficaz 0 aumentan
de infeccion, rompimiento de la membrana peritoneal y diafragma por cirugia, arjomalias
congénitas o trauma antes de la cicatrizacién completa, tumores abd

impiden la nutricién normal, el detsrioro de la funcién respiratoria, la colocacit
injerto adrtico reciente, y la deficiencia de potasio también pueden predisponer a
complicaciones de la didlisis peritoneal.
Se deberd emplear técnica aséptica durante todo el procedimiento de la|dialisis
peritoneal para disminuir la posibilidad de infeccién. ,
Después de su uso, el liquido drenado se debera inspeccionar para la pre:
fibrina o de turbidez, que puede indicar la presencia de peritonitis.

peritoneai se puede cara«’:terizar por distensién abdominal, sensacién de plenitug o falta
de aliento. Ef tratamiento de la sobreinfusién es drenar la solucién de didlisis pefitoneal
de la cavidad peritoneal. ~

- Extraneal no contiene potasio debido al riesgo de hipercalemia. ,

La adicion de‘clcmrof de potasio (en una concentracién de hasta 4 mEq/L) pgq estar
; - 8¢ . - mir]

evaluacion de los niveles de potasio sérico y corporal total: y bajo la direccién| de un

Necesidad de un médico capacitado , o
El tratamiento debers ser iniciado y supervisado por un médico con conocimientp en el
manejo de pacientes con insuficiencia renal.

hipervolemia o hipovolemia, y las consecuencias potenciaimente severas, incluyehdo la
insuficiencia cardiaca congestiva, la disminucion del volumen y el choque hipovol$mico.
Se debe mantener un registro exacto del balarice de liquidos y se debe monitorizar el
peso comporal del paciente.

El estado del volumen del paciente se debe supervisar cuidadosamente para ?itar la

Las pérdidas significativas de prdteina, aminodcidos, vitaminas solubles en agua ¥ otros

medicamentos pueden ocurrir durante Ia didlisis peritoneal. Se debera vigilar el dstado
nutricional y se debera proporcionar terapia de reemplazo segin sea necesario.
En pacientes con hipercalemia, p riicularmente en aquellos con soluciones para disiisis
petitoneal baja en calcio, se debera tener cuidado con el hecho de que Extraneal ho se
Provee en una solucion electrolitica baja en calcio. [ o

iggas & 4512
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No se deberan usar las soluciones que estén turbias, que contengan materia
particulada, o que muestren evidencia de fugas. . R

Diabetes mellitus dependisnte de insulina '
Los pacientes con diabetes dependiente de insulina pudieran requerir la modifidacién de
la dosis de insulina después del inicio del tratamiento con Extraneal. S¢ debera
monitorizar adecuadamente [a glucosa en sangre y ajustar la dosis de insulina

8e debera dar instrucciones a los pacientes para que no usen soluciones lsi estan
turbias, contienen materia particulada visible, o sl muestran evidencia de fugds en los

Se debera emplear una técnica aséptica a lo largo de todo el procedimiento,

Para disminuir la posible molestia durante la administracion, se debera dar instrdcciones
a los pacientes para Que calienten las soluciones a 37 °C (98 °F) antes de su uko. Solo
se debera utilizar calor seco. Es mejor calentar las soluciones dentro de la
usando compresas calientes. Para evitar la contaminacién, las soliciones no se
sumergir en agua para calentarias. No utilice un horno de microondas para
Extraneal. Calentar Ia solucién por arriba de 40 °C (104 °F) puede ser perjudi
la solucién. ‘ ,

Debido a que el uso de Extraneal interfiere con Ia glucosa deshidrdgenasa
pirroloquinolina quinona (GDH-PQQ), glucosa-colorante-oxidoredt
Diéxidoreductasa (GDO), y algunas ‘mediciones de glucosa en sangre basgdas en
glucosa deshidrogenasa flavina-adenina dinuclestido (GDH-FAD), alos paciente
debera dar instrucciones para usar unicamente monitores de glucosa y tiras réa
especificas para glucosa, f

Pregunte en su unidad el método ‘més conveniente para medir glucosa en |sangre
(glucémetro). v

| Debe avisar a su médico y enfermera de DP antes de cambiar su(s) monitor(es)|casero ,
de glucosa o la(s) tira(s) reactiva(s) de glucosa de un producto a otro,

 interferencia con los monitores de giucoss |, niveles plasmaticos de Icodextrin
sus metabolitos exigen un minimo de 10 dias para no ser detectados.

s * - B
No se ha establecido ia seguridad y eficacia en pacientes pediatricos.

