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HELIXOR® A 1 mg HELXOR M g HELNGR-O pg dgne Profeslonal:
HELIXOR ® A5 mg HELHORO M- Smg HELUXOR® P-Cmg
HELIXOR ® A 20 mg &&%ﬁ&%&&mﬁ HELWNOR® D £0 g
HEL]XOR ® A 50 mg HELIwAn @ A CN .Mg Helivnn ® D CA oaas
HELIXOR ® A 100 mg HEHNORERAI00-mg HELOR-2D 300 mg

Sustancia activa

Extracto acuoso de es-
pecies de Viscum album,

subespecies abietis ex subespeciesalbum-ex GSEEIGES 2¢
hierba reciente, muérdago hierba-recientersauérdags prtrdage-teplnecs
de abeto. ge-rmanzanes

2. FORMULA CUALICUANTITA.TIVA .

1 ampolla de 1 mL contiene:

Sustancia activa: Extracto acuoso de Viscum album, razon droga/extracto (DER)=1:20 x
mg(*)

Excipientes: Agua para inyeccién, cloruro de sodio, hidréxido de sodio {357:55:6:65}

Nombre y potencia del producto medicinal | mg extracto
Helixor A/MAR 1 mg 20 mg
Helixor A/A4R 5 mg 100 mg
Helixor A/&442 20 mg 400 mg
Helixor A/&#R S0 mg 1.000 mg

1 ompolla de Helixor A/#44 100 mg de 2 mL contiene:
Sustancia activa: Extracto acuoso de Viscum album 2.000 mg sezéa—dregafexiracte
{DERY=2-032% mg.

Excipientes: Agua para inyeccion, cloruro de sodio, hidréxido de sodio {59;33:6569}
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La potencia en mg se refiere a la cantidad de hierba fresca de Muérdago empleada en la
produccién de 1 ampolla de Helixor A/&4#R; por ejemplo, Helixor 1 mg contiene en 1
ampolla, el extracto de 1 mg de hierba fresca de muérdago.

Para ver la lista completa de excipientes, ver la seccién 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA
Solucién para inyeccion

Ampollas con un liquido acuoso claro, incoloro a café amarillento ( de acuerdo a la
potencia),

4, INFORMACION CLINICA

reducide-desalud moderado-desalud;

Coadyuvante en la terapia oncoldgica de las enfermedades tumorales malignas en
enfermos que reciben quimioterapia o radioterapia.

4.2 Posologia y método de administracién

Helixor A esta indicado en pacientes de 18 afios y mayores.

Terapia de induccién
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A menos que otra cosa sea indicada, la terapia empieza con una ampolla de 1 mg. Si es bien

tolerado, la dosis se incrementa paso a paso hasta alcanzar la dosis dptima. Para ese propéito,

cajas con 6 ampollas de 1,5,20, 50 y 100 mg pueden ser usados.
Dosis maxima diaria: 400 mg via subcutdnea.

Modificacion de la dosis de ocuerdo a la reaccién del paciente

La dosis dptima tiene que ser determinada individualmente, Para tal propésito, de acuerdo al

estado del conocimiento, las siguientes reacciones, que emergen ya sea individualmente o en
combinacidn son consideradas:

a)

Cambio en el bienestar subjetivo:

Sintomas, como por ejemplo, fatiga, escalofrios, sintomas tipo influenza, cefalea y ataques
transitorios de mareos que pueden ocurrir en el dia de la inyeccién no son signos de
intolerancia, sino que apuntan a la dosis efectiva, la cual puede ser tal vez demasiado alta.
Si esto no se resuelve ai dfa siguiente o los sintomas han llegado a ser intolerables, la dosis
debe ser reducida.

Una mejoria en el bienestar general (aumento en el apetito y en el peso, normalizacién del
suefio, sentimiento de calor y capacidad funcional) y bienestar psicoldgico (estado de
animo luminoso, mas iniciativa y coraje para continuar viviendo) , como también un alivio
del dolor, son signos de que se estd usando el rango éptimo de dosis.

Respuesta de temperatura:

Puede producirse una respuesta de temperatura como un incremento superior al
promedio en la temperatura corporal algunas horas después de la inyeccidn. Si la
temperatura sobrepasa los 38° C, debe disminuirse la dosis.

