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CT Vs casos de detección con radiografía de tórax 
Muerte por cáncer pulmonar            < 3-4
Muerte por otra causa que no fuera cáncer pulmonar          > 0-1
CT Vs casos sin realización de pruebas de detección 
Resultados falsos positivos con TC de baja dosis          > 375
Biopsia invasiva por nódulos benignos           > 41
Procedimientos quirúrgicos por nódulos benignos          > 10
Complicaciones por procedimientos invasivos por nódulos benignos        > 3
Cáncer inducido por radiación      Indeterminado
Abandono del hábito de fumar      Indeterminado
* Los estimados se basan en el National Lung Screening Trial.1

Bene�cios y riesgos potenciales de 3 rondas de pruebas anuales de detección por TC de dosis 
bajas, en comparación con radiografía de tórax o sin pruebas de detección.*

Resultados        Diferencia

Tabla 1

No. de eventos/1000
personas detectadas

La detección anual de cáncer pulmonar en fumadores de alto riesgo y exfumadores con el 
uso de TC de bajas dosis es al menos tan efectiva para prevenir la muerte, como la detección 
por mastografía de cáncer de mama en mujeres de 50 a 59 años de edad.

Entre fumadores de alto riesgo y exfumadores, la detección con TC de bajas dosis (junto con 
la evaluación subsecuente y tratamiento) previene 1 de 5 muertes por cáncer pulmonar.

La detección de cáncer pulmonar con TC de bajas dosis no es una sola prueba. Es un 
proceso que involucra pruebas anuales y seguimiento de las anomalías detectadas.

Los resultados falsos positivos ocurren en 1 de cada 5 examinaciones con TC de bajas 
dosis. Por cada 20 exámenes es probable que se produzca un resultado falso positivo que 
revele cáncer pulmonar.

La mayoría de los resultados falsos positivos requerirán seguimiento con una o más TC, sin 
embargo, la minoría (5%) requerirán de otra evaluación como puede ser biopsia o cirugía. 

La TC de bajas dosis no sustituye el dejar de fumar. Dejar de fumar es la forma más efectiva 
de reducir el riesgo de muerte por cáncer pulmonar y tiene otros importantes beneficios para 
la salud, inmediatos y de largo plazo en aspectos cardiovasculares y respiratorios.

Elementos clave para tener en consideración en la detección 
de cáncer de pulmón con el uso de TC de dosis bajas.

Tabla 3
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1. DENOMINACIÓN COMERCIAL Xofigo®

