


INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL CONVENIO
DIRECCION DE ADMINISTRACION MODIFICATORIO
UNIDAD DE ADQUISICIONES E INFRAESTRUCTURA N° 1 (UNO)
COORDINACION DE ADQUISICION DE BIENES Y
CONTRATACION DE SERVICIOS
COORDINACION TECNICA DE PLANEACION Y CONTRATOS

AL CONTRATO
U180414

CONVENIO MODIFICATORIO NUMERO 1 (UNO) AL CONTRATO ABIERTO NUMERO
U180414 PARA LA ADQUISICION DE BIENES TERAPEUTICOS DE LOS GRUPOS 010
MEDICAMENTOS, 030 FORMULAS Y 040 ESTUPEFACIENTES Y PSICOTROPICOS,
RELATIVOS A LA COMPRA CONSOLIDADA DEL EJERCICIO FISCAL 2019, QUE
CELEBRAN POR UNA PARTE EL INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL, QUE EN
LO SUCESIVO SE LE DENOMI’NARA “EL INSTITUTO”, REPRESENTADO EN ESTE ACTO
POR EL C. JOSE MANUEL OLAN GIL, EN SU CARACTER DE APODERADO LEGAL, Y POR
LA OTRA PARTE, LA EMPRESA DENOMINADA RALCA, S.A. DE C.V., A QUIEN EN LO
SUCESIVO SE DENOMINAR{\ “EL PROVEEDOR”, REPRESENTADA POR EL C. RENATO
MARTIN 1ZQUIERDO GARCIA, EN SU CARACTER DE REPRESENTANTE LEGAL, Y A
QUIENES DE MANERA CONJUNTA SE LES DENOMINARA “LAS PARTES”, AL TENOR DE
LOS ANTECEDENTES, DECLARACIONES Y CLAUSULAS SIGUIENTES:

ANTECEDENTES

l.- Con fecha 26 de diciembre de 2018, “LAS PARTES” suscribieron el contrato primigenio,
derivado del procedimiento de Licitacion Publica Internacional Bajo la Cobertura de los Tratados
de Libre Comercio Electronica numero LA-050GYR047-E45-2018, con una vigencia a partir del
01 de enero y hasta el 31 de diciembre de 2019.

Il.- En la Clausula Vigésima Segunda.- “Modificaciones” del contrato primigenio, “LAS PARTES”
acordaron que el instrumento juridico podria ser modificado durante la vigencia del mismo, de
conformidad con el articulo 52 de la Ley de Adquisiciones, Arrendamientos y Servicios del Sector
Publico.

lll.- En el Anexo 1 (uno) del contrato primigenio, “LAS PARTES” convinieron las caracteristicas
técnicas y alcances de la adquisicion de los bienes, asi como el monto a ejercer durante la
vigencia del citado instrumento juridico.

DECLARACIONES
l.- “EL INSTITUTO” declara, a través de su Apoderado Legal, que:

.1.- El C. José Manuel Olan Gil, en su caracter de Titular de la Unidad de Adquisiciones e
Infraestructura, cuenta con las facultades suficientes para suscribir el presente instrumento
juridico en su calidad de Apoderado Legal, de conformidad con lo establecido en el articulo 268
A de la Ley de Seguro Social, y acredita su personalidad mediante el testimonio de la Escritura
Publica numero 81,077 de fecha 21 de marzo de 2019, otorgada ante la fe del Licenciado
Cecilio Gonzalez Marquez, Titular de la Notaria Publica Numero 151 del Distrito Federal, hoy
Ciudad de México, actuando como suplente en el protocolo de la Notaria Publica Nimero 37 del
Distrito Federal, hoy Ciudad de Mexico, de la que es Titular el Licenciado Carlos Flavio Orozco
Pérez, e inscrita en el Registro Publico de Organismos Descentralizados bajo el folio nimero
97-7-27032019-184244, de fecha 27 de marzo de 2019; manifiesta bajo protesta de decir
verdad que las facultades que le fueron conferidas no le han sido revocadas, modificadas, ni
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restringidas en forma alguna en cumplimiento a los articulos 24 y 25 de la Ley Federal de las
Entidades Paraestatales.

1.2.- Mediante oficio niumero 095384611810/2019001633 de fecha 30 de abril de 2019, el Titular
de la Coordinacién Técnica de Planeacion adscrita a la Coordinacion de Control de Abasto,
solicité a la Coordinacion de Adquisicion de Bienes y Contratacién de Servicios, la elaboracion
del presente convenio modificatorio, remitiendo para tal efecto los Resultados Técnicos de la
Evaluacion de Inclusion del (os) Registro(s) Sanitario(s), de fechas 29 y 30 de abril de 2019,
emitidos por la Titular de la Division Institucional de Cuadros Basicos de Insumos para la Salud y
la Titular de la Divisidon de Planeacion de Bienes Terapéuticos, respectivamente. Documentos
que se agregan al Anexo 1 (uno) del presente convenio.

Il.- “EL PROVEEDOR?” declara, a través de su Representante Legal, que:

11.1.- Con escrito de fecha 25 de abril de 2019, solicité a “EL INSTITUTO” la inclusién de registro
sanitario. Documento que se agrega al Anexo 1 (uno) del presente instrumento juridico.

I.2.- Esta en condiciones de suministrar a “EL INSTITUTO” los bienes en los términos pactados
en el contrato primigenio, sin modificar las caracteristicas técnicas de los bienes acordados.

lil.- “LAS PARTES” declaran, por conducto de su Apoderado y Representante Legal, que:

lll.1.- Las facultades que les fueron otorgadas no les han sido modificadas, restringidas, ni
revocadas de forma alguna, para los efectos que se deriven del presente instrumento legal.

lll.2.- Estan de acuerdo en celebrar el presente convenio modificatorio con fundamento en lo

dispuesto en el articulo 52 de la Ley de Adquisiciones, Arrendamientos y Servicios del Sector
Publico, por lo que se otorgan las siguientes:

CLAUSULAS

PRIMERA.- “LAS PARTES” convienen en modificar el contrato primigenio para incluir el registro *

sanitario a la clave que se describe a continuacién, conforme se detalla en el Anexo 1 (uno) del-
presente instrumento juridico, quedando de la siguiente manera:

CLAVE REGISTRO SANITARIO TITULAR DEL REGISTRO SANITARIO
010 000 4236 00 00 099M84 SSA NORVARTIS PHARMA, AG.
V4
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SEGUNDA.- GARANTIA DE CUMPLIMIENTO DEL CONVENIO.- “EL PROVEEDOR” se obliga
a entregar, a mas tardar dentro del plazo de 10 (diez) dias naturales, contados a partir de la
firma de este instrumento juridico, la modificacion o el endoso a la garantia de cumplimiento del
contrato que se modifica.

TERCERA.- “LAS PARTES” convienen expresamente que salvo lo previsto en el presente
convenio, no se modifica, altera o nova en forma alguna lo estipulado en el contrato primigenio.

CUARTA.- JURISDICCION.- Para la interpretacion y el cumplimiento de este convenio
modificatorio, asi como todo aquello que no esté expresamente estipulado en el mismo, “LAS
PARTES” se someten a la jurisdiccion de los Tribunales Federales competentes de la Ciudad de
México, renunciando a cualquier otro fuero presente o futuro que por razén de su domicilio les
pudiera corresponder.

Enteradas “LAS PARTES” del contenido y alcance de todas y cada una de las clausulas de este
instrumento juridico, lo ratifican y firman en la Ciudad de México, el 17 de mayo de 2019, por
sextuplicado, quedando un ejemplar en poder de “EL PROVEEDOR” y ls)s restﬁntes en poder
de “EL INSTITUTO”.

“EL INSTITUTO” “EL RROVEEDOR”
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL RALCA S.A.DEC. V

\ :\K@

C.JOSE MAN ESOLAN GIL C. RENATO MARTIN |Z I RDO GARCIA

~ Apodera egal Repres\enta nte al

“AREA CONSOLIDADORA”
REPRESENTANTE COMUN DE LOS
ADMINISTRADORES DEL CONTRATO

Articulos 2, fraccién II, y 84 del Reglamento de la Ley de Adquisiciones,
Arrendamientos y Servicios del Sector Pablico y Numeral 5.4.13 de las
Paoliticas, Bases y Lineamientos en materia de Adquisiciones, Arrendamientos y
Servicios del IMSS.

. _—
\ | \ ‘. 3
"))
C. CLAUDIA EDITH SUAREZ OJEDA
// Coordinadora de Control de Abasto
u.s,fw#y(/

Vs
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DIRECCION DE ADMINISTRACION
Unidad de Administracién
Coordinacién de Control de Abasto
Coordinacién Técnica de Planeacién

GOB‘IERNODE ‘ ;ﬂ

MEXICO | W&

NSTITUTD NEXCARD PEL IR Siia .
m% dlsséf?m t::‘%ﬁco, a 30 de abril de 2019,
UNIDAD DE ADQUISICIONES

Mtro. Francisco Javier Garcfa Torres * 02 l(Ai 26&9 *

Encargado de la Coordinacién de Adquisicién de G X _

Bienes y Contratacién de Servicios, R E ( ~ i b [ D O
Instituto Mexicano del Seguro Social COORDINACION DE ADQUISICIGN DEZ
'ENES Y CONTRATACION DE SERVICIOS

Me dirijo atentamente a Usted, en relacién al contrato U180414, adjudicado al proveedor Ralca, S.A de CV,
derivado del procedimiento de Licitacidn Pdblica Internacional Bajo los Tratados del Libre Comercio
Electrénica ndmero LA-O50GYRO47-E45-2018, para atender la necesidad de la clave 010 000 4236 00 00, para
el presente ejercicio fiscal.

Of N° 095384611810/201900] § 3 3.

Presente.- i

Se hace de su conocimiento que mediante escrito de fecha 25 de abril del afio en curso, recibido en este
Instituto con fecha 26 de abril del mismo afo, el proveedor antes mencionado solicité la inclusién del
siguiente registro sanitario:

No.de
Contrato

"CICLOSPORINA “SOLUCION ‘

INYECTABLE CADA AMPOLLETA e =

CONTIENE: CICLOSPORINA 50 MG is
u180414 oo 000 | 4236 00 Q0 ENVASE CON 10 AMPOLLETAS CON 099M84 SSA NOVART!SPHARWAG suUIza = {
o UN ML. —
el )

QD

De conformidad con lo establecido en el articulo 52 cuarto pérrafo de Ia Ley de Adquisiciones, -0

Arrendamientos y Servicios del Sector Publico, asi como en el apartado denominado “Inclusion de Registros
Sanitarios” de los Términos y Condiciones del procedimiento de contratacién
LA-O50GYRO47-E45-2018, se manifiesta que la procedencia deriva de la peticién del proveedor y el
incumplimiento en la entrega que presenta la clave de referencia en los almacenes del §mbito nacional, por lo
que con fundamento en el numeral 5.4.13 de las Politicas, Bases y Lineamientos en materia de Adquisiciones,
Arrendamientos y Servicios del Instituto Mexicano del Seguro Social, en mi cardcter de Area Consolidadora

¥ condiciones de contratacién.
En virtud de lo anterior, se anexa al presente soporte documental que se lista a continuacién:

- Solicitud y formato de Inclusién de Registro Sanitario;

- Escrito del Titular del registro sanitario adjudicado en que manifiesta las causas que genefan la
imposibilidad de entrega;

- Carta de respaldo del Titular del Registro Sanitario que se pretende incluir, conforme al numeral
relativo de los términos y condiciones;

DIVISION DE CONTRATOS
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GOBIERNO DE S DIRECCION DE ADMlN|STRACION
|

. MEXICO

Carta del proveedor en que manifiesta de manera expresa y bajo protésta de decir verdad, el origen
de los bienes que pretende incluir; y

Documentaciéon con la que se acredité cumplimiento de los requisitos técnicos que se establecen en
los términos y condiciones rubros “Registro Sanitario” y “Norma o Especificacion Técnica que deben
cumplir los bienes”. I -

Resultado Técnico de la Evaluacién de Inclusion presentado por el proveedor, emitido por la Titular de
la Divisién Institucional de Cuadro Basico de Insumos para l]a Salud, mediante el cual acredita el
cumplimiento de los requisitos técnicos del “registro sanitario”.

Resultado Técnico de la Evaluacion de Inclusion presentado por el proveedor, emitido por la Titular de
la Division de Planeacién Bienes Terapéuticos, mediante el cual acredita el cumplimiento de las
“Normas o Especificacion Técnica que deben cumplir los bienes".

Agradeciendo su valioso apoyo para que la presente solicitud sea atendida en el menor plazo posible e
impactar el registro en el Sistema de Abasto Institucional (SAl), lo anterior para efecto de evitar que este
Instituto realice compras locales dadas la problemética de surtimiento y reducir la afectacion en la atencion
de recetas.

Sin mas por el momento, aprovecho la ocasién para enviarle un cordial saludo.