También puede constatarse un restablecimiento de la diferencia fisiolégica de

temperatura mafana/tarde de al menos 0,5°C o un incremento en el nivel de la
temperatura promedio durante el tratamiento,

Respuesta inmunoldgica:

Por ejemplo un aumento en el recuento de leucocitos {especialmente el recuento absoluto
de eosindfilos y linfocitos), mejoria en el estado de la inmunidad celular en la prueba
Antigeno Recall o por cambios en la sub-poblaciones de linfocitos.

Respuesta inflamatoria local:
Una respuesta inflamatoria de mds de 5 cms de didmetro en el sitio de la inyeccidn, indica

gque la dosis debe ser disminuida
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Terapia de mantencidon

A menos que se prescriba otra cosa:

’

Una_vez que se_ determina E—tratamiente—se—=centinda—con la dosis Optima

individualmente establecida, se prosigue el tratamiento.

En orden a prevenir el desarrollo de tolerancia, se recomienda la administracidn ritmica:
* Alternando la dosis dptima con suy-balas dosis menores en la forma;de series de
dosis en aumento y posiblemente dosis decrecientes. j
* Intervalos de inyecciones ritmicos, por ejemplo una inyeccidén el primer dia,
segundo y quinto dia de una semana.
* Insertando pausas libres de tratamiento, por ejemplo, pausas de 1-2 semanas
después de 4 semanas de terapia.
Después de una pausa de mds de 4 semanas, la terapia debe ser reducida a la mitad de la
dosis como una precaucidn. _
La dosis deberfa ser revisada cada 3-6 meses sobre la base de la respuesta del paciente y del
fumor.
Frecuencia de administracién

A menos que se indique otra cosa, 2-3 veces a la semana; en casos especiales, diariamente.

Instrucciones adicionales de posologia

En caso de didtesis alérgica pronunciada, inflamaciones granulomatosas cromcas, h:pert:rozdrtxs
adicional o enfermedad autoinmune, se iadi i

p@%&a@#%e—; debe considerar una dosis apropiada del medicamento y una estrecha

upervision para evitar una eventual acentuacién de los sintomas patoldgicos.

También durante la quimio o radioterapia, se puede indicar una administracién prolongada de una
potencia o una reduccion de la dosis debido a la respuesta alterada del paciente. i
Administracién_en insuficiencia renal: No existe suficiente informacién disponible para una
recomendacion de dosis concreta. A la fecha, de acuerdo a la experiencia clinica, la adaptacién de
la dosis parece innecesaria.

Método de administracién: Inyeccidn subcuténea, si es posible cerca del tumor o de la metastasis,
en contantes sitios alternativos (por ejemplo: piel abdominal, parte superior del brazo o muslos).
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NO inyectar en dreas donde la piel se encuentra inflamada o en campos de radiacién. Asegurarse
que la inyeccion es estrictamente subcutdnea.
No mezclar Helixor® A con otros productos medicinales en una jeringa (ver Incompatibilidades).

Duracién de la administracion:

La duracién del tratamiento es, en principio, ilimitado. Debe ser definido por el médico y depende
del riesgo respectivo de recurrencia y de la condicidn individual o curso clinico del paciente. El
tratamiento deberfa durar varios afios, generalmente con pausas crecientemente mayores.

4.3.-Contraindicaciones:
s Alergia conocida a las preparaciones de muérdago.
o Enfermedades inflamatorias agudas y altamente febriles: el tratamiento dehe ser
interrumpido hasta que los signos de la inflamacidn hayan disminuido,
e Enfermedades autoinmunes y enfermedades granulomatosas crdénicas asi como aquellas
bajo terapia inmunosupresora.
s Hipertiroidismo con taquicardia.

4.4.- Advertencias especiales y precauciones de uso

En pacientes alérgicos, tener cuidado de administrar dosis  prudentes  bajo control
particularmente cuidadoso. { ver Instrucciones adicionales de dosificacion).

Tumores de cerebro y médula espinal o0 metastasis intracraneal con riesgo de presidén intracraneal
aumentada: En estos casos, Helixor ® debe ser administrado bajo terapia anti-edematosa
suficiente y estrecha supervisidn clinica.

Este medicamento contiene menos de 1mmol de sodio {23 mg) por dosis, por tanto es
esencialmente “libre de sodio”.