R
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Embarazo :

Embarazo categoria C : ;
No se han conducido estudios de- reproduccién animal completa, inciuendo. el
desarrolio embriofetal en Utero a la exposicién muitiple apreciable en humanos con
Extraneal o Icodextrina. Por lo tanto, no se sabe si Icodextrina o la solucion eal
pueden provocar dafio fetal cuando se administran a una mujer embarazada ¢ afectan
la capacidad reproductiva. Extraneal se debera utilizar solo en mujeres embgrazadas
cuando la necesidad supere los riesgos potenciales. o o

No se sabe si icodextrina o sus metabolitos se excretan en la leche matema‘;jcebido a
que mychos medicamentos se excretan en la lache humana, se deberé tener précaucion
cuando se administre Extraneal a una mujer lactante.

Interacciones medicamentosas y de otro género: ,
No se han realizado estudios de interaccién con Extraneal. No se realizé la evhluacion
de los efectos de Extraneal en el citocromo P450. Las concentraciones sangumeas de
medicamentos dializables se pueden reducir con la dialisis peritoneal. Se desdonocen,
no obstante, las concentraciones en sangre de los medicamentos dializables pueden
disminuir por la didlisis. Si es necesario, debe instituirse un tratamiento corredtivo. En
pacientes que utilizan glucdsidos cardiacos, sera necesario revisar cuidadosamente las
concentraciones de potasio, calcio y magnesio en plasma. En el ¢ de
concentraciones anormales deben tomarse las medidas adecuadas. i

~Adicién de potasio

En Extraneal se ha omitido el potasio debido a que la didlisis se puede realidar para.
corregir la hipercalemia. En pacientes con niveles de potasio sérico normales b bajos,
la adicion de cloruro de potasio (hasta una concentracion de 4 mEq/L) puede estar
indicada para prevenir la hipocalemia severa. La decisién de afadir cloruro de|potasio
debe ser tomada por el médico tras la cuidadosa evaluacion del potasio sérico. |

Adicion de Insulina \ ,
Se evalué la adicién de insulina a Extraneal en 6 pacientes diabéticos ihsulino-
dependientes en tratamiento con DPCA para la insuficiencia renal crénical No se
observo ninguna interferencia de Extraneal en la absorcién de insulina de la bavidad
peritoneal ni en la capacidad de la insulina para controlar la glucosa sanguinea. $e debe
realizar un adecuado monitoreo de la glucosa sanguinea al iniciar la terapia con
Extraneal en pacientes diabéticos, ajustando la dosis de insulina en caso neceshrio.

- Adicién de heparina : , SRR
No se han realizado estudios sobre la interaccién entre Extraneal y hepariha con
humanos. Los estudios in vitro no mostraron evidencia de incnmpaﬁbiﬁm entre
heparina y Extraneal. - R : ‘ B
Adicién de antibidticos . : ‘
Se ha demostrado compatibilidad con vancomicina, cefazolina, ceRazidima, gentzmicina
y netilmicina. No obstante, los aminoglucésidos no deben mezclarse con las periicilinas
debido a la incompatibilidad quimica. :

Concentracién Inhibitoria Minima (GIM) |
No se han realizado estudios clinicos formales sobre la interaccion con antibioti
estudios in vitro realizados con Extraneal y con fos siguienjesg_antibiéticos go han 8*“

Maria ¥
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demostrado efectos respecto a la concentracién inhibitoria minima (CIM). Vangomicina,
cefazolina, ampicilina, ampicitinaffiucoxacilina, ceftazidima, gentamicina y anfakericina.