Atentamente

o Olmos
ico de Planeacion

Mtra. Claudia Edith Sudrez Ojeda.- Titular de la Coordinacién de Control de Abasto y Encargada de la Unidad de Administracion. Presente. *)
Mtro. Francisco Javier Garcia Torres- Titular de la Coordinacion Técnica de Bienes y Servicios. Presente. (*) -Para Seguimiento y Registro en SAI
Lic. Julio César Marquez Mejfa.- Titular de la Divisién de Bienes Terapéuticos. Presente. (7)

C.p. lyanira Ldpez Sainz.- Titular de la Divisién de Contratos. Presente. (%)

{*) Se envian copias a través de SICGC

GBO/ALMOC/IOVC/ICB/ECI

EMILIANO ZAPATA
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Al servicio de la Salud

Ciudad de México, a 25 de abril de 2019,

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
COORDINACION DE CONTROL DEL ABASTO '
COORDINACION TECNICA DE PLANEACION ; ‘ -

ING. GABRIEL BARRETO OLMOS : g gy 2
TITULAR e él/

Estimado Ing. Barreto:

Por medio del presente, me permito solicitar su apoyo a fin de que se apruebe Ia inclusién de una nueva marca para la
clave 010.000.4236.00.00 Ciclosporina, misma que nos fue asignada a través de la LICITACION PUBLICA INTERNACIONAL
BAIO LA COBERTURA DE LOS TRATADOS DE LIBRE COMERCIO ELECTRONICA No. LA-OSOGYRM7—E45-2018, Y que se
éncuentra contenida en el Contrato U180414, para el €jercicio 2019.

Lo anterior con el proposito de no generar desabasto en las Delegaciones y UMAES Y poder atender sys requerimientos
en tiempo y forma, por lo que sometemos la inclusién de marca que a continuacién se describe, cumpliendo con las
mismas condiciones de [a licitacién en referencia:

(. CUAVE[ST.

CICLOSPORINA
SOLUCION INYECTABLE
CADA  AMPOLLETA

CONTIENE: NOVARTIS 099M84 NOVARTIS NOVARTIS
010 000 | 4236 ) 00 | 00 CICLOSPORINA 50 Mg | ENV| 10 | AMP | GENnemico PHARMA, AG. SsA PHARMA, AG. | SUZA | o oA AG.
ENVASE CON 10
AMPOLLETAS CON UN
ML,

Se anexa el presente |a siguiente documentacién:

® (Carta Respaldo de| Fabricante.

e Manifiesto de Origen de los Bienes.

e Cumplimiento de Normas aplicables para claves 010 y040.
® Registro Sanitario.

® Proyecto de Marbete. \&
® Copia de Oficio Raica del 12 de Abril, Carta Desabas , Zurich Pharma y Minuta Abasto del 09 de Abril 2019.

Sin otro particular por el momento y esperand;\tsgntar €on su autorizacion, aprovecho la ocasién para enviarle un

cordial saludo. \'\ 47 p
ATE ENTE | . A E Xo
2 : f’f
RENATO MART[[ W12 lQERDO GARCIA Division DE CONTRA'I'OS

REPRESENTANTELEGAL
&, S.A de OV

Bosque de Radiatas no. & - 301, Col. Bosques de fas Lomas,

o P - Fevr ol Y D
lusiria de la Logistica no. 2, Col. Ex Hacienda PDofig Ros4, ; %
Inciust, . Del. Cuajimalpa, C.P. 05120, Ciudad de México

Lerma de Villada, C.F 52000, Edo. de México
BE756-1632

VAAS. r'ai-s?::. COTRGTX
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Alta calidad de. . . vida

Ciudad de México a 02 de Abril de 2019

RALCA, S.A. DEC.V
PRESENTE

Por este medio me permito hacer de sy conocimiento, que por el momento
mi representada, la eémpresa ZURICH PHARMA S.A. DE C.V., no cuenta
con existencias para atender la orden de compra de las partidas a
continuacion descritas, sin fecha probable de disponibilidad.

DESERIPCION PRESENTACION

ENVASE CON 10 AMPULAS
CICLOSPGRINA 50 MG
010.000.4236.00 | LOSPAREN A CON UN ML.

Esperando poder contar con Su comprension, quedo a sus érdenes.

DIVISION DE CONTRATGS

ATENTAMENTE

rez Moscoso
Repfegentante Legal
ZURICH PMARMA, S.A. DE C.V.







Novartis Farmacéutica, S.A. da C.V.
Licitaciones / Venizs Gohierno
Calz Tialpan Mo, 1779

Col. San Diego Churubusgo

C.P. 04120, Ciudad de México

Tel. 5484 4300

ivette gallegos@novariis.com

FORMATO CARTA DE RESPALDO

25 de abril de2019

instituto Mexicano del Segura Social
Presente,

El suscrito C, LEONOR JUAREZ DAHUSS, en mi calidad de Representante Legal o persona que cuenta con
facultades para comprometer a la empresa NOVARTYIS FARMACEUTICA, S.A. DE C.V. Distribuidor
crimario del Titular del Registro Sanitario indicado en el recuadro siguiente, manifiesto que mi
‘epresentada posee la capacidad técnica v suficiente para respaldar por la(s) clave(s) que se detallan en
ta solicitud de inclusion de registro sanitario, con motivo del contrato U180414 adjudicado en el evento
de Licitacién Pdblica internacional Bajo |a Cobertura de los Tratados de Libre Comercio Electrénica No,
LA-050GYR047-E45-2018, par las siguientes cantidades o porcentajes:

CICLOSPORINA SOLUCION INYECTABLE
CADA AMPOLLETA CONTIENE:
CICLOSPORINA 50 MG ENVASE CON 10
AMPOLLETAS COM UN ML,

039184 SSA

Asi mismo mi representads se compromete a:

- Garantizar ia entrega de insumos durante la vigencia del contrato, por la cantidad o porcentaje
que respaldo.

- Cumplir con el plazo de garantia de los insumos para la salud.

- Poner a la vista las especificaciones técnicas de calidad, métados de prueba, sustancias de
referencia v los estudios de estabilidad acelerada y a largo plazo, asi como Ia validacién de
métodos de prueba de los insumos que oferta, en el momento que se le requiera, y

Por iltimo manifiesto de que los bienes terapéuticos que respaldo cumplen con las Normas indicadas en

et numeral relativo de los términos y condiciones del procedimiento de contratacién.

N
A i
/ A il
L

C i;éwoﬁ JUAREZ DAHUSS
FEPRESENTANTE LEGAL
NOVARTIS FARMACEUTICA, S.A. DE C.V. /

N






Al Gyt -
' Al senvicio de la

MANIFESTACION PARA LA ADQUISICION DE BIENES, Y DAR CUMPLIMIENTO A LO
DISPUESTO EN LA REGLA 5.2 DE LAS “REGLAS PARA LA CELEBRACION DE LICITACIONES PUBLICAS
INTERNACIONALES BAJO LA COBERTURA DE TRATADOS DE LIBRE COMERCIO SUSCRITOS POR LOS
ESTADOS UNIDOS MEXICANOS”

25 de abril de 2019
Instituto Mexicano del Seguro Social
Presente,

Me refiero al procedimiento Licitacién Pdblica Internacional Bajo la Cobertura de los Tratados de Libre
Comercio Electrdnica No. LA-050GYR047-E45-2018 en el que mi representada, la empresa RALCA, S.A. DE
C.V., participd a través de propuesta resultando adjudicado el contrato U180414.

Sobre el particular, y en los términos de lo previsto en las "Reglas para la celebracién de licitaciones publicas
internacionales bajo la cobertura de tratados de libre comercio suscritos por los Estados Unidos Mexicanos",
el que suscribe manifiesta bajo protesta de decir verdad que, en el supuesto de que me sea incluido el
registro sanitario al contrato adjudicado respectivo, la totalidad de los bienes que entregue, con el registro
sanitario 099M84 SSA, son originarios de SUIZA, pais que tiene suscrito con los Estados Unidos Mexicanos el
Tratado de Libre Comercio México-AELC, de conformidad con la regla de origen establecida en el capitulo de
compras del sector publico de dicho tratado.

Adicionalmente, manifiesto que ante una verificacién del cumplimiento de las reglas de origen del (los)
bien (es), me comprometo a proporcienar la informacién que me sea requerida por la instancia
correspondiente y que permita sustentar en todo momento la veracidad de la presente, para lo cual
conservaré durante tres afios dicha informacién.
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Cofepris[3>

Civniina Fnere! por fn Frulesie

SECRETARIA DE SALUD o

COMISION FEDERAL PARA LA PROTECCION CONTRA RIESGOS SANITARIOS
COMISION DE AUTORIZACION SANITARIA
PRORROGA DEL REGISTRO SANITARIO NO.
- 0POMB4 SSA
Mo. DE SOLICITUD
18330042380044
No. DE SOLICITUD ANTERIOR

1323006415F 0050

SALUD.

Con fundamento en los Articuios 4* pamafo cuarto, 8, 14 y 16 de la Constitucion Politica de los Estados Unidos Mexicanos; 2 fraccion |, 14, 17,
26, 39 fracciones XXI y XXIV de la Ley Orgénica de la Administracién. Pablica Federal; articulo 1,3 fracciones 1, XXII y XXVill, 4 fraccion Ill, 13
inciso A fraccién IX, X, 17 bis, fraccién IV, 194 ditimo parrafo, 194 bis, 197, 204, 212, 221, 222, 222 Bis, 223, 226, 388, 371, 376, 376 bis, 378 y
393 primer pérrafo de-la Lay General de Salud; 1, 2, 3, 15, 15-4, 17- A de Ia Ley Federal de Procedimiento Administrafivo; 1, 2 ingiso ¢ fracsin
X, 15,36 y 37 del Reglamento Interior de la Secretaria de Salud; 1, 3 fraccion | inciso b, fraccion Vil y X, 4 fraccion If inciso ¢, 11 fracciones Vi
y Xy XI, y 14 fraccion | del Reglamenio da la Comisidn Federal para i3 Protecsion contra Riesgos Sanitarios; 1, 2, 153, 157, 167, 168, 169, 170,
172, 173,174, 175,177, 178, 180 bis 1, 190 bis 2 y 190 his & del Reglamento de Insumos para la Salud, se autoriza la prérmoga del registro
sanitario bajo las siguientes condicicnes:

Novartis Pharma AG. :
Lichistrasse 35, 4056, Basel, Suiza.

CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO
Denominacidn Disfintiva; SANDIMMUN
Denominacion Genérica: Ciclosporina R
Clasificacidn Articulo 226 LGS; IV : conia e O _‘:} -
Forma Farmacéutica: Solucion

Fabricante del Farmaco:

Novartis Ringaskiddy Limiled,

Ringaskiddy, Co. Cork, irlsnda.
Fabricante del Medicamento:

Nevartis Pharma Stein AG.
Accndicionado por: _

Novartis Phama Steln AG.

Schafihauserstrasse, 4332 Stein, Sulza.
Distribuido por:

Novartis Farmacéutica, S. A.de C. V.

Rancho San Javier s/ lote fusién 2 y 3, Nave 9, interior 3, Col. Ex Haclenda San Miguel, C. P. 54715,
Cuautitién fzcalli, México, México.

Unidad de farmacavigﬂ'ancia:
Movarlis Fannacéutice, S. A.de C. V.

Calz. de Tlalpan Mo. 1778, Col. San Diego Churubusco C.P, 04120, Deleg. Coyoacan, Ciudad de
México, Mexico.
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SALUD

Representanie legal e Importador:

Cefepris[3>>

Comivodm Mcered pert b Prvtecibla

Novartis Farmacéutica, 5. A. de C. V.

Calz. de Tlalpan No. 1778, Col. San Diego Churubusco C.P. 04120, Deleg. Coyoacan, Ciudad de
México, México.

Fecha de Expedicién; 16 de febrero de 2017
Fecha de Vencimienio: 16 ds febrero de 2022
Preseniaciones:
Caja de cartdn con 10 ampolletas incoloras con 1 mL {50 mgfmt.} Caja de carton con 10 ampolletas
incaloras con § ml. (250 mg/5 ml.) e instructivo anexo.
Envase para Solucion:
Ampolleta de vidrio.
Vida Utik: 36 meses, debiendo expresar el aflo con niimero y el mes con letra,
Indicaciones Terapéuticas; inmunosupresor.
Contraindicaciones: Hipersensibilidad a los componentes de [a formula. Hipersensibilidad al aceife de ricino pofioxietilado,
Fomula
50 mgiml.
Cada mL contléne:
Farmaco _ ,_
Cickosporina e pTRILERT Y ops0 g
Aditivo DA i?Lq |
Acsite de ricino polioxietiado 0.650 g 7 /
Etanol 0278 g 4% pp

)/
/

Yia de administracion: Parenteral {Intravenosa).
Consideracion de uso: Inyectable.