2. DENOMINACIÓN GENÉRICA Cloruro de radio-223 
3. FORMA FARMACÉUTICA Y FORMULACIÓN
Solución
Cada frasco ámpula contiene:
Cloruro de radio-223 6000 kBq
Vehículo cbp  6 mL
Cada mL de solución contiene 1000 KBq de cloruro de radio-223, correspondientes a 0.53 ng de radio-223, en la fecha de referencia. 4. INDICACIÓN (ES) TERAPÉUTICA 
(S) Xofigo está indicado para el tratamiento de pacientes con cáncer de próstata resistente a la castración, con metástasis óseas sintomáticas sin enfermedad visceral ó 
enfermedad visceral conocida. 5. CONTRAINDICACIONES No está indicado en mujeres. Menores de 18 años. 6. PRECAUCIONES GENERALES Supresión de la médula 
ósea Se ha informado supresión de la médula ósea, en especial trombocitopenia, neutropenia, leucopenia y pancitopenia en pacientes tratados con Xofigo (ver sección 
“Reacciones secundarias y adversas”). Por lo tanto, la evaluación hematológica de los pacientes se debe realizar al inicio y antes de cada dosis de Xofigo. Antes de la primera 
administración de Xofigo, el recuento absoluto de neutrófilos (RAN) debe ser ≥ 1.5 x 109/L, el recuento de plaquetas ≥ 100 x 109/L y la hemoglobina ≥ 10.0 g/dl. Antes de 
las administraciones subsiguientes, el RAN debe ser ≥ 1.0 x 109/L y el recuento de plaquetas ≥ 50 x 109/L. En caso de que no haya recuperación en estos valores dentro 
de las 6 semanas posteriores a la última administración de Xofigo a pesar de recibir tratamiento de referencia, sólo se debe continuar el tratamiento con Xofigo luego de 
una evaluación cuidadosa sobre el beneficio/riesgo. Los pacientes con evidencia de reserva de médula ósea comprometida se deben tratar con cuidado. Enfermedad de 
Crohn y colitis ulcerosa No se ha estudiado la seguridad ni la eficacia de Xofigo en pacientes con enfermedad de Crohn y con colitis ulcerosa. Compresión de la médula 
espinal En los pacientes con compresión de la médula espinal establecida o inminente no tratada, la terapia con el tratamiento de referencia, según indicación clínica, se 
debe completar antes de comenzar o reanudar el tratamiento con Xofigo. Fracturas óseas En los pacientes con fracturas óseas, la estabilización ortopédica de las fracturas 
se debe realizar antes de comenzar o reanudar el tratamiento con Xofigo. 7. PRECAUCIONES O RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LACTANCIA 
Xofigo no está indicado para las mujeres. Xofigo no se debe usar en las mujeres que están o podrían estar embarazadas o amamantando. 8. REACCIONES SECUNDARIAS 
Y ADVERSAS Resumen del perfil de seguridad El perfil de seguridad general de Xofigo se basa en los datos de 600 pacientes tratados con Xofigo en el estudio de 
fase III. Las reacciones adversas al medicamento más graves fueron trombocitopenia y neutropenia (ver sección “Precauciones generales” y subsección “Descripción de 
reacciones adversas seleccionadas” a continuación). Las reacciones adversas al medicamento observadas con mayor frecuencia (≥ 10 %) en los pacientes que recibían 
Xofigo fueron diarrea, náuseas, vómitos y trombocitopenia. Lista tabulada de reacciones adversas Las reacciones adversas al medicamento observadas con Xofigo 
están representadas en la tabla a continuación. Están clasificadas según la clase de sistema u órgano. Se utiliza el término más apropiado del MedDRA para describir una 
determinada reacción y sus sinónimos y afecciones relacionadas. Las reacciones adversas al medicamento observadas en los ensayos clínicos se clasifican de acuerdo con 
su frecuencia. Los grupos de frecuencia se definen según la siguiente convención: muy frecuentes: ≥ 1/10, frecuentes: ≥ 1/100 a < 1/10, poco frecuentes: ≥ 1/1,000 a < 
1/100. Dentro de cada agrupamiento de frecuencia, las reacciones adversas al medicamento se presentan en orden de gravedad decreciente.
Tabla 1: Reacciones adversas al medicamento informadas en ensayos clínicos en pacientes tratados con Xofigo

Clase de sistema u órgano (MedDRA) Muy frecuentes ≥ 1/10 Frecuentes ≥ 1/100 a < 1/10 Poco frecuentes ≥ 1/1,000 a < 1/100
Trastornos de la sangre y del sistema linfático Trombocitopenia Neutropenia, pancitopenia, leucopenia Linfopenia

Trastornos gastrointestinales Diarrea, vómito,náusea

Trastornos generales y afecciones del lugar de administración Reacciones en el lugar de la inyección