Alteracionss en jos resultados
Analisis de laboratorio
Electrolitos en suero \ 4 o . L

Se han observado disminuciones en los niveles de sodio y de cloro en quero en

pacientes con Extraneal. =

fue de -2.8 mmol/L. para pacientes con Extraneal y de -0.3 mmol/L para pacieftes con
la solucién control. Cuatro pacientes con Extraneal y dos pacientes control desafrollaron
sodio en suero < 125 mmol/L. La media del cambio en cloruro de sodio desdale! inicio
hasta la ultima visita del estudio fue de - 2.0 mmol/L para los pacientes con Exfaneal y
de + 0.6 mmol/L para los pacientes control. Se observaron cambios similarek en las
quimicas sanguineas en un estudio clinico adicional en una subpobiacion de phcientes
promedio elevadoftransportador elevado. Las disminuciones en los niveles de|sodio y
. cloro en suero se pueden refacionar a la dilucién que resulta a partir de la preséncia de
metabolitos de Icodextrina en plasma. Aunque estas disminuciones han sido pgquefias
y clinicamente irrelevantes, se recomienda la monitorizacién de los niveles electoliticos
en suero de los pacientes como parte de las quimicas sanguineas rutinarias. |

Extraneal no contiens potasio. Evalte el potasio-en suero antes de administra cloruro
de potasio al paciente. En situaciones en las que hay un nivel normal de po asio en

" suero o hipocalemia, pudiera ser necesaria la adicién de cloruro de potasio (hasta
concentracion de 4 mEq/L) a la solucion para evitar la hipocalemia severa. Es
debera hacer bajo evaluacién cuidadosa del suero y del potasio corporal total
bajo la supervisién de un médico, i :

sanguinea, las concentraciones electrollticas incluyendo magnesio y bicarbonatg.

 Se debers monitorizar de forma periédica los liquidos, la biometria hemética, la quimica
“niveles de magnesio en suero son bajos, se pueden utilizar suplementos de mﬁ

. Fosfatasa aicalina '
Se ha observado una elevacién en la media de Ia fosfatasa alcalina en suerofen jos
estudios clinicos de enfermedad renal en etapa terminal (ESRD, por sus siglas eninglés)
que recibieron Extraneal. No se observaron elevaciones asociadas en las pruebds de la
funcion renal. Los niveles de fosfatasa alcalina en suero no mostraron evidericia de
elevacion progresiva durante un periodo de estudio de 12 meses. Los niveles regresaron
a la normalidad aproximadamenta dos semanas después de la suspension de Exttaneal,

'Hubo casos individuales en los que la elevacién de Ia fosfatasa alcalina se asogi6 con

AST (SGOT) elevado, pero ninguna elevacién se consideré causalmente refaciorjada al
tratamiento. . . : ; &

Glucosa en Sangre f ki |
Las mediciones de la glucosa sanguinea se deben realizar con un método espk
para la glucosa, con el fin de evitar interferencias con la maltosa. Se han obsd

ifico

rvado
niveles falsamente elevados de glucosa con los dispositivos para monitorizar la glucosa
€n sangre y con las tiras reactivas que usan glucosa deshidrogenasa pirroloquinolina
quinona (GDH-PQQY); glucosa-di-oxidorreductasa (GDO), y algunos métodos basa
en glucosa deshidrogenasa flavin-adenina nucledtido (GDH-FAD). No se deben tilizar
sistemas de monitoreo de glucosa que empleen métodos a base de GDH PRQ ni
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algunos métodos basados en GDH-FAD para medir los niveles de glucosa en dacientes
que recibieron Extraneal. ‘

Amilasa en suero : o ‘

Se ha observado disminucion de sodio y cloruro sérico asi como una §parente
disminucion de la actividad de la amilasa sérica en pacientes que usan Exirarjeal.
estudios preliminares indican que Icodextrina Y sus metabolitos interfisren|con los
ensayos de amilasa basados en enzimas, resultando en valores inexactamente bajos.
Esto se debera tomar en cusnta al evaluar los niveles de amilasa en suerd para el
diagnéstico y monitorizacion de pancreatitis en pacientes que utilizan Extraneal. :