(bservaciones al Registro:

- Con base en el articulo 188 del Regiamento de Insumos para la Salud, cuentan con 120 dias para agolar existencias
envase y producto terminado, con las condiclones previas a esia autorizacion. .
- Se autoriza el cambio del domicilio del Tiular del Registro por cesiGn de derechos a “Novartis Pharma AG", se incluye al Representante g\
legal, Importador y la Unidad de farmacovigilancia a “Novartis Farmacéutica, S. A. de C. V. en Calz. de Tlalpan,..México”, se elimina el sitio

de empaque secundario allemo.(Estas aulorizaciones comesponden a las solicitudes de modificacion No. 153300001X0223 y \ Y
1533000415C0358). /
- Se elimina el sitio de fabricacion del farmaco “Novartis Pharma AG" a solicitud def fitular del registro.(Esta autorizacion corresponde a la N
solicitud de medificacion No. 1533004 14C0011)

- S autoriza e cambio del domicic del distribuldor de! Medicamento a2 Cuauiitian Izcalli, México, México, asi como marbeles
sctualizedos (Esta autorizacion correspende a la solicitud de modificacion No. 163300415C02435)

- Se actualiza el instructivo y ia Informacion para prescribir en sus versiones amplia y reducida. (Esta autorizacién corresponde a la soficitud
de modificacion No. 143300415F0136) )

material de

Dl i g iy e b S Saatind |
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Cefepris[33>

i Fsegon Exerisg

- El litular del presente Registro Saniterio debers mantsner vigente el Certificado de Buenas Practicas de Fabricacion durante la vigendia del
Registro Sanitaric que se otorga en este acto,

- Las candiciones sanitarias del producto al que hace referencia la presente autorizacion podrén ser verificadas en cualquier momento por fa
auloridad sanitaria, lo anterior de conformidad con los arliculos 17 Bis fracciones IVy Vi, y 378 de la Ley General de Salud; 1, 2, 13 y 16
fraccion il dela Ley Federal de Procedimiento Administrativo 2 fraccion i, 218 fraccién 1. C., 220 fracciones il y Vi del Reglamento de
Insumos para la Salud.

Anexos: 28

 SUFRAGIO EFECTIVO. NO REELECGION
Comisionado de Autorizacitn Sanitaria
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{; NOVARTIS PROYECTO DE MARBETE
SANDIMMUN®

ENVASE SECUNDARIO: Caja de carton
Caja con 10 ampolletas de 1 mL

SANDIMMUN®
‘Ciclosporina
Solucidn

50-mg/ mL ; :

inyeciabl Cefepris[$>> picrammanor
Férmula: % RS QUIMICG
Cada ampolleta contiens:
Ciclesporina 50 mg
Vehiculo chp 1mL

Dosis: La que el medico sefiale.

Via de administracion: Parentesaf{intravenosa)par perfusion.
Léase instructivo anexo.” Pererdera,),

Suventa requiere recela médica.

Consérvese atemperaturaambiente ano mas de 25° C,

No se administre si la solucién ne es transparente, si éontiene particulas eh suspension o sedimentos
Si no se admiinistra todo el producto deséchese el sobrante 4 -

Na se deje al alcance de los nifos. g? L 5 e sl o s
No se use en ef embarazo v la lactancia A L . ., o TE sETEesh
Reporte las sospechas de reaccién adversa al correo: famamvigﬂgncig@wfgmrs.gﬁb. mx Hifut

Lote: @Marca registrada P
Caducidad: Precio maximo al publico: TR
Reg. No. 098M84 58A I

Hecho en Sulza por: Representante Legal & Im

Novartis Pharma Stein AG, Novartis Farmacutics; S
Schafthauserstrasse, 4332 alz. de Tlalpan No. 1779,
Stein, Suiza, Col. S8an Diego Churubusco, C.P. 04120,
Deleg. Coyoacdn, ndes, México.
: 2 Q:. - ! ; :.’ . @ .
Para: Almacenado y Distribuido por: : o “"7--‘-““"-}:
Novartis Pharma AG Novartis Farmacéutica, S.A, de C.V,
Liehtstrasse 35, 4.(}%, Raneho San Javier sin lote fusidn 2 ¥ 3, Nave 9,
Basel, Suiza. : interior 3, Col. Ex Haclenda San Migusl, e 3
C.P. 547185, Cuautitldn Izcalli, México, México. /M
ENVASE PRIMARIO: Ampolleta de vidrio incoloro / \

SANDIMMUN®
Ciclosporina
Solucién
50 mg/ mL.
Inyectable
1mL
IV por perfusién
Reg. No. 099M84 SSA IV
®Marca registrada
Lote:

Cad:

Logo

T

GABuBUIMDRraction MedicsDRAWMaroetes oo WeriD VS andmmuniSandamimun Sol. MyeclahielAlmactnSAND_PM_07.Now.2018 docx 12

SE CANCELAN DATOS PERSONALES DE PERSONA(S) FISICAS IDENTIFICABLE(S) TALES COMO: NOMBRE
Y FIRMA DE PERSONAS FISICAS POR CONSIDERARSE INFORMACION CUYA DIFUSION PUEDE AFECTAR
A LA ESFERA PRIVADA DE LA MISMA, DE CONFORMIDAD CON LO ESTABLECIDO EN LOS ARTICULOS 113
FRACCION I'Y 118 DE LA LEY FEDERAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFORMACION PUBLICA.

D.O.F. 09-mayo-2016



Deyanira
Cuadro de texto
SE CANCELAN DATOS PERSONALES DE PERSONA(S) FISICAS IDENTIFICABLE(S) TALES COMO: NOMBRE Y FIRMA DE PERSONAS FÍSICAS POR CONSIDERARSE INFORMACIÓN CUYA DIFUSIÓN PUEDE AFECTAR A LA ESFERA PRIVADA DE LA MISMA, DE CONFORMIDAD CON LO ESTABLECIDO EN LOS ARTÍCULOS 113 FRACCIÓN I Y 118 DE LA LEY FEDERAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFORMACIÓN PÚBLICA. D.O.F. 09-mayo-2016
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' NOVARTIS
PROYECTO DE MARBETE
SANDIMMUN®

ENVASE SECUNDARIO: Caja de carton
Caja con 10 ampolietas de 5 mL

SANDIMMUN®

Ciclosporina
Solucion
250 mg/ & mL
Inyectakle
_— Logo Golepris[$ picrammanor
FPle . SSEEms . QUIMICO
Cada ampolleta contiene: St
Ciclosporina, 250 mg
Vehiculo chp 5ml
Dosis: La que el medico sefiale:
Via de administracion: R !{inﬁvennsa)-pnr perfusion.
Léase instrictivo aneyp, Yowntera
Su venta requiere receta médica.
Cansérvese g 12 ambi ano mas dé 25° C. _
No se adminisfre si la solucién no es transparente, si contiene particulas en suspensién o sedimentos
Si no se administra todo el producto deséchese el sobrante D
Na se deje al alearice de los nifics. .3\
No se use en el embarazo y la lactancia A

Reparte las sospechas de reaccion adversa al correo: fannacovigilancia@cnfems.gn’b.-m POy

Lote; ®Marca registrada

Caducidad: Precio maximo al publico: fBorac o3 oo o

Reg. No. 098M84 SSA 1v AR
Hecho en Suiza por: Representante Legal
Novartis Pharma Stein AG, Novartis Farmacéutica, S
Sehaﬁhausers&asse? 4332 Calz. de Tlalpan No. 1779, _ e
Stein, Suiza, Col. San Diego Churubusco, C.P. 04120,

Deleg. Coyaacsn, et México.

Parg; Almacenado y Distribuido por "> “*ﬂ‘ﬁg
Novartis Pharma AG Novartis Farmacséutica, 5.A. de C.V.
Lichtstrasse 35, 40564, Rancho San Javier s/n lote fusign 2 y 3, Nave g,
Basel, Suiza, interior 3, Col. Ex Haclenda San Migus|,

C.P. 54715, Cuautitlan lzcall, México, México.

ENVASE PRIMARIO: Ampolleta de vidrio incolorg

SANDIMMUN®
Ciclosporina
Solucion
250 mg/mL
Inyectable
5mL
IV per perfusion
Reg. Ne. 099M84 SSA IV
®Marca registrada
Lote:

Cad:

Logo

GiBusLivDvcrion MedcalDRAN en Ward¥D TRSardimamants: Sal. inyaclabsiiacAnISAND_PH,_(7, Mov. 201B.docx 2/2

SE CANCELAN DATOS PERSONALES DE PERSONA(S) FISICAS IDEN'I:IF]é:d\YBI:.E(ISF)U';I;Iéli‘S ;:l?Ewll)cé: ;2243::
i RMACION

Y FIRMA DE PERSONAS FISICAS POR CONSIDERARSE INFO ]

A LA ESFERA PRIVADA DE LA MISMA, DE CONFORMIDAD CON LO ESTABLECIDO EN LOS ART;El;t:)(:SAIIB

FRACCION 1Y 118 DE LA LEY FEDERAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFORMACION .

D.O.F. 09-mayo-2016



Deyanira
Cuadro de texto
SE CANCELAN DATOS PERSONALES DE PERSONA(S) FISICAS IDENTIFICABLE(S) TALES COMO: NOMBRE Y FIRMA DE PERSONAS FÍSICAS POR CONSIDERARSE INFORMACIÓN CUYA DIFUSIÓN PUEDE AFECTAR A LA ESFERA PRIVADA DE LA MISMA, DE CONFORMIDAD CON LO ESTABLECIDO EN LOS ARTÍCULOS 113 FRACCIÓN I Y 118 DE LA LEY FEDERAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFORMACIÓN PÚBLICA. D.O.F. 09-mayo-2016





é?}? NOVARTIS SANDIMMUN® SOLUCION / [PPA

INFORMACION PARA PRESCRIBIR AMPLIA

i OMO: NOMBRE
4 N l I AN DATOS PERSONALES DE PERSONA(S) FISICAS IDENTIFICABLE(S) TALES C!
L DENO“;NAC gaN D‘STl Vlal $EF§I¢I\':§E[I)-E PERSONAS FISICAS POR CONSIDERARSE INFORMACION CUYA DIFUSION PUEDE AFECTAR

M| , LO ESTABLECIDO EN LOS ARTICULOS 113
Y A LA ESFERA PRIVADA DE LA MISMA, DE CONFORMIDAD CON A C
SANDIM N@ FRACCION I Y 118 DE LA LEY FEDERIIAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFORMACION PUBLICA.
D.O.F. 09-mayo-2016

Il.  DENOMINACION GENERICA
Ciclosporina

ll.  FORMAFARMACEUTICA Y FORMULACION'
FORMA FARMAGEUTICA

Solucion Inyectable para perfusion

FORMULACION:

Cada mL contiene:

Ciclospotina 50 mg
Vehiculo cbp 1 mL

V. INDICACIONES TERAPEUTICAS
Trasplante de 6rganos solidos

Prevencion del rechazo de injerto después de un frasplante alogénico de rifian, higado, corazon, puimén, pancreas o
traspiante combinado de corazén-pulmén.

Tratamiento def rechaza de injerto en' pacientes previamente fratados con ofros inmunosupresores,
Trasplante de médula 4sea

Prevencion del rechazo de injerto después de un trasplante de médula ésea,
Prevencion de la enfermedad de «injerto contra huésped (EICH).

V. FARMACOCINETICA Y FARMACODINAMIA
PROPIEDADES FARMACOCINETICAS

La ciclosporina se distribuye ampliamente fusra de Ja sangre. En Ia sangre, se distiibuye de la siguients manera; // _
33-47% en el plasma, 4-8% en los finfocitos, 5-12% en los granulochios y 41-58% en los eritrotitos: En el plasma,
alrededor del 90% del medicamento se une a las proteinas, sobre todo las lipoproteinas, /

La ciclosporina es objefo de una extensa biotransformacitn que da lugar a unos 15 metabolites, No hay una Gnica
via metabdlica principal. La eliminacitn se realiza principalmente- por la via biliar y solo el 8% de la dosis oral se
climina en la orina y apenas el 0.1% se elimina en Ia orina en forma intacta.

Los datos relativos a la vida media de efiminacion terminal de la ciclosporina mugstran una gran variabilidad segin el
estudio. utilizado ¥ la poblacion examinada. La vida media terminal varié de 6.3 horas en voluntarios sanos a 20.4
horas en pacientes con enfermedades hepéticas graves (ver Dosis Y VIA DE ADMINISTRACION y PRECAUCIONES.
GENERALES).

GiABusUnits\Direccion Madica\DRA\Marbetes an WordlOThSandimmuniSandimiun 84!, inyeckbiaACOS 201ASANDS_IPPA Aga 2014 cléan.doax 1114



Deyanira
Cuadro de texto
SE CANCELAN DATOS PERSONALES DE PERSONA(S) FISICAS IDENTIFICABLE(S) TALES COMO: NOMBRE Y FIRMA DE PERSONAS FÍSICAS POR CONSIDERARSE INFORMACIÓN CUYA DIFUSIÓN PUEDE AFECTAR A LA ESFERA PRIVADA DE LA MISMA, DE CONFORMIDAD CON LO ESTABLECIDO EN LOS ARTÍCULOS 113 FRACCIÓN I Y 118 DE LA LEY FEDERAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFORMACIÓN PÚBLICA. D.O.F. 09-mayo-2016





SE CANCELAN DATOS PERSONALES DE PERSONA(S) FISICAS IDENTIFICABLE(S) TALES COMO: NOMBRE
Y FIRMA DE PERSONAS FiSICAS POR CONSIDERARSE INFORMACION CUYA DIFUSION PUEDE AFECTAR
A LA ESFERA PRIVADA DE LA MISMA, DE CONFORMIDAD CON LO ESTABLECIDO EN LOS ARTICULOS 113
FRACCION I'Y 118 DE LA LEY FEDERAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFORMACION PUBLICA.

D.O.F. 09-mayo-2016

gi NOVARTIS SANDIIMUNS SOLUCION / IPPA

Poblaciones especiales

Disfuncion renal

En un estudio realizado en pacientes con insuficiencia renal terminal, tras una infusian intravenosa de 3.5
durante 4 horas, la media de las concentraciones sanguineas maximas alcanzadas fue de 1800 ng/mL {entre- 1536 y
2331 ng/mL). La media del volumen distribucian (Vdss) fue de 3.49 Likg y Ia depuracion sistémica de 0.369 L/hikg,
es decir, aproximadamente dos tercios dela depuracion sistémica media (0.56 L/kg) de pacientes con funcién renal
normal. La disfuncion. renal no tuve ninglin efecto en la eliminacién de Ja ciclosporina.