Helixor A no se recomienda en pacientes menores de 18 afios.

4.5.- Interacciones con otros productos medicinales y otras formas de interaccién.

No existen estudios disponibles para interacciones con otras sustancias inmmunomoduladoras (
por ejemplo: interferones, inteleukinas). EN caso de administracién concomitante de los
respectivos productos, se aconseja hacerlo con una dosis cautelosa y contro! de los pardmetros
inmunes.

4.6.- Fertilidad, embarazo y lactancia.
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No existen estudios en animales adecuados respecto de los efectos en el embarazo, desarrollo
embrional/ fetal, parto y desarrollo postnatal, especialmente sobre la hematopoyesis y el sistema
inmune en el feto/infante. El riesgo potencial para seres humanos es desconocido.

El uso durante el embarazo y la lactancia debe hacerse después de haber evaluado
riesgo/beneficios.

4.7.- Efectos sobre la capacidad de conducir y usar maquinas.
Helixor® no tiene influencia sobre la capacidad de conducir y usar maquinas.

4.8.- Efectos indeseables

Un leve aumento en la temperatura corporal y reaccién inflamatoria local en el sitio de la
inyeccidn subcutdnea ocurren casi siempre al comienzo de la terapia y son signos de: Ia capacidad
de respuesta del paciente. lgualmente inofensivos son las leves hinchazones transitorias de los
ganglios linfaticos regionales.

En caso de fiebre sobre los 38°C {posiblemente con fatiga, escalofrios, malestar general, cefalea y
mareos breves) o reacciones locales mayores de mds de 5 cms de didmetro, se debe esperar que
estos sintomas hayan disminuido antes de aplicar la préxima inyeccién y ésta debie tener una
potencia menor. !

La fiebre inducida por Helixor® no debe ser suprimida por medicamentos antipiréticos. Si [a fiebre
persiste mds de 3 dias, se debe considerar un proceso infeccioso o fiebre tumoral.

La excesiva reaccion local puede ser evitada usando la mas baja potencia 0 aun una mds pequefia
cantidad de Helixor®. En este caso se recomienda la administracién de 0,1 - 0,5 mL de Helixor®
usando una jeringa de 1 ml graduada.

Reacciones alérgicas localizadas o sistémicas o reacciones alergoideas pueden ocurrir Jusualmente
en la forma de prurito generalizado, urticaria o rash, algunas veces con edema de Quincke,
escalofrios, disnea y broncoespasmo, en casos aislados con shock (1 caso con inyeccion simultanea
de un anéstesico local) o eritema multoforme, lo cual requiere la discontinuacion de Helixor® e
iniciar una terapia médica. !

La activacién de inflamacion pre-existente e irritacién de las venas superficiales en el sitio de la
inyeccion son posibles. Nuevamente, se requiere en este caso una interrupcion temporal del
tratamiento hasta la resolucion de la respuesta inflamatoria. :

Ha habido reportes de inflamacitn granulomatosa crénica (sarcoidosis, 3 casos; uno de ellos con
eritema nodoso) y enfermedades autoinmunes (dermatomiositis; 1 caso) durante [a terapia con
muérdago.

También se han reportado sintomas de presién intracraneal aumentada en tumores de cerebro o
metdstasis cerebrales durante la terapia con muérdago.
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4.9.- Scbredosis

En caso de una reaccién local de mas de 5 cms de didmetro, fiebre o sintomas tipo gripe. La
préxima inyeccion sélo debe ser administrada después de la resolucidn de estos sintomas y con
una dosis significativamente reducida.

El tratamiento de emergencia de anafilaxia se basa en los sintomas clinicos:

Medidas iniciales

Acceso venoso, administracién de soluciones cristaloides, administracién de oxigeno (cuando se
requiere intubacién endotraqueal o cricotirotomia y ventilacidn mecdanica), terapia de farmacos.
Administracién de volumen:

Tratamiento de la hipovolemia por administracién rapida de soluciones cristaloides ( soluciones de
electrolitos).

Catecolaminas IV:

1 mg de epinefrina se diluye a 10 ml con solucién salina 0,9%; 1ml/min de esta dilucién (= 100ug
de

Epinefrina) se debe inyectar lentamente via V., {control de frecuencia cardiaca y presién
sanguinea, ECG si es necesario).