R :

‘X2 sak? HRUeNes!s Hleit) :

-La lcodextrina no mostré evidencia ¢ @ genotoxicidad potencial en la prueba de rutacion
celular bacteriana reversa (prueba de Ames) in vitro, en la prueba de abbrracion
cromosémica de células mamarias in vitro en mamfferos (prueba en células de ovario
de hamster chino CHO por sus siglas en inglés), ni en la prueba de microntcleos in vivo
en ratas. No se han realizado estudios a large plazo en animales para evh

‘ potencial carcinogénico de Extraneal o de la lcodextrina. La icodextrina se deri
maitodextrina, un ingrediente habitual en alimentos. ‘

Un estudio de fertilidad en ratas en el que machos y hembras fueron fratados,
4 y 2 semanas, respectivamente antes de aparearse y hasta el dia 17 de la gé
con hasta 1.5 g/kg/dia (un tercio de la exposicién humana con base de mg/m?2) d
resultado pesos ligeramente més bajos en los epididimos de ios machos del gny
dosis altas comparados con los del grupo de control. La significancia toxicold
este hallazgo no fue notoria dado que ninglin otro érgano reproductivo se vio afectado
y que se demostré la fertilidad de todos los machos. El estudio no probé ningan efecto
del tratamientc con lcodextrina sobre la capacidad de apareamiento, feytilidad,
respuesta de la camada, supervivencia embriofetal o crecimiento y desarrollo dgl fetal.

' Reacciones Adversas
~ Ensayos clinicos fi L S . , ‘
Debido a que los ensayos clinicos se conducen bajo condiciones ampliamente vafiables,
las tasas de reacciones adversas observadas en ensayos clinicos de un medicgmento
. no se pueden comparar a las tasas en los ensayos clinicos de otro medicamentt
pueden reflejar las tasas observadas en la practica. La informacién de ia rdaccion
adversa de los ensayos clinicos, no obstante, proporciona una base para identifica
eventos adversos que parecen estar relacionados al uso def medicamento para la tasas
aproximadas. : :
Extraneal fue inicialmente estudiado en ensayos clinicos controlados de 493 pagientes ,
con enfermedad renal en etapa terminal que recibieron un intercambio diario ico de
Extraneal durante una sesién prolongada (8 a 18 horas). Hubo 215 pacientes explestos
durante al menos 6 meses y 155 pacientes expuestos durante al menos un afio.
poblacién fue de 18 a 83 afios de edad, 56 % varones y 44 % mujeres, 73 % caucgsicos,
18 % negros, 4 % asigticos, 3 % hispanos, y se incluyé a pacientes con las siglientes -

Mar(s Qabrista
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Las pacientes mujeres reportaron una incidencia de eventos cutdneos, i uyendo
erupcion cutanea, tanto en grupo de tratamiento de Extraneal como en el grupo de
‘tratamiento control con dextrosa. B =

El cuadro 1 muestra los eventos adversos reportados en estos estudios [clinicos,
independientemente de la causalidad, que ocurren en 2 5 % de los pacientes ylque son
mas comunes con Extraneal que con el control,

Tabla 1 - Eventos adversos reportados en >5% de

los pacientes y mis comunes

Extraneal | Control

N=493 N347

Peritonitis - \ 26% | 258%
Infeccion vias respiratorias altas |  15% | 13%
| Hipertension . | 13% 8%
Rash - Erupcién cutdnea 10% | 5%
® [ cCefalea T | %
Dolor abdominal o 8% | 6%
Sindrome gripal - 7% | 6%
Nausea - 7% 5%

| Tos % 4%
1 Edema ' 6% 5%
Lesion accidental 6% 4%
Dolorde pecho - 5% 4%
Dispepsia S B 5% 4%
[ Hiperglucemia 5% 4%