Disfuncion hepatica -

En un estudio realizado en pacientes con enfermedad hepatica grave (ciosis confirnada con biopsia), la vida media
terminai fue de 20.4 horas (entre 10.8 y 48.0 horas frenbe a un Intervalo de 7.4 a 11.0 hotas en sujetos sanos),

PROPIEDADES FARMACODINAMICAS
Grupo terapéutica: Inmunodepresores Selectivos, inhibidores de la calcineurina (codigo ATC LO4A AD1)

La ciclosporina (también denominada ciclosporina A) es un polipéptido ciclico compuesto por 11 aminocidos, Esun
potente inmunodepresor que en animales prolonga la supsrvivencia de alotrasplantes de pigl, corazon, Hiidn,
pancreas; médula dsea, intestino delgado o pulmén, Los estudios sugieren que la ciclosporina inhibe la aparicion de
reacciones celufares tales comg reacciones inmunitarias del alcinjerto, hipersensibilidad cuténea retardada,
encefalomislitis alérgica. experimental, artrifis por adyuvante de Freund, enfermedad Injerto contra huésped (EICH) y
produccion de anticuerpos dependiente de las células T. A nivel celular, inhibe fa produccién y I fiberacian de
linfocinas, lo cual incluye la Interleucina 2 (factor de' crecimiento de células T, TCGF). La ciclosporina parece
Bloquear los linfocitos en reposo en fa fase Gy.0 Gy del ciclo celular, € inhibir la liberacién de linfocinas por las células
T activadas, provocada por antigenos.

El conjunto de Ja informacion disponible sugfere que la ciclosporina eferce una accion especifica y reversible en los
linfocitos. A diferencia de los medicamentos citostéficos, no reduce la hematopoyesis y no altera el funcionamiento
de los fagocitos. Los pacientes tratados con SANDIMMUN® son menos propensos a las infecciones que los que
reciben otros tratamientos inmunodepresores.

En el ser humano:se han logrado trasplantes de drganos sdlidos y de médula 6sea utiizando SANDIMMUN para ta
prevencion y el tratamianto del rechazo y de la EICH. La ciclosporina se ha empleado con éxito.en receptores de
rasplantes de higado fanto positives como negativos para el virus de la hepatifis C (HCV). También se han
demostrado efectos beneficiosos pronuncisdos del tratamiento cori SANDIMMUN® en una gran variedad de
afecciones de origen auteinmunitario comprobado o presuntg.

VI. CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad conocida a la. ciclosporina o a cualquiera de.los excipientes. de-la-formulacitn-de-SANDIMMUN®
ineluyendo al aceite de ricino polietoxilado. - ¥ Fs o ”‘" BN RETRNYATTR

TS

Vi. PRECAUCIONES GENERALES
Todas las indicaciones
Supervision médica

30lo deben recetar SANDIMMUN2® médicos experimentado
condiciones de ofrecer un seguimiento adecuado, incluidas(c SRS
la presian arterial y control de los parametros de faboratorioe sequifdad. Los pacientes trasplantados que reciben el
medicamerito deben ser atendidos en instalaciones equipadas ton recursis médicos y de iaboratorio adecuados, B
meédico responsable del fratamiento de miantenimiento debe recibir informhacion completa que permita efectuar el
seguimiento del paciente. '
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Aceite de ricino polietoxilado contenido en Ia formulacién intravenosa y reacciones anafilactoides

SANDIMMUN® contiene aceita de ricing polietoxilado que puede provocar reacclones anafilacioides después de la
administracion intravenosa, Tales reaccienes pueden consistir en rubefaceion de la cara y la parte superior del torax
y edema pulmonar no cardiogénico con sindreme de dificultad respiratoria, disnea, sibilancias, variaciones de la
presion arterial y taquicardia. Por lo tanto, Se requieren precauiciones especiales en pacientes que han recibido
anteriormente, por inyeceion o infusian intravenosas, preparacionas con aceite de ricino. polietoxilado y en pacientes
con predisposicién alérgica. Asi, los pacientss tratados con SANDIMMUN® deben permanecer en obsarvacion
continua por lo menos durante los 30 minulos siguientes al Inicio de la infusitn y luego regularmente: En caso de

anafiaxia, la infusion debe interrumpirse. Slempre deben estar acnesibles Jupio ala cama-pa 5 tosarde———
adrenalina al 1:1,000 y una fuente de oxigeno. La administracion pmﬂaﬂtf:{g@m& e blogiiHdyii Al !
Hii + Hy), antes de SANDIMMUNS, ha permltido evitar reacciones anafiiactoldebersmrr: - == T BEmID S

Linfomas y otras neoplasias | i

Como ofros inmunodepresores, la ciclosporina aumenta el riesgo de desaroligr linfomas y ofro tipos de ciacer~eqn
particular de la piel. Este aumento del riesgo parece relacionarse con el gradd,y-asiusacion de la inmunnfieneciar
mas que con el uso de determinados fanmaces. Por lo tanto, deban emplearse con precas

terapeuticos con varios inmunodepresores (incluida la ciclosporing) ya lg :
linfoproliferativos y tumores de érganos sélides, a veces mortales (ver PRECAUCK

En vista del riesgo patencial de cancer de Ia piel, se debe advertir a los pacien
eviten la exposicion-excesiva a la luz ultravioleta.

Infeeciones.

Como otros inmunodepresores, la ciclosporina predispone al paciente al desamolio de un amplio espectro de
infecciones bacterianas, micoticas, parasitarias y viricas, a menudo causadas por patdgencs cporiunistas. En
pacientes tratados con la ciclosporina se. ha observado I3 activacion- de infecciones latentes por poliomavirus que
pueden conducir a nefropatia asociada al poliomavirus (NAPV), especialmente a nefropatias asociadas con el virus
BK {NVBK) 0 a leucoencefalopatia multifocal progresiva {LMP) asociada con el virus J€. Estas afecciones se asocian
frecuentemente con un elevado grado de inmuncdepresion y deben tenerse en cuenta en ef diagnéstico diferencial
de pacientes inmunodeprimidos cuya funclén renal se esta deteriorands o que presentan sintomas neuroldgicos. Se
han notificado manifestacionss graves e ingluso desenlacss ‘mortales. Deben aplicarse estrategias profitéicticas v
terapéuficas eficaces, especialmente eri los pacientes que reciben un tratamiento-inmunodepresor cronico.con varios
medicamentos {véasse REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS).

Nefrotoxicidad aguda y crénica

Ourante las primeras semanas del tratamiento con SANDIMMUN® pueden presentarse frecuenfemente elevaciones
de las congentracionss séricas de ‘creatinina y urea que pieden constituir complicaciones graves, Esfos trastornos
funcionales dependen de la dosis, son reversibles y suelen fesponder a una reduction de la dosis. Dirante @l
tratamiento a largo piazo pueden desarrollarse trastomos renales estructurales en aigunos pacientes (p.ej., hialinosis
arteriolar, atrofia tubular y fibrosls intersticial); en los pacientes con frasplante- renal, tales frastomos deben
diferenciarse de las alteraciones vinculadas af rechazo crnico (ver REACCIONES ADVERSAS): Es preciso vigilar de
cerca los parémetros de Ja funcion renal ya que si se detectan valores anomales podria ser necesario. reducir la
dosis (véanse fos apartados DOSIS Y Via DE ADMINISTRACION y FARMACOCINETICA Y FARMACODINAMIA],

Hepatotoxicidad y dafio hepatico

SANDIMMUN® también pusde provocar elevaciones reversibles de |2 bilimubina sérica y a veces de las enzimas
hepaticas, en funcién de fa dosis (véase e! apartado REACCIONES ADVERSAS). Durante fa farmacovigilancia ha habido P
nolificacicnes esponténeas y solicitadas de hepatotoxicidad y lesiones hepaticas, Incluidas colestasis, ictericia, T
hepalits e insuficiencia hepatica en paclerites tratados con fa ciclosporina, La mayoria de los casos se referian a ?‘éj@
pacientes con comorbilidades, enfermedades subyacentes y ofros factores ge confusion tales como complicaciones -
infecciosas y medicamentos coadministrados con un pofencial hepatotoxito. ‘En algunos casos, scbre tode en A
pecientes frasplantados, se han notificado desenlaces mortales (ver REACCION ADVERSAS},
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Se requiere una estricia vigilania de los parametros de la funcion hepética ya que si'se detectan valdres anormales
podria ser necesario reducir la dosis (véanse los apartadas DosIS Y VIA DE ADMINISTRACION ¥ FARMACOCINETICA Y
FARMACODINAMIA).

Poblacion geridtrica
£n los pacientes de edad avanzada, la funcion renal debe ser obijeto de una vigilancia particularmente cuidadosa
Supervision de fas concentraciones de ciclosporina en pacientes trasplantados

La supervision regular de las- conceniraciones sanguinéas de ciclosporina representa una medida de seguridad
importante (ver DOsIS Y Via DE ADMINISTRACION).

El método preferido para medir las concenfraciones sanguineas de ciciosporina consiste en utilizar un anticuerpo
monaclonal especifico (determinacion del famaco original), o bien, un método de cromatografia de liquidos de alta
eficacia (HPLC) que también permite determinar las conceniraciones del compuesto original. Si se utiliza plasma o
suero, debe seguirse un protocolo de separacion normalizado {tiempo y temperatura). Para la supervision inicial de
los pacientes con trasplante de higado debe usarse o bien el anticuerpo monoclonal especifico o bien mediciones en
paralelo con el anticuerpo monocional espectfico y el anticuerpo. monoclonal inespecifico para garantizar la
administracion de una dosis que produzca una inmunodepresion adecuada,

Cabe recordar que |a concentracion de ciclesporina en la sangre, el plasma o &l suero no es més que uno de los
numerosos factores que influyen en el estado clinico del paciente. Por lo tanto, los resultados sélo representan ung
quia para -ajustar la dosfs tomando en cuenta los demas paréametros clinicos y de laboraterio (ver DoSIS ¥ Via De
ADMINISTRACION].

Hipertensidn

E! tratamiento con SANDIMMUN® requiere un control regular de fa presion arierial. £n caso de hipertension, debe
emprenderse un tratamiento antihipertensivo adecuado (ver REACCIONES ADVERSAS), de preferencia con un
aniihipertensivo que no interfiera con la farmacocinética de la ciclosporing, por ejemplo el isradiping (véase el
apartado INTERACCIONES). _

Aumento de los lipidos en sangre

Como se ha reportado que SANDIMMUN® ha provocado una elevagion leve y reversible de las conceniraciones
sanguineas de lipides, es aconsejable efectuar determinagiones de los lipidos antes y después del primer mes de
tratamiento. Si se detecia un aumento de los lipidos, debe considerarse una dieta con un bajo contenido de grasas y,
si es adecuado, reducir Ia dosis (véase el apartado REACCIONES ADVERSAS).

Hiperpotasemia

La ciclosporina aumenta el riesgo de hiperpotasemia, sobre todo-en los pacientes con disfuncion. renal {véase el
apartado REACCIONES ADVERSAS), También se requiste precaucion al coadministrar la ciclosporina con
medicamentos ahorradores de potasio (p.}, diuréticos ahorradores de potasio, intiibideres de la enzima convertidora
de la angiotensina, antagonistas de los receptores de angiotensina 1) y medicamenitos que contienen potasio, asi
toma en pacientes que siguen una dista con un alto contenido de potasio (véase el apartado INTERACCIONES). En

tales casos se recomienda cantrolar las concentraciones de potasio.

Hipomagnesemia

La ciclosporina favorece Ia eliminacion de magnesio, Jo que puede conducir a hipomagnesemia. sintomatica,
especialmente durane el periodo peritrasplante (ver REACCIONES ADVERSAS). Por lo tanto, se recomienda vigilar las

concentraciones séricas de magnesio durante dicho pericdo, sobre todo en presencia de sintomas o signos
neuroldgicos. Si se considera necesario, administrar suplementas de MAQRERIGe—wrmimi & i i T

Hiperuricemia My T3 L
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Vacunas vivas atenuadas

Durante el tratamiento con la ciclosporing, las vacunas pueden ser menos eficaces; debe evitarse el uso de vacunas
vivas atenuadas (ver INTERACCIONES).

interacciones
Debe tenerse precaueitn al coadministrar el lercanidipine ¥ la ciclosparina (véme el apartado INTERACCIONES).,

La ciclosporina puede incrementar log niveles sanguineos de los medicamentos concomitantes que son sustratos
para la profeina extrusora de farmacos {glicopreteina-P) o las proteinas transportadoras de aniones organicos
(OATP) como el aliskireno, dabigaitran o bosentan. No se recomiendla la administracion concomitante de ciclosporina
con aliskireno. La administracion conjurita de ciclosporina junta con dabigatran o bosentan debe ser evitada. Estas
recomendagiones se hasan en ef potencial impacto clinico de estas interacciones (véase ¢l apartado
INTERACCIONES).

Precauciones especiales sohre los excipientes.
Etanal.

El contenido de alcohol, (stanol) debe tenerse en:cuenta al administrar el mediwmento a mujeres embarazadas o
que amamantan, a pacientes con hepatopatia o epilépticos, a pacientes alcotlicos o en caso de administracion de
SANDIMMUN® a nitos.