Descripción de reacciones adversas seleccionadas Trombocitopenia y neutropenia La trombocitopenia (todos los grados) ocurrió en 11.5 % de los pacientes 
tratados con Xofigo y 5.6 % de los pacientes que recibían placebo. La trombocitopenia grado 3 y 4 se observó en 6.3 % de los pacientes tratados con Xofigo y en 2 % de 
los pacientes que recibían placebo (ver sección “Precauciones generales”). En general, la frecuencia de la trombocitopenia grado 3 y 4 fue menor en los pacientes que no 
recibieron previamente docetaxel (2.8 % en los pacientes tratados con Xofigo frente a 0.8 % en los pacientes que recibían placebo) en comparación con los pacientes que 
recibieron previamente docetaxel (8.9 % en pacientes tratados con Xofigo frente a 2.9 % en pacientes que recibían placebo).Se informó neutropenia (todos los grados) en 
5 % de los pacientes tratados con Xofigo y en 1 % de los pacientes que recibían placebo. Se informó neutropenia grado 3 y 4 en 2.2 % de los pacientes tratados con Xofigo 
y en 0.7 % de los pacientes que recibían placebo. En general, la frecuencia de la neutropenia grado 3 y 4 fue menor en los pacientes que no recibieron previamente docetaxel 
(0.8 % en los pacientes tratados con Xofigo frente a 0.8 % en los pacientes que recibían placebo) en comparación con los pacientes que recibieron previamente docetaxel 
(3.2 % en pacientes tratados con Xofigo frente a 0.6 % en pacientes que recibían placebo). En un estudio de fase I, el punto más bajo del recuento de neutrófilos y plaquetas 
ocurrió a las 2 a 3 semanas luego de la administración intravenosa de una dosis única de Xofigo. Reacciones en el lugar de la inyección Las reacciones en el lugar de 
la inyección de grado 1 y 2, como por ejemplo, eritema, dolor e inflamación, se informaron en 1.2 % de los pacientes tratados con Xofigo y en el 0% de los pacientes que 
estaban recibiendo placebo. Neoplasias malignas secundarias Xofigo contribuye con la exposición a la radiación acumulativa a largo plazo general del paciente. La 
exposición a la radiación acumulativa a largo plazo se puede asociar con un aumento del riesgo de cáncer y defectos hereditarios. No se han informado casos de cáncer 
inducido por Xofigo en ensayos clínicos en el seguimiento de hasta tres años. 9. INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GÉNERO Frente a la ausencia de 
estudios de compatibilidad, Xofigo no se debe mezclar con otros medicamentos. La quimioterapia concomitante con Xofigo puede tener efectos aditivos en la supresión de 
la médula ósea (ver sección “Precauciones generales”). No se ha establecido la seguridad ni la eficacia de la quimioterapia concomitante con Xofigo. 10. PRECAUCIONES 
CON RELACIÓN A EFECTOS DE CARCINOGÉNESIS, MUTAGÉNESIS, TERATOGÉNESIS Y SOBRE LA FERTILIDAD. Anticoncepción No se han realizado estudios de 
reproducción animal con Xofigo. Debido a los efectos posibles sobre la espermatogénesis asociada con la radiación, los hombres deben ser asesorados sobre el uso de 
métodos anticonceptivos efectivos durante y hasta 6 meses después del tratamiento con Xofigo. Fertillidad No se han realizado estudios de fertilidad en animales para 
determinar los efectos de Xofigo en la fertilidad. Existe un riesgo posible de que la radiación de Xofigo cause efectos adversos en los testículos. Los pacientes deben ser 
informados correctamente. Toxicidad sistémica En estudios de toxicidad de dosis única y repetida en ratas, los hallazgos principales fueron reducción de la ganancia 
ponderal, cambios hematológicos, disminución de la fosfatasa alcalina sérica y hallazgos microscópicos en la médula ósea (depleción de las células hematopoyéticas, 
fibrosis), el vaso (hematopoyesis extramedular secundaria) y los huesos (depleción de osteocitos, osteoblastos, osteoclastos, lesiones fibroóseas, disrupción/desorganización 
en la fisis/línea de crecimiento). Estos hallazgos se relacionaron con la insuficiencia inducida por la radiación  en la hematopoyesis y una reducción de la  osteogénesis y 
ocurrió comenzando en el rango de dosis de 20 – 80 kBq por kg de peso corporal, con la excepción de disminuciones de peso corporal. Se observó mielotoxicidad limitada 
por la dosis en perros luego de la administración única de 450 kBq de cloruro de radio-223 por kg de peso corporal (9 veces la dosis clínicamente recomendada). Se observó 
desprendimiento de retina en perros luego de una inyección única de dosis de 150 y 450 kBq por kilogramo de peso corporal (3 y 9 veces la dosis clínicamente 
recomendada), pero no después de la administración repetida de la dosis clínicamente recomendada de 50 kBq por kg de peso corporal una vez cada 4 semanas durante 
6 meses. El radio es específicamente absorbido en el tapetum lucidum del ojo canino. Como los humanos no tienen un tapetum lucidum, es incierta la relevancia clínica de 
estos hallazgos para los humanos. No se informó ningún caso de desprendimiento de retina en ensayos clínicos. No se observaron cambios histológicos en los órganos 
involucrados en la excreción del cloruro de radio-223. Se observaron osteosarcomas, un efecto conocido de radionúclidos  con afinidad por el hueso, en dosis clínicamente 
relevantes en ratas 7- 12 meses luego del comienzo del tratamiento. No se observaron osteosarcomas en estudios con perros. No se informó ningún caso de osteosarcoma 
en estudios clínicos con Xofigo. El riesgo de que los pacientes desarrollen osteosarcomas con la exposición al radio-223 se desconoce en la actualidad. En los estudios de 
toxicidad a mayor plazo (de 12 a 15 meses) en ratas también se informó la presencia de cambios neoplásicos diferentes a los osteosarcomas. Debido a su modo de acción 
(y como se observó con la radioterapia convencional y con otros tratamientos radioterapéuticos), el cloruro de radio-223 puede tener el potencial de inducir  neoplasias 
secundarias (ver la sección “Reacciones secundarias y adversas”). Toxicidad embrionaria