Las reacciones adversas reportadas con una incidencia > 5 % y al menos tan fcomun

periférico, - hipocalemia, hiperfosfateria, hipoproteinemia, hipervolemia, arraigia,
. - vertigo, disnea, trastorno cutéaneo, y prurite. ' N :
~ Los eventos adversos adicionales que ocurtieron con una incidencia < 5 %y que
pudieran o no haber estado relacionados a Extraneal incluyen: dolor en la i Nusion,
agrandamiento abdominal, efluyente turbio, disminucién de Ia ultrafiltracién, hipotensi

postural, fnsuﬁcieng:a cardiaca, hiponatremia, . hipocloremia, hipercalbe

‘eccema, erupcion vesicobullosa, erupcién maculopapular, ertema multiforme. Tog
eventos reportados se incluyen en la lista, excepto aquelios ya enlistados en el
1 0 los siguientes dos parrafos, aquellos no convincentemente asociados a Extrafeal, y
aquelios que se asociaban con el padecimiento que estaba siendo fratado o rela cipnado
al procedimiento de dialisis.

SGOT, calambres, confusién, edema pulmonar, edema facial, dermatitis exfoliativa

= 47) o control con dextrosa (n = 45) durante la sesién prolongada (14 + 2
Consistente con los datos reportados en los ensayos originales de Extraneal, la e
cutanea fue el evento que ocurrié con mayor frecuencia. ~_ - ’

Rolacionadosalat-diélisis peritoneal -~ Ma §a :'
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Se observaron eventos adversos comunes a la didlisis peritoneal, inclujendo ia
peritonitis, infeccion alrededor del catéter, desequilibrio de liquidos y de electfolitos, y
dolor, con una frecuencia similar con Extraneal que con los controles.
Cambios en la fosfatasa alcalina y en los slectrolitos en suero |
Se ha observado elevacién en la media de la fosfatasa alcalina en suero en los jps
clinicos de pacientes con ESRD que recibieron Extraneal. No se observaron eleyaciones
asociadas en otros andlisis quimicos del higado. Los niveles de fosfatasa aldalina en
suero no mostraron elevacion progresiva durante un periodo de estudio de 13 meses.
Los niveles regresaron a la normalidad aproximadamente dos semanas después
suspension de Extraneal. : ]
Se han observado disminuciones del sodio y del cloro en suero en pacientes gue usaron
Extraneal. Las disminuciones en el sodio y cloro en suero se pueden relaciopar a la

INFECCIONES E INFESTACIONES: peritonitis fungica, peritonitis bacteriana, i eccién
en el sitio del catéter, e infeccion refacionada al catéter.

TRASTORNOS HEMATOLOGICOS Y DEL SISTEMA LINFATICO: trombocit
leucopenia. ' \
TRASTORNOS DEL SISTEMA INMUNE: vasculitis leucocitoclastica, enfermedad del
suero, e hipersensiblidad. ‘

TRASTORNOS DEL METABOLISMO Y DE LA NUTRICION: Shock hipogludémico,
sobrecarga de liquidos, deshidratacién, y desequilibrio de liquidos.

TRATORNOS DEL SISTEMA NERVIOSO: coma hipoglucémica, y sensacién de ardor.
TRASTORNOS OCULARES: visién borrosa. « :
TRASTORNOS RESPIRATORIOS, TORACICOS, 'Y DEL MEDIASTINO:
broncoespasmo, y estridor, - :
TRASTORNOS ~GASTROINTESTINALES: peritonitis ~ esclerética encapsl;
pggtonitis aséptica, efluyente turbio peritoneal, fieo, ascitis, hernia inguinal, y
abdominal, : ,

TRASTORNOS CUTANEOS Y SUBCUTANEOS: necrolisis epidérmica téxica, eritema
multiforme, angioedema, urticaria generalizada, erupcion cutdnea toxica, edemalfacial,
edema periorbital, erupcion cutdnea exfoliativa, exfoliacién cutédnea, prurigo, e
cutanea (incluyendo macular, papular, eritematosa, y exfoliativa), dermatitis (inciuk
alérgica y por contacto), erupcion medicamentosa, eritema, onicomadesis, piel seda
agrietada, y ampollas. _