Aceite de ricino polietoxiiado

SANDIMMUN® contiene acsite de ricine poliefoxilado, que puede causar redisolucion del fialato del FVC. De ser
posible, debe utiizarse un recipiente de vidro para su infusion. Los contenedores de pléstico para Ia infusién
infravenosa s6lo se podran utiizar si no estan fabricades o confienen FVC. Los contenedores ¥ los tagones deben
estar libres de aceite de silicona y sustancias grasas. s

ARSI ey -
i R I A
LI R

Vill. RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LACTAN(:IA-W :
Mujeres en edad fértil .
No:existen recomendaciones especiales en esta pabiacion de pacientes,
Embarazo

Los estudios con animales han demostrado efegtos toicos en la fincion rep
PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE CARCINOGENESIS, MUTAGENESR
FERTILIDAD).

Existe una cantidad moderada de datos sobre ef uso de SANDIMMUN® en mujeres embarazadas. Las mujeres
embarazadas que reciben tratarnientos inmunodepresores despugs de un trasplante, lo cual incluye la ciclosporina y
los regimenes a base de ciclosporiita, estén expuestas a un fiesgo de parto prematuro. (antes de 37 semanas).

En nifios expuestos a la ciclosporina in Gtero se ha hecho una cantidad limitada de observaciones hasta [a edad de
aproximadamente 7 afios. Estos nifios mostraron una funsion rengl Yy una preslén arterial normales.

Sin embargo, no se dispone de datos adecuados en mujeres embarazadas, por o que SANDIMMUN® no debe
emplearse durante el embarazo a menos que los beneficios esperados para la madre justifiquen los riesgos
potenciales para el feto. E} contenido de alcohol también debe tenerse en cuenta en lag mujeres embarazadas
(véase ef apartado PRECAUCIONES GENERALES).

Lactancia

La ciclosporina se excreta en la leche materna, E) contenido de alcohal de las formulaciones de SANDIMMUN®
también debe ienerse en cuenfa (véase el apartado PREC UCIONES GENERALES). Las madres que reciben
SANDIMMUN® no deben amamantar, Dado que SANDIMMU uede causar graves reacciones adversas en el
recien nacido o lactante, debe decidirse entre suspender la lactancha o abstensrse de usar el medicamento, teniendo
en cuenta la importancia de éste para la madre, '
@NRusUnis Direotion MedicalDRAMrbetes an WordIDTHSandimsmuSandimmin Sol. Inyeclabie\CTS 2014 SAND JPPA_Ago 2114 cloan dodk 5
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Fertilidad
Son escasos. los datos sobre el efecte de SANDIMMUN® en la fertilidad humana, Los estudios realizados con ratas

machas y hembras no revelaron ninguna alteragion de la fertiidad (ver PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE
CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y SOBRE LA FERTILIDAD).

IX.  REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS
Resumen del perfil de toxicidad

Las principales reacciones adversas ohservadas en los estudios clinicos y asociadas con la administracion de la
ciclosporina consisten en disfuncion renal, temblor, hirsuismo, hipertension, diarrea, anorexia, niuseas y wimito.

Muchos de los efecios adversos asociados con el fratamiento con ciclosporina son dependientes de la dosis y son
sensibles a la reduccion de la dosis. En las diversas indicaciones, los efectos colaterales son esenclaimente los
mismos; no obstante, subsisten diferencias con respecto a la incidencia e intensidad. Como consecuencia de las
dosis iniciales mayores y de la mayor duracion del tratamiento de mantenimiento después de un trasplante, los
efectos secundarios son méAs frecuentes y usualmente: mas graves.en los pacientes con trasplante qus en los
pacientes que reciben tratamiento por otras indicaciones.

Se han observado reaccionss anafilactoides tras I administracion v, de SANDIMMUN®{ver PRECAUCIONES
GENERALES),

En los pacientes que reciben tratamientos inmunodepresores, lo cual incluye la ciclosporina y los regimenes a base
de ciclosporina, aumenta el riesgo de infecciones (viricas, bacterianas, mictticas y parasitarias), que pueden ser
generalizadas o localizadas (ver PRECAUCIONES GENERALES), Puede producirse asimismo una agravacion de las
infecciones preexistentes. La reacfivacisn de infecciones por poliomavirus puede conducir a nefropatia asociada al
poliomavirus (NAPY) o a leucoencefalopatia mullifocal progresiva (LMP) asociada af virus JC. Se han nofificado
manifestaciones graves & incluso desenlaces mortales. ;

Los paclentes que reciben tratamientos inmunodepresores, lo cual incluye la ciclosporina y los regimenes a base de
ciclosporina, estan sujetos a un mayor riesgo de finfoma o trastomos linfoproliferativos y ofros tipos de céncer,
especialmente de la piel. La frecuencia de cancer aumenta. quatito mayores son [a intensidad y la duragion del
tratamisnto (ver PRECAUCIONES GENERALES). Algunas fipas de cancer pusden ser morigles.

Resumen tabulade de las reacciones adversas reportadas en los estudios clinicos,

Las reacciones adversas de s estudios clinicos (Tabla 1) estén enlistadas mediants la clasificacion Srganc-sistema
de MedDRA. Dentro de cada clase drgano-sistema, las reacciones adversas estan clasificadas conforme a su
frecuencia, colocando las reacciones mas frecuentes al principio. Dentro de cada grupo de frecuencia, las reacciones
adversas estan ordenadas en orden decreciente de severidad. Adicionalments la frecuencia esta asignada utilizando
la siguiente convencién (CIOMS Ii); muy frecuente {21/ 10); fracuente (21/100, <1710y poco frecuente (>1/1,000;
<1/100); rara (21/10,000, <1/1,000); muy rara {<1/10,000) incluyendo los casos aislados,

Tabla 1 Reacclones adversas de los estudios clinicos.

| Trastomos hematopoyéticos
Frecuentes Leycopenia
Tragtornos Mstabdlicos
Muy Frecuentes Anorexla, hiperglucemla )
Trastornes del sisiema nervioss :
Muy frecuentes Tembler, cefalea d
Frecuentes Convulsiones, parestesia jrHoaraRs:
Trastormes cardiovaseulares ¥ i -
Muy frecuentes Hipertension ver {PRECAUCIINES GENETR i
Frecuentes Enrgjecimiento de Ia pigl .}’S\
G3BusUnits\Direccion MedicalDRAMarbatos en wmrmswm«esmqimm-sm'mmwmpm-za\fwm_wammm.dm s

IFICABLE(S) TALES COMO: NOMBRE
SE CANCELAN DATOS PERSONALES DE PERSONA(S) FISICAS IDENT: a
Y FIRMA DE PERSONAS FISICAS POR CONSIDERARSE INFORMACION CUYA DIFUSION PUEDE AFECTAR

i S 113
A LA ESFERA PRIVADA DE LA MISMA, DE CONFORMIDAD CON LO ESTABLECIDO EN LOS ARTICULO |

Yo G
NTRATOS

2 :;:.?Eé’v%ﬂ 4

DIVISION DE €0

FRACCION IY 118 DE LA LEY FEDERAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFORMACION PUBLICA.
D.O.F. 09-mayo-2016



Deyanira
Cuadro de texto
SE CANCELAN DATOS PERSONALES DE PERSONA(S) FISICAS IDENTIFICABLE(S) TALES COMO: NOMBRE Y FIRMA DE PERSONAS FÍSICAS POR CONSIDERARSE INFORMACIÓN CUYA DIFUSIÓN PUEDE AFECTAR A LA ESFERA PRIVADA DE LA MISMA, DE CONFORMIDAD CON LO ESTABLECIDO EN LOS ARTÍCULOS 113 FRACCIÓN I Y 118 DE LA LEY FEDERAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFORMACIÓN PÚBLICA. D.O.F. 09-mayo-2016





SE CANCELAN DATOS PERSONALES DE PERSONA(S) FISICA: ﬂii'glfccl?fﬁfﬁugﬁs I::I?Eh:)g:ANF(E”CIITBARRE
i IDERARSE INFO !
Y FIRMA DE PERSONAS FISICAS POR CONS JSION PUEDE AFECTAR
CON LO ESTABLECIDO ARTIC
PRIVADA DE LA MISMA, DE CONFORMIDAD s
IF‘RL:CE:SI(F')E‘JR?Y 118 DE LA LEY FEDERAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFORMACION PUBLT

D.O.F. 09-mayo-2016

ﬂ NOVARTIS smmmuw.écl.ucmf IPPA

Trastornos gastrointestinales

Muy frecuentes Nauseas, vomito, malestar abdominal, diarrea; hiperplasia gingival,

Frecuentes Ulcera péptica

Trastornas hepatobliiares

Frecuentes Hepatoloxicidad {PRECAUGIONES GENERALES)

Trasternos de la piel y def tefido subcuténeo - i
Muy Frecuentes Hirsutisma, " i
Frecuentes Acné, exantemas i
Trastomnos renales i
Muy frecuentes Digfuncian renal (PRECAUCIONES GENERALES) i
Trastornos reprotivetivos ¥ e los senos . A
Raros Disturbios Menstruales Vna:

Trastornos generales y del sitio de administracin | <
Frecuentes Figbre, {pirexia), edema.

Reacciones adversas reportadas en I experiencia post comercializacion (Fractiencia desconocida).

Las siguientes reacciones adversas s¢ han desde fa comercializacion de SANDIMMUN® a través de informes
espontaneos y de casos de Ja literatura, Debido a que estas reacciones adversas se: informan voluntariaments por
una poblacion de tamaito incisrto, rio es posible estimar de manera fiable su fresuencia por lo tanto, se clasifican
¢omo de frecuericia descanodida, Las reacciones adversas $e enumieran conforme a la clasificacion Grgane-sistema
de MedDRA. Dentro de cada clase de Grganos, Ias reaccionss adversas se presentan a confinuacion en la tabla 2 en
orden decreciente de gravedad,

Tabla 2 Reacciones adversas de los reportes espontdneos v de (a literatura (frecuencla desconosida),

Trastomos hematoldgicos y def sistema linfatico

Microangiopatia trombotica, sindrome urémico hemol itico, pirpura trombocitopénica fromisotics, anemia, frombogitopsnia
Trastornos metabolicos y nutricionales

Hiperlipidemia, hiparuricemia, hiperpotasemia; hipomagnesemia

Trastornos del sistema nérvioso

Encefalopatia incluyendo Sindroms de Encefalapatia Posterior Reversible (SEPR); signos y siniomas como convuisiones,

confusién, desorientacion, disminucién de la Capacidad de respuesta, agitacin, insomnio, trastornos visudles, ceguera
coriical, coma, paralisis, alaxia cerebelar, edema del disco éplico, incluyendo edama. de papila, con el posible deteriorn
visual secundario a hipertensién intracraneal benigna, neuropatia periférica, migrafia,

Trastornos gastrointestinales
Pancreatitis aguda
Trastornos hepatobiliares

Hepatotoxic/dad y dafio hepatico incluyendo colestasis, ictericia, hepaiitis ¥ falla hepélica, a veces mortales (ver
PRECAUGIONES GENERALES),

Trastomos de la plal y del tejido subcutaneo

Hipertricosis

Trastomos musculo-esqusléticos. y del tajido conectivo

Micpatia, espasmos musculares, mialgias, debilidad muscular, dolor de las
Trastornos def sistems reroductive y de los senos

Ginecomastia

smidades inferiores,

5
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Trastomos generales y del sitip da administracién ;
| Faliga, aumento de peso. |

Descripcion de reacciones adversas especificas
Hepatotoxicidad y dafio hepatico

Existen repories tanto por soliciiud como es SR C—
- Feponies. 07 X Imo espontanecs post-coMercializaciyn para 108 pach
s sy con heplcloxiida  dafo hepéto, s cuss.ikuyen cokstads, lrtia hepati o
= AR & mayorla de los reportes incluian pacientes con comorbilidades de importancis, condici

Subyacentes y algunos otros faciores que dificultan el dfagnostico, como complicaciones mfeccinr:a? ménﬁ;
concomitantes con potencial hepatatoxico. En algunos casos, principalmente en los pasientes trasplantados han
reportada desenlaces fatales (ver PRECAUCIONES GENERALES), s

Nefrotoxicidad aguda y crénica

Los pacientes que reciben lerapia con inhibidores de la calcineuri incluy
acienies que ' : ir [ aicineurina (ICN), incluyendo a la ci ina y
I_r:gimenes d;us cqqﬂenqn-ﬁc;cbsponn.a. esian en mayor riesgo de padecer nefmtox’icid]:i aguda o ﬁ?fﬁ?h:bg
it ﬁg'ge;ddadestggﬁaci?em hay de igafra;an:fmvigilancia- asaciades con el uso de SANDIMMUN®. En Jos casos de
‘ . nan reportado frastomos en la homestasis de lones, como hiperpotaserni

:ﬂpﬂmiﬂghntgsimia, hlperurfcemla los cuales en la mayoria de los casos se desarollaron 'du:aﬂ: e!h;;l:iamer mes"it
tatan_. NMO; LOS Cas08 Cronicos que reportaron cambios morfoldaicos ineluv iafinosis arteriolar e
fibrosis intersticial, (ver PRECAUGIONES GENERALES). APonS e e My

Dolor en las extremidades inferiores

Se han reporiado casos aislados de dolor de fas extremidades inferi -
' : g | midades inferiores en asociacion con ciclosporina. El delar

Ias; extremidades gnfenp_res también se ha sefialado tomo parte del sindrome de dolor induci poll"ﬂr;:g? El dglg: d'e
calcineurina (CIPS, por sus siglas en ingles), comio se describe en la teratura, oo bidores de Ia

A INTERAGCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO
Mas abajo se enumeran los farmacos interaccio ' cic i ' icas
interacciones medicamentosas esfén-debid?n?enie documnear:‘tadc:g. ' cieisporne, cuyas repervusiones. ciices ¢
Inferacclones donde no se recomfenda gl uso concomitants.
Durante el tratamiento can-ciclosporing, la vacunacion pued .