En caso de hipotensién severa refractaria a epinefrina, agregar norepinefrina: 1 mg de
norepinefrina diluida a 10 ml con solucidn salina 0,9%; 0,5 —1 ml de esta dilucién (= 50-100 pg de
noradrenalina ) se inyecta L.V., (repetir si es necesario).

Glucocorticoides: .
En caso de broncoespasmo severo y sintomas retardados progresivos, 500-1000 mg de
prednisolona deben ser administrados via I.V., una vez.

Para profilaxis de recurrencia y tratamiento de las UGltimas reacciones, la ingesta de
glucocorticoides por 24 h, por ejemplo, 3 veces 125 mg de prednisolona 1.V. Los pacientes tratados
con insulina u otras terapias antidiabéticas pueden requerir un ajuste de corto término en la dosis
de insulina.

Antagonistas de la histamina ( ademas de |a terapia primaria con administracion de volumen):

Para reducir la broncoconstriccidn inducida por histamina y la vasodilatacién: Antagonistas H1l vy
H2 en combinacidn donce el antagonista H1 se adminsitra primero, por ejemplo, 2 mg de
clemastina seguida de 50 mg de ranitidina L.V,

Teofilina:

Si es necesario, adicionalmente, en caso de reacciones broncoespdsticas severas que no
responden a adrenalina y glucocorticoides: inicialmente 5 mg/kg de peso corporal.

5.- PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
Clasificacion terapéutica/ codigo ATC
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Alemania: ATC: LOICHO1
5.1.- Propiedades farmacocinéticas

NO se realizaron estudios farmacocinéticos y de biodisponibilidad con Helixor2 A debzdo a razones
metodoldgicas.

5.3.- Informacién preclinica de seguridad

Ninguna informacion pre-clinica revela un riesgo especial para los humanaos basado en los estudios
convencionales de seguridad, toxicidad de dosis repetida y genotoxicidad.

Experimentos en animales para toxicidad aguda, sub-aguda y crénica no mostraron efectos
toxicos, aln a la méxima dosis administrable de Helixor® (500 mg/kg- aguda; 450 mg/kg-
subaguda; 100 mg/kg- subcrénica). Examinacidn de cepas bacterianas via Ames —test no
mostraron evidencia de mutagenicidad. ;
Experimentos in vitro en células de mamiferos no mostraron aumento de %@@ﬁ&%ﬁ#ﬁ
taerermentada frecuencia de ruptura de cromosomas a altas concentraciones de 4%&:4#
Helixer®Pnerg-po-para Helixor £ A, leeualpuedesereunlicadssory a-tretuecida-dela-apoptosis

En el ensayo de citotoxicidad MTT usando células humanas hepdticas, se detectaron efectos
citotdxicos a concentraciones de 0,05 —5 mg Helixor/ml. {

En estudios de interacciones con Helixor y citocromo P450 isoenzimas, en casos indivfduales

(HA: CYP2A6, CYP2CY; HM: CYP1A1/2, CYP2A6, CYP2B6, Cyp2C8, CYP2C9) se pudo demostrar una
leve a moderada inhibicién sin relacidn a la dosis.

Informacidn para toxicidad crénica, toxicidad reproductiva y carcinogenicidad no estd disponible,
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6.- INFORMACION FARMACEUTICA

6.1.- Excipientes
Cloruro de sodio, hidroxido de sodio (para ajuste de osmolaridad y Ph respectivamente).
1 m! Helixor A##2 1-100 mg contiene aproximadamente 3,6 mg de sodio.

6.2.- Incompatibilidades
En ausencia de los respectivos estudios, Helixor® no debe ser mezclado con otras drogas en la
misma jeringa.

6.3.- Precauciones de almacenamiento
Mantener |las ampollas protegidas de la luz, en su envase original; no almacenas sobre 25°C.

6.4.- Naturaleza y contenido del contenedor o envase
Helixor estd disponible en los siguientes envases:

Pack de 6 ampollas de la misma potencia.
7.- PROPIETARIO DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Helixor Heilmittel GmbH & Co. KG
Fischermiihle 1

72348 Rosenfeld

Teléfono: +49 7428 935-0

Fax: +49 7428 935-112

E-Mail: mail@helixor.com

Pdgina web: www.helixor.com
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