TRASTORNOS MUSGULOESQUELETICOS, Y DEL TEJIDO CONECTIVO: arths
dolor de espalda, y dolor musculoesquelético. v
TRASTRONOS DEL SISTEMA REPRODUCTIVO Y DE LA MAMA: edema pere
- edema escrotal. , ‘ ,
TRASTORNOS GENERALES Y MOLESTIAS EN EL SITIO DE ADMINISTRACION:
molestia, pirexia, escalofrios, malestar general, disminucién del efecto del medica hanto,
ineficacia farmacolégica, eritema en el sitio del catéter, inflamaci6n en el sitio del ctéter.
reaccion relacionada a la infusién (incluyendo dolor en el sitio de la infusion, dolo

sitio de la infusion). | \
Maris Gabﬂel& Y
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LESIONES TRAUMAT!CAS, INTOXICACIONES Y COMPLICACIONES DE
PROCEDIMIENTOS TERAPEUTICOS: Interaccién con los dispositivos.

ABUSO Y DEPENDENCIA DEL FARMACQ
No se ha observado potencial de abuso o dependencia del formaco con Extrageal.

Sobredosificacion ;

No hay datos disponibles sobre las experiencias de sobredosis con Extraheal. Se
esperaria que la sobredosis de Extraneal resultara en niveles mas altos de icbdextrina
y sus metabolitos en suero, pero no se sabe qué signos o sintomas pudi “causar
mediante la exposicién en exceso de las exposiciones en los ensayos clinicos] En caso
de sobredosis con Extraneal, se deberan administrar soluciones basadas ery glucosa
con la dialisis peritoneal continua. ‘ o
Ante la eventualidad de una sobredosis concurrir al hospital mas cercano o comunicarse
con los Centros de Toxicologla: ,
HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ: (011) 4962-6666 / 2247
HOSPITAL A. POSADAS: (011) 4654-6648 / 4658-7777

Presentaciones : ,
EXTRANEAL est4 disponible en envase flexible de PVC conteniendo:
1,51 8 unidades/ caja Boisa simple Sistema Il (conector Luer)
151 8unidades/caja = Con Sistema de Desconexidn Integrado Sfstema Ii
- _ _ (conector Luer) :

1,51 6 unidades / caja - Bolsa simple Sistema Il (conector Luer)
1,81 6 unidades/caja : - Con Sistema de Desconexion Integrado Slstema il

o o (conector Luer) , SRk
1,51 6 unidades / caja - Con Sistema de Desconexién Integrado {tonector

: = o Lineo) B
2,01  5unidades/caja ~ Bolsa simple Sistema Il (conector Luer)
2,01  5unidades / caja _Con Sistema de Desconexidri Integrado [Sistema

~ Il (conector Luer)
2,01  Sunidades/caja Con t;sistema de Desconexion Integrado (¢onector
Linso)
2,51 4 unidades/ caja Bolsa simple Sistema Il (conector Luer)
2,51 4unidades / caja Con Sistema de Desconexion Integrado Sstema 11
, , (conector Luer)

251 4 unidades / caja Eon Sistema de Desconexion Integrado (&Qnector

Condiciones de Conservacién de Solucién para dlélisis peritoneal
~ Se debe conservar a temperatura ambiente sin exceder los 30°C.

El producto no debe ser almacenado por debajo de los 4°C

No utilice EXTRANEAL si la solucién no esta transparente o el envase esta
deteriorado. e P '

No utifizar EXTRANEAL después de la fecha de caducidad indicada en la etiqupta.

Mantener fuera del alcance de los nifios
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Sa!ud; Certificado N° 54.102
Direccién Técnica: Carla Di Vemniero, Farmacéutica,

aléatyorado por: Baxter S.A. de C.V.,, Av. de los 50 metros N° 2, Civac, Juitepec, Mbreicg, ,
Xico A A
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Importado y comercializado en Argentina: , : ,
Baxter Argentina S.A. Av. Olivos 4140, (B1667AUT), Tortuguitas, Provincia d¢ Buenos
Aires, Argentina.

Fecha Ultima revisién: 11/10/16
ceds: ccsi1002016jan29
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