: | tratamie , 12 ede ser mer . itarse el uso- de
vacunas vivas atenuadas (ver PRECAUCIONES GENERALEE). 0% SN2, or o e dke elarss e e

Interacciones que se deben considerar

Después de la administracién concomitante de ciclosporina y lercanidipino, el ABC del lercanidipine se increments

tres veces y la ABC de |3 ciclosporina se increments " r
s FARNY ; : 10 en un21%. Por lo tanto se recomisnda pracauc ndo se
administre conjuntamente ciclosporina con lercanidipino (ver PRECAUCIONES GENERALES), PRI

Interacciones a tomar 2n cuenta que aumentan o disminuyen los niveles de ciclosporina,

Se sabe que varips farmacos aumentan.o dfsminuyen los nivele jori plasma o en sangre tota par
: i . ii Iducciéll de las enZimas lmpflﬂadﬂs e’ metahﬂlismo de [a mcbsmﬁﬁa, en parﬁcu’af

G is\Direction’
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Si no. pusde evitarse el uso concomitante de farmacos conocidos para interactuar con la ciclosporina, en Ios
pacientes trasplantados se requiere medir frecuente los niveles de ciclosporina en sangre y, si es necesario, se
requeriré ajustar la dosis de ciclosporina, particulammente durante la introduccion o retiro del farmaco coadministrado,

Interacclones donde disminuye la concentracién de ciclosporina.

Barbitdricos, carbamazepina, fenitoina, nafcilina, suffedimidina iv., rifampicina, octreotida, probucol, orlistat,
Hypericum perforatum (hierba e San Juan), triclopidina, sulfinpirazona, terhinafina, bosentan,

Interacciones medicamentosas donde aumentan la concentracién de ciclosporina

Los. antibiéticos macrélides (principalments eritromicina, aziromicina y - claritromicina), keloconazol, fluconazol,

itraconazol, voriconazel dilfiazem, nicardipino, verapamilo, Imetoclopramida, mw_ommmm——
metiiprednisolona (dosis alta), alopurinol, amiodarona, 4cido colico y sus d Belos:7inhibig @ﬁ%pmmm!m Sf
imatinib, colchicing, nefazodona, ety bl EDIA

Otras Interacciones fanmacolégicas lmportantes
Interacciones con los afimentos y hebidas 3

Se ha reportado que la ingestion simulianea de jugo de toronja aumenta |a biodisgopibitids dUpdd-Giologoonnatver/
Dosts v Via DE ADMINISTRACION), '

Interacciones refaclonadas con un aumento &n el potencial nefrotoxico.

Cuando se utilice concomitante un farmago que puade presentar sinergia nefrofoxica, =- 5. realizarse Una estrecha
vigilancia de la funcion renal (en particular la créatining sérica). Si se prodiice undeterioro significativo de a funaidn
renal, la dosis del farmaca coadministrade debe ser reducida o debers considerarse in tratamiento alternativo.

Se debe ejercer cavtela cuando ciclospering se utiliza con ofros farmacos que presentan sinergia nefrotixica, a m
saber, aminoglucdsidos (incluidas la gentamicina y tobramicina), amfotericina B, ciprofioxacina, vancomicina, :
timetoprima (+ suffametoxazol), anfinflamatorios no esteroides: (incluidos diclofenaco, naproxeno y sufindaco) €.
melfalan, antagonistas de los recepiores Hz de histamina (p.¢]. cimefidina, ranitidina), metatrexaio. %

Debe evitarse la coadministraciéin con tacrolimiss debido al amento del riesgo de nefrofoxicidad.

El uso simulténeo del diclofenace y cickosporina aumema significalivamente Ia biodisponibilidad de diclofenaco, fo
cual puede acarrear una insuficiencia renal reversible. EJ aumento de lg biodisponibilidad del diclofenacs se debe
muy probablemente-a ia reduccion del gran efecto de primer paso &l que se ve sometido. No cabe esperar un
aumenta de la biodisponibiidad de los antinflamatorios no esteroides que sufren un pequefio efecto de primer paso
(p£j., el &cido acetiisaliciico) cuando &stos se administran a la par que diclosporina. En el caso de los
antinflamatorios no esteroides con un importante metabolismo de: primer paso (p.s, diclofenato), la dosis debe ser
inferior a la que se utilizaria en pacientes no tratados cen la ciclosporina. _
En portadores de injertos se han notificada casos aislados de trastomos-importantes pero reversibles de la funcién
renal (con elevaciones consecuentes de Ia creatinina sérica) después de-la coadministracion de derivados del dcido
fibrico (p.ej. bezafibraio, fenofibrato). Por lo fanto, debe: vigliarse de cerca la funcion renal de tales pacientes. En
caso de trastorno grave de la funcion renal debe suspenderse la coadministracion.

Interacciones que provoca un aumento de la incldencia de hipesplasta gingival |

La administracion concomiitants de nifedipino y ciclesporina puede provocar un aumento: de Ia incidencia de
hiperplasia gingival con respecio a Ia observada can I2 ciclosporina sola. Debe evitarse la coadminigiragion: dei
nifedipino en pacientes que desamollan hiperplasia gingival como un efecto secundario de fa ciclosporina (véase e
apariaco REAGCIONES ADVERSAS).

interacciones que provocan un aumento de las cancentraciones de otros firmacos

La ciclosporina también es un inhibidor de Ia forma CYP3A4 y de la glugoproteiria P {proteina transportadora de
expuilsion de farmacos) y puede elevar las concentraciones Pplastnéticas dé\ los medicamentos coadministradas que
son sustratos de las-mismas.

o o S el T S
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La ciclosporina puede reducir la depuracion de digoxina, colchicing, prednisolona ¢ inhibidores de la HMG-CoA
reductasa {estatinas), etopdsido, aliskireno, bosetn o dabigatran.

En varios pacientes que tomaban digoxina se observa una grave toxicidad digitalica en los dias siguientes al inicio de
la administracion de la ciclosporina. También varios informes describieron la capacidad de ciclosporina de potenciar
los efectos txicos de fa colchicina como miopatia y neuropatia, sobre todo en pacientes con disfuncién renal. Si se
utilizan digoxina o colchicina junte eon ciclosparina, se requiere una estricta observacion clinica para permitir la
deteccién precoz de las manifesteciones toxicas de la digoxina o la colchicing, y |2 reduccién de fa dosis o
suspension del tratamiento. '

En la Titeratura médica y durante la farmacovigllancia se han informado casos de miotoxicidad que pueden incluir
mialgia y adinamia, miosiis y rabdomiilsls con la coadminisiracion de ciclosporina con lovastatina, simvastatina,
atorvastatin, pravastating y raramente, fluvastatina, Cuando. se coadministran con ciclosporina, debe reducirse la
dosis de estas estafinas segiin las recomendaciones de la informacién de prescripcién. Puede ser nécesario
suspender temporal o definitivamente el tratamiento con estatinas en pacientes que presentan signos o sintomas de.
miopatia o factores de riesgo que predisponen a lestones renales graves, tales como insuficiencia renal secundaria a
la rabdomidlisis.

Si sg utilizan digoxina, colchicing o inhibidores de fa HMG-CoA reductasa (estatinas) junto con la ciclosporina, se
requiere nia estricta observacion clinica para pemitir la pronta deteccion de las manflestaciones téxicas de los
farmacos, y Ia reduccion de Ja dosis o'suspension del tratamiento.

En los estudios que utilizaron everolimus o sirolimus combinados con dosis normales. de ciclosporina para
microemulsidn se observaron elevaciones de la creatinina sérica. Este efecto fue generalmente reversible-reduciendo
la dosis de ciclosporina. Everolimus y sirolimus sélo tuvisron una influencia minima en la farmacocinética de Ia
ciclosporina. La coadministracion de ciclosporina aumenta significativamente las concentraciones sangulneas de
everolimds y sirofims,

La ciclosporina puede incrementar las cancentraciones plasmaticas de la repagiinida y por o tanto puede aumeniar
el riesgo de hipoglucemia.

La coadministracion de bosentén y ciclosporina en voluntarios sanos produjo aproximadaniente una duplicacion de la
exposicion al bosentan y una disminucion del 35% de la exposicion a la ciclosporina.

Después de la administracion concomitante de ciclosporina y aliskireno, la Cpax del aliskireno aumento
aproximadamente 2.5 veces y el ABC aumenid aproximadamente 5 veces. Sin embarge, el perfil farmacocinético de
la ciclesporina no fue alisrade significativamente (ver PRECAUCIONES (GENERALES).

La administracion concomitante de dabigatrén y ciclosporina provoca un aumento de los niveles plasmaticos de
dabigatrén debldo-a la actividad inhibitoria del P-gp de I3 ciclosporina (ver PRECAUCIONES GENERALES). EI dabigatran
tiene un indice terapéutico estrecho y un auménto en &l rivel plasmatico puede estar asociado con un mayor riesgo
de sangrado.

La administracin de dosis repetidas de ambrisentan y ciclosporina en voluntarios sanos produjo aproximadamente
una duplicacién de la exposicion al ambrisentan, mientras que la exposicidn a la ciclosporina aumentd solo
marginalmente {alrededor de un 10%).

Tras la coadministracion por via intravenasa de antibioticos de la familia de las antraciclinas (p.ej. doxorubicina,

mitoxantrona, daunorubicina) y dosis muy elevadas de ciclosporina en pacientes con  cancer, 58 obsenvo un Aumerito
significativo de fa exposicion a las antraciclinas; e e e AR I Y RIRCE

M. ALTERACIONES DE LAS PRUEBAS DE LABORATORIO ,
Ver PRECAUCIONES GENERALES. i
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Xi. PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS,
TERATOGENESIS Y SOBRE LA FERTILIDAD.

La ciclosporina no mostrd efectos mutdgenos ni teratogencs en los sistemas analiticos convencionales que ulilizan la
aphicacion oral (hasta 17 mgfkg diarios en ratas y hasta 30 mg/kg y &n conejos ambos por via oral), Con dosis t0xicas

(30 mg/kg al dia en ratas y 100 mgfkg en conejos ambos per via ofal), la ciclosporing mostrd efectos embriotxicos y
fetotdxicos que condujeron & un aumento de la martalidad prenatal ¥ posnatal y a una dismintcion del peso de fos
fetos acompaiiada de retrasos de Ia formacién del esqueleto.

En dos estudios publicados, conejos expuestos a la ciclosporina in slero (10 mg/kgidia por via subcuténea)
presentaron una reduccién da la cantidad de nefrones, hipertrofia renal, hipertension sistémica e insuficiencia renal
progresiva hasta la dad de 35 semanas:

Las raias prefiadas que fueron tratadas con 12 mg/kgldia de eiclosporina por via infravenosa (el doble de la dosis
infravenosa recomendada para ef ser humano) presentaron fetos con un aumento de Ia incidencia de defectos del
sepfo ventricular, ‘

Estos hallazgos no se han reproducido en otras especies y se.desconoce su relevancia para el ser humano.

Se Hlevaron a cabo estudios de carcinogenia en ratas y ratones machos y hembras. En el estudio-de.78 Semanas en
raiones que ufiliz6 dosis de 1, 4 y 16:mgikg a dia; se detect una fendencia estadisticamente significativa hacla una
mayor fracuencia de linfomas linfoctticos en las hembras, y la incidencia de carcinomas hepatocelulares en los

maches tratados con fa dosis intermedia fue significativamente mayor que ef valor de confrol. En el estudio de
24 meses en ratas que ulilizd dosis de 0.5, 2.y 8 mg/kg al dia, la frecuericla de atdenemas de los islotes pancre4ticos

con la dosis baja fue significativamente mayor que la incidenicia de control, Los carcinomas hepatocelulares y los =~ €438
adenomas de los islotes pancreaticos no mostraron ringuna retacion con fa doss. 3
\os estudios realizados en ratas machos y hembras no revelaron alteraciones de Ia fertidad, t‘“‘«;g

' i g

Se ha demostirado que [a ticlesporina no es mutagena ni genotaxica en el ensayo de Ames, en el estudio ¥78-hgprt , E g
en €l estudio de microniicleos en ratones y hamsters chinos, en los estudios deaberaciones cromasomicas ‘en o
médula 6sea de hamster chine, en el estudio de letalidad dominante en ratones y en el estudio. de reparacion del 2
ADN en espermatozoides de ratories tratados. En un estudio que- investigb la Induccitri del Intercamibio de )
cromalidas hermanas por Ia ciclosporing en linfocitos humanes. in witro se encontraran indicios de un efecto positvo
{es-decir; induccidn de! intercambio de crométidas ‘hemmanas) con altas concentraciones en este sistema.

El aumento de la incidencia de cancer constituye una complicacion reconocida dé la inmunosupresion en poitadores

de frasplantes de érganos. Las formas mas comunes:de neoplasias son ef linfomia no Hedgkin y ks carcinomas de

piel. El riesgo de cancer durante ¢! tratamiento con ciclosporina es mayor.que. en.la poblacis -SaRa-RORTIR-PI

similar al que se observa en pacientes que reciben ofros tratamientds inm nosLipresties: B Ha O RE T
reduccion o interrupcion de la inmunosupresion pueds provocar una regresipn deas-lesiones: Bt

SION DE

41'4

DIvi

Xl DOSIS Y ViA DE ADMINISTRACION
DOSIS
En los pacientes trasplantados, &s preciso vigilar regulammente las congents -I-h
evitar reacciones adversas por concentraciones excesivas, y el rechaztde
insuficientes (véase el apartado PRECAUCIONES GENERALES).
Poblacién general
Trasplante de érgang salido
E! tratamiento con SANDIMMUN® debe empezarse con una dosis de 3 a § mgfkg administrada en las 12 horas
previas a la intervencion quirdigica, continuzndo &l fratzmignto con la misma-dosis diaria durante 1 g 2 semanas
* después de la operacion. Luego la dosis debe. reducirse rogresivamente en funcién de las concentraciones
sanguineas hasta alcanzar una dosis. de mantenimiento. de imadamente 0.7 a 2 mg/kg administrada er dos
tomas. ‘
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Cuando SANDIMMUN® se asacia con otros inmunodepresores {p.ej. corticoesteroides o en &l mareo de una triterapia
0 tetraterapia), pueden emplearse dosis mas bajas (p.gj..de 1a2 ma/kg en dos tomas como tratamiento inicial).

L= dosis recomendada de SANDIMMUN® es de aproximadamente un tercio de la dosis oral adecuada y se aconseja
cambiar lo antes posible al tratamiento por via oral.

Trasplante de médula dsea

La dosis inicial debe administrarse el dia anterior al trasplante. La forma de administracidn preferida para iniciar ef
tratamiento con SANDIMMUN® es a infusion intravenosa. La dosis infravenosa recomendada es de 3 a 5 malkg al
dia durante un periodc de hasta 2 semanas después del trasplants, antes de. cambiar al tratamiento de
mantenimiento por via oral,

El tratamiento de mantenimiento debe continuarse por lo menos 3 meses {y de preferencia 8 meses), Posteriormente
la dosis debe reducirse progresivaments, pudiendo retirar el fratamiento un afio después del trasplante: Si se
producen frastomos: gastrointestinales inducidos por la ciclosporina que podrian retiucit la absorcion del farmaco,
puede ser necesario continiuar.el tratamiento por via intravenosa.

Algunos pacientes presentan EICH despuss de suspender ¢l tratamiento con la ciclosporin, pera suelen responder
favorablemente a Ia reintroduccion del tratamiento, En tales casos debe administrarse una dosis de carga inicial de
10 a 125 mg/kg por via oral, seguida de la dosis de manfenimiento {orel diafia” que; halfa {ato W O, 20 ci |
satisfaclorios anteriormente, Pueden emplearse dosis bajas de ciclosporina Eﬁ-& s leve" g;“j‘”’:g .

Poblaciones especiales :
Disfuncidn renal i

i
La eliminacion renal de la ciclosporing es minima y la disfuncién refigtng,
FARMACOCINETICA Y FARMACODINAMIA). No obstante, debido 3 su potencial nefro C , :
Y ADVERSAS), se recomienda una estricta vigitancla de la funcién renal (ver ERAEESY o s 2]

Disfuncién hepétisa
La ciclosponina es objeio de un exienso metabolismo hepatico. Su vida media W

voluntarios sanos y 20.4 horas en pacientes con afecciones hepélicas graves (ver FARMACOCINETICA Y
FARMACODINAMIA). En los pacientes con disfuncion hepatica grave puede ser necesario reducir la dosis para
mantener las concentraciones sanguineas dentro de los limites recomendados (véanse los apartados PRECAUGIONES
GENERALES ¥ FARMACOGINETICA Y FARMACCDINAMIA),

Poblacién pedidtrica

La experiencia con SANDIMMUNS® en nifios sigue siendo limitada. Sin embargo, nifios dssde 1 afio de edad han
recibido la dosis recomendada de SANDIMMUN® sin problemas particulares. En varios estudios clinicos, los nifios
han necesitado y tolerado dosis de SANDIMMUN® (en mglkg) més elevadas que los adultos,

Poblacién geridtrica (pacientes mayores de 65 afios)

Aunque s limitada la experiancia con SAMDIMMUN® en los anciancs, no se han sefialado problemas particulares
después del uso de las dosis recomendadas.

En los estudios clinicos sobre la ciclosporina oral en la artrifis reurnaioide, el 17.5% de los pacientes tenian 65 afios
¢ mas. Esfos paclentes mostraron una mayor probabifidad de presentar hipertension sistlica durante ef tratamiento,

asi como slevaciones > 50% de la creatinina sérica con respecto a su nivel inicial después de 3 a 4 meses de;
tratamiento.

-_:L-: .' (5 l\\‘;}; 55
ATOS

ON DE CONTE

sujetos més jévenes. Otrs estudios clinicos no identiicaron diferencias de respuesta entre pacientes anciancs y
pacientes mas jovenes, En general, Ia dosis dehe seleccionarse col prudencia para las personas de edad avanzada,
comenzando nommalmenie con una dosis situada en el extremmo i,r%:'_or del intervalo recomendado para lomar en
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cuenta la mayor frecuencia de altsraciones hepiaticas, renales o cardiacas, enfermedadss concomitantes y otros
tratamientos coadministrados.

VIA DE ADMINISTRAGION: Parenteral (Intravenosa) para infusién,

Método de Administracién

SANDIMMUN® contiene aceite de ricino polietoxilado, que puede causar redisolucion del flalato det PVC. Da ser
posible, debe utllizarse un recipiente de vidro para su infusion. Los contenedores de plastico para la infusion

Infravenosa s6lo se padran utifizar si no estan fabricados o canfienen PVC. Los contenedores y los tapones deben
estar libres de aceite de silicona y sustancias grasas. ‘

SANDIMIUN® debe diluitse entre 1:20 y 1:100 con solucién salina isefonica o solucion de glucosa al 5% y debe
administrarse como infilsién intravenosa Jenta por espacio de entre 2 y 6 horas.

Una vez que la ampolieta se ha abisrto, su contenido debe utilizarse de inmediato, Las seluciones de infusién
diluidas deben desecharse después de 24 horas.

XIV.  MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O INGESTA ACCIDENTAL

La Dl de la ciclosporing es de 2329 migkg &n ratones, 1.480 mgfkg en ratas ¥ > 1,000 mglkg en congjos. La Dig
intravenosa es de 148 mglkg en ratones, 104 ma/kg en ratas y 46 ma/kg en corelps.

Sintomas

La experiencia con Ig sobredosis: aguda de ciclpsporina es imitada. Las dosis orales de ciclosporina de hasta 10 g
(aproximadamente 150 mgfkg) han sido bien toleradas, con consecuencias diinicas relativamente menores, como
vomitos, somnolencia, dolor de cabeza, taquicardia y, en alguncs pacientes, un déterloro reversible de la funcion
renal de moderado a grave. Sin embargo, los sintomas graves de infoxicacion han sido reportados despugs de una
sobredosis accidental con ciclosporing parenteral en recién nacidos prematuros.

Tratamiento

En todos los casos de sobredosis, se deben tomar medidas generales y deben seguirse un tratamiento sintomitico.
La emesis forzada y el lavado géstrico pueden ser de importancia en las primeras horas después de la ingesta oral,
La ciclosporina o es diafizable de forma importante, y tampoco-se-elimina adecuadamerite por hemoperfusion con
carbén activado. .

XV.  PRESENTACION O PRESENTACICNES
Caja con 10 ampolletas de 1 mL (50mg/mL).
Caja con 10 ampolietas de 5 mi (250mg/5 mL).

XVl. RECOMENDACIONES SOBRE ALMMACENAMIENTO
Consérvese a temperatura ambiente a o més de 25°C,

AVl LEYENDAS DE PROTECCION
No se use duranie el embarazo ¥ la lactancia,
No e deje al alcance de los nifics.
Su venta requiere recets médica,

Léase instructivo anexo ,

Literatura exclusiva para medieos,

i?-‘ﬁ' Pt 105 apimoncs ) precin Shir®! Al copee oo anh e 3 o Fepyis O b la « X,
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INFORMACION PARA PRESCRIBIR REDUCIDA

. DENOMINACION DISTINTIVA
SANDIMMUN®

e

B
1 ds Hamle

.. DENOMINACION GENERICA
Ciclosporina

. FORMA FARMAGEUTICA ¥ FORMULACION

FORMA FARMACEUTICA

0 7 ES COMO: NOMBRE
Al e ok Y FIRMA DE PERSONAS FISICAS POR CONSTDERARSE TNFORMACION CUYA DIEUSTON PUEDE AFECTAR

iSICAS POR CO E CTAR

FORMULAG;GN. A LA ESFERy P:I?I?I(:\NDI:\SDFEI LA MISMA, DE CONFORMIDAD CON LO ESTABLECIDO EN Jffxﬁmﬁgt?m.

l . IF\RLI:\CE:S;ZTVR?Y 118 DE LA LEY FEDERAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFOR
Cada mL contieng; D.O.F. 09-may0-2016
Vehiculo cbp 1 -

iV. INDICACIONES TERAPEUTICAS
Trasplante de érganos sélidos

Prevencion def rechazo de injerto tras un alotrasplante de tifién, higado, corazén, pulmon, pancreas o trasplante
combinado de corazon-puimen,

Tratamiento del rechazo de injerto en pacientes previaments tratados con olros inmunosupresores.
Trasplante.de médula ésea |
Prevencién def rechazo de injerto despuss de un trasplante de médula dsea,
Prevencion de Ia enfarmedad de «injerto contra huésped» (EICH),

V. CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad conocida g la ciclosporina o & cualquiera de los excipientes. de la formulacion de SANDIMMUN®
inchiyendo al aceite de ricino polistoxilado. 7
VI. PRECAUCIONES GENERALES /

¢ SANDIMMUN® stlo debe ser prescrito por médicos experimentados en el tratamiento Inmunosuprescr que hayan
consultado la informacion de prescripgicn compieta:¢ Vigilar de cerca las funciones reng| ¥ hepética, la presién
artevial y las concentraciones sanguineas de lipidos y de ciclosperina en paclerites trasplaniados, ¢ Se requiere
precaucion porgue contiene aceite de ricino pofietoxilado que puede provecar reacciones anafilactoides. 6 Evitar |2
inmunadepresion excesiva ya que podria provacar frastomos linfoproliferativos, -otros tipos de cancer y elevar ¢l
fiesgo de infeccion. Evitar la exposicion excesiva al sol y a la luz UV sin proteccion.¢ La activacion de infecciones
latentes de poliomanirus que pueden Provocar una nefropatia asociada a pliomavirus, en partisular nefropatia
asociada al virus BK, o leucoencefalopatia multifocal progresiva asociada al vifus. JC. @ Vigilar la funcién renal con
especial cuidado en los pacientes de edad avanzada, P icid tie ;
ahorradores de potsio, y restringir ¢l consumo de potasio en fa Wieta.¢ Se recomienda vigilar las concentraciones
sericas de poltasio y magnesio.¢ Se requiere precaucion en paci

E\BusUinits\Direccion Medica\DRAWMarbetes on WbrduDﬂlSanﬂtnﬂmn\:Smdkmnun Sol. inyaciaNeICDS 2D14BANDO_PPR_Ago.20M4 clean dooe 18
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caso de vacunacion (evitar las vagunas vivas atehuadas) y al co-administrario con el lercanidipino. ¢La ciclosporinia
aumenta los niveles sanguineos de los medicamentos concomitanies que son Sustratos para fa protefna extrusorg de
farmacos (glicopreteina-P), como el allskireno (no se recomienda su administracion conjunta) o dabigatran (evitar la
administracion conjunta) © las proteinas transportadoras de aniones organicos tales como bosentan {eviter |3
administracion conjunta).  Tomar &n cuenta el contenido de alcohol {etanol) en caso de administracion 2 mujeres
embarazatas o que amamantan, a pacientes con enfermedades hepaticas o epilépticos, a pacientes alcohdlicos 0

redisolucion del fizlato del PVC. De ser posible, debe wfiizarse un recipiente de vidrio para su infusién, Los
contenedores de plastico para la infusién intraveriosa sélo s podrén utilizar i no-estén fabricados o contienen PVC,
Los contenedores ¥ los tapones deben estar libres de aceite de sllicona y sustancias grasas.

Vil. RESTRICCIONES DE USD DURANTE EL EMBARAZO Y LACTANCIA
Mujeres en edad farfil: No existen recomendaciones especiales en esta poblacion de pacientes,

Embarazo: Los estudios con animales han demostrado efectos toxicos en la funcion reproductora de ratas y
conejos; (ver PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS Y
SOBRE LA FERTILDAD). Existe una cantidad maderada de datos sobre el uso de SANDIWMUN® en mujeres

SANDIMMUN® no debe emplearse durante el embarazo 2 menos fue los benefiios esperados para la madre 23
lustifiquen los riesgos potencielss para ¢l feto. E1 contenido de aleohol también debe tenerse en cusnta en las C-—--—-_\g
mujeres embarazadas (véase el apartado PRECAUCIONES (GENERALES). o f E
Lactancla: La ciclosporina se excreta en Ia leche matema, Ei contenido de alcohol de las formulaciones de [
SANDIMMUN® también debe tenerse en cuenta {véase el apartado PRECAUCIONES GENERALES). Las madres que firlu
reciben SANDIMMUN® no deber amamantar. Dado que SANDIMMUN® puede causar graves redcciones adversas e - SZ
en el recién nacide o lactante, debe decidirse entre. suspender |a lactancia o. abstenerse de usar el medicamentn, fi'-—»ﬂa
teniendo en cuenta la importancia de éste para la madre. —x E

Fertilldad; Son escasos los datos sobre ) sfecto de SANDIMMUN® en la fertilidad humana, Los estudios realizados

con ratas machos ¥ hembras no revelaron ningtina alteracion de fa fertilidad (ver PRECAUCIONES EN RELACION Can
EFECTOS DE CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS ¥ SOBRE LA FERTILIDAD).

Vil REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVE_RSAS

¢ Muy frecuentes: anorexia, hipergiucemia, temblor, cefalea, hiperfension, nauseas, vonito, molesﬁas.-abdominales,
diarrea, hiperplasia gingival, hirsutismo y disfuncién renal, ¢ Frecuentes: leucocitopenia, convulsiones, parestesia,
rubefaccion, Glcera péptica, hepatoloxicidad, acné, exantema, fiehre y edema, oRaras; rastomos menstrusies,
¢Frecuencia desconocida: microangiopatia trombética, sindrome urémico ‘hemailitico, pérpura trombocitopénica
trombdtica, anemia, trombocitopenia, hiperlipidemia, hiperuricemia, hiperpotasamia, hipomagnesemia, encefalopatia
{incliido el sindrome de encefalopatia posterior reversible), signos y sintomas como convulsiones, ‘confusion,

infracraneana benigna), neuropatia periférica, migrafia
pueden incluir colestasis, ictericia. hepatitis e insufici
eSpasmo muscular, mialgia, adinamia, dolor en lag
pesoy nefrnmxicidadragada ¥ cranica,
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INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO

#Interacciones por las que no se recomiends i
‘ ; a el - . N
gu; deben tenierse en cuenta: medicamentos ammod": ma;‘“g:e? :1‘;':5 gtenttadas: #lnteracciones
car;:{::z“:si qué. provocan aumentos o disminuciones de las coneentraciones de ciclospori y ’““?'."S‘P"_m-
o Pina, oxcarbazepina, fenitoina, rifampicina, nafciina, sulfadimiding IV oo _,dapﬂ p?:bu:gb!mncos
aomions o ey S 1, Ekpdte, ufvpiezone, ttieing bosertn, e g
| d .., N R eﬂu}m IEZO, lmnazoll “l'ac& l ) i ll ! e ARG
verapamilo, meloclopramida, aniiconcentiv racenazol, voriconazol, dilfiazem, nicardipin,
i : ey piivos orales, danazol, mefilprednisolona (dasi cardipino,
?amwnm' if.-n:iﬁdcl cGlico y sus derivados, inhibidores de Ia proteasa, imatinib, ﬁefazodo(zgiﬁ;h;fdma: )pom' L
(+ sulfaiﬁém’;:zgi?d'hi;?!?%géiﬁ:ldgf&d' Et'cl:ni'ena'mmﬁd)na g varcomicina, e "““‘*gpﬁ:
b T 0 &l diclofenaco), melfalan, antagonistas de los rece »  Timetopnma
tacrolimis, metotraxato, derivados del acido fibri i (e los receplores de histamina H,
\ ¥ “ARt0, Geriva 0 fibrico {p.ej. bezafibrato, fenofibrato). & Nifedioino debidn =1 o rmar s .
}-?N;ggzg‘mfegzc?alpsgﬁggﬁﬁm%mt g':ument'o de las smmhraclones.dé}otrﬂmférmammﬁ mi:h?t:ica!omr:nzdl:
iqaran. bosertn - ooenas), colohicing, digoxina, etoposido, everofimus, sirolimis renagfinde  sick
dabigatran, bosetan, ambriseritan ¥ antibiéticos de la familfa de las anfraciclinas (ﬁ.es}ﬂimxﬁmﬁm‘ i

X. PRECAUCIONES EN RE : : ‘ s foximmid T
Y SOBRE L& FERTILI G LACION CON EFECTOS DE CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS, TERATOGENESIS

La ciclosporina no mostro efecios mutagenos ni terat) conve
O8] S Mutagenos ni teratigenos en los sistemas analit i -yiifizan
?glefg}g; giraali(hasta 17 mgﬂrgj-dianqs. BN ratas y hasta 30 mgikg y en consjos Jﬁmmmﬁﬁh b
) mg @ en ratas y 100 mg/kg en conejos ambas par via oral), ka cicloporina mostrd efecias mnbnotémsca;

ohserva en pacientes que reclhen aros tiatamientos mmunosup;emsese,ha, o

R N

interrupcion de Ia inmunosupresitn pueds provocar una regresion de fas % SR
" (b ’—% LT Yed

L o

|
i
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Dosis: En los pacientes trasplanta -
Giclosporina para evitar ‘reaccib;r’\]es' 2 :
concentraciones insuficiantes {véase el apa

iones sanguineas de
del 6rganc debido z

enel-mémde‘unatrﬂéfapiantetmtefa' 0 7e mde hai TR | phelege SROF
e Pia),puedenernpfearse.dqsmmésbajas &, de1a2
a de SANDIHIUN® e 2 2makg en dos tomas

Poblaciones especiales

Disfuncién renal: La sliminacién re ol
; S e nal de la ciclosporina es min .

farmacoci dohi 2 s minima, y la disfuncién

remmiéndnaég?fesmm-gbﬂ?m" debido a su potencial nefrotxico {ver REACCIONES SEc:tmzn.a.mru:??fi Yot o o
. & esricta viglancia de Ia funcion renal (ver PRECAUCIONES GENERALES) \DVERSAS), se

DIVISION DE CONTRATOS

con disfunciéh hepética grave puede Ser roc Gi tener lones
] ' _ ario reducic Ja dost: | mar : f
dentro de los limites recomendados {véanse los apartados PRECAU?K?::S EERALE:)S R i

clinicos, los nifios han necesitado y tolerado dosis de SANDIMMUNS (en mgikg) més elevadas que los adultos

pacientes ancianos y pacientss mss (5 : 05 ‘
_ = Jovenes. En general, la dosis debe ' e B
rson ; : : . ) 18 ¢ e selecciona
pe o ah;l deoe{-j;a(:a avt-f;nzaFla, cnminzamg: normalmente con una dosis situada en elextreme m:lmon iiggﬂode;l:lleaf ;atemm .
e"fe"ﬁﬁdadescon‘comitanmzess;Iomcu'-uﬂ:ga oAl il "".?ﬁmli':i:f-‘la alferaciones hepaticas, renales o candiacas,

E:Emlinfbs\ﬂlrecdon MedicalIRAWarhe| ‘ -
CADRAWartetes en Wo¥D TNSandimmumSandimmun Sof inyecBORIGES 2148ANDS_IPPR Ago 2014 cian dosx. 478

SE CANCELAN DATOS PERSONALES DE PERSONA(S) FISICAS IDENTIFICABLE(S) TALES COMO: NOMBRE
Y FIRMA DE PERSONAS FISICAS POR CONSIDERARSE INFORMACION CUYA DIFUSION PUEDE AFECTAR
A LA ESFERA PRIVADA DE LA MISMA, DE CONFORMIDAD CON LO ESTABLECIDO EN LOS ARTICULOS 113

FRACCION 1Y 118 DE LA LEY FEDERAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFORMACION PUBLICA.
D.O.F. 09-mayo-2016



Deyanira
Cuadro de texto
SE CANCELAN DATOS PERSONALES DE PERSONA(S) FISICAS IDENTIFICABLE(S) TALES COMO: NOMBRE Y FIRMA DE PERSONAS FÍSICAS POR CONSIDERARSE INFORMACIÓN CUYA DIFUSIÓN PUEDE AFECTAR A LA ESFERA PRIVADA DE LA MISMA, DE CONFORMIDAD CON LO ESTABLECIDO EN LOS ARTÍCULOS 113 FRACCIÓN I Y 118 DE LA LEY FEDERAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFORMACIÓN PÚBLICA. D.O.F. 09-mayo-2016





SE CANCELAN DATOS PERSONALES DE PERSONA(S) FISICAS IDENEINFICCLﬁ:sAu[E)(IsF)UE;gis :I?Eh:)cé:ANF?cd'PARRE
i MACI
Y FIRMA DE PERSONAS FISICAS POR CONSIDERARSE INFOR| ! "
N LO ESTABLECIDO EN LOS ARTICULOS 113
A LA ESFERA PRIVADA DE LA MISMA, DE CONFORMIDAD CO| ARTIC
FRACCION I Y 118 DE LA LEY FEDERAL DE TRANSPARENCIA Y ACCESO A LA INFORMACION PUBLICA.

i; i D.O.F. 09-mayo-2016

> NOVARTIS SANDIMMUN® SOLUCIGN / IPPR
VIA DE ADMIN!STRAciéN: Parenteral {Intravenosa) para infusion. |
Metodo de Administragion

estar libres de aceite desilicona y sustancias grasas,

SANDIMMUN® debe diluirse entre 1:20 ¥ 1:100 con solucitn salina isolonica o sohuicion de fuco
i infugi it i - glucosa al 5% vy d
administrarse como infusidn intravenosa lenta por espacio de entre 2y 6 horas. g % y debe

Una vez que Ia ampolita se ha ablerto, su confenide debe utifizarse de inmediato : "y
dilidas deben desecharse después de 24 horas, nmediato. Las soluciones de infusion

Xll.  MANIFESTACIONES ¥ MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O INGESTA ACCIDENTAL

La DLs de ia ciclosporing es de 2 329 mg/kg en ratones, 1 480 mg/k i
| ‘ fing i g ¢ 5, 1. G/Kg en ratas y > 1,000 mg/kg en conejos, |
Intravenosa es de 148 mgfkg en ratones, 104 mg/kg en ratas y 46 mglkg en cone?os. ANt
Sintomas:. La experiencia cor la.sobredosls aguda de Ciclosporina es limitada. Las dosis orales d ori
omas:.La experiencia cor . > imita , S de cicl ‘
ha_s_t_a 10 g (aprqmr,padamenh 15q mgkg) han sido bien toleradzs, con eensecuencias. clinicas rem
menores, como vomitos, somnolencia, dolor de cabeza, taquicardia Y. en algunos pacienies, un deterioro reversible
de la funcién renal de moderado a grave, Sin embargo, los sintornas graves de intoxicacion han sido reportados
después de una sobredosls actidental can Ciclosporina pareriteral en recién nasidos prematuros. ' |
Tratamiento: En todos los casos de sobredosis, se deben tomar medidas generales N 58 Ln fratami
ratamie  fodos los casos de sof s erales ¥ deben seguirse uin ento
fr;;:euént;at:jcrgi Lfa emﬁz fufzada yel 'lzvado gastrico pueden set de importancia en Jas prinetasseg horas después de I3
‘ » L@ CIGIosporing no es dializable de forma importante, v tam se efi ; -
hemaperiusion con carbion aclivado. i IR ot P

Alll. - PRESENTACION O PRESENTACIONES B A SR
Caja con 10 ampalietas de 1 ral. (50mg/mL,). *_h“,_, AL U;
Caja con 10 ampolletas de 5 mL (250mg/5 mL), B
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V. LEYENDAS DE PROTECCION
No se use durante e embarazo .y |a lactancia,
No se deje al alcance de Ios nifios,
Su venta requiere receta médica,
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Al servicio de la Salud

FORMATO CUMPLIMIENTO DE NORMAS (APLICABLE PARA LAS CLAVES DEL GRUPO 010 Y 040)

25 de abril de 2019

Instituto Mexicano del Seguro Social
Presente.

El suscrito C. RENATO MARTIN I1ZQUIERDO GARCIA, en mi calidad de Representante Legal o persona
que cuenta con facultades para Comprometer a la empresa RALCA, S.A. DE C.V., manifiesto que para
las claves y registros sanitarios que solicita incluir al contrato adjudicado en el evento de Licitacién
Publica Internacional Bajo la_Cobertura de los Tratados de Libre Comercio Electrénica No. LA-
050GYR047-E45-2018 Y Gue se contienen en el formato de inclusién de registro sanitario de fecha 25
de abril de 2019, para la clave 010.000.4236.00.00 registro sanitario 099M84 SsA cumplen con:

L

Mexicanos y sus suplementos, en las Normas Oficiales Mexicanas, Normas Mexicanas, Normas
Internacionales, especificamente: NOM-072-55A1-2012, Etiquetado de medicamentos y de remedios
herbolarios, NOM-059~SSA1-2015, Buenas practicas de fabricacion de medicamentos, NOM-073-SSA1-

solicita inclusién.

Asimismo, manifiesto que cuando el Instituto Mexicano del Seguro Social determine procedente la
solicitud de inclusién, me obligo a realizar pruebas-de funcionalidad y/o pruebas en un laboratorio
tercero autorizado por la COFEPRIS. :

C. RENATO MARTIN JZQUIERDO GARCIA
REPRESENTANTEALEGAL
RALCA, $.A. DE C.V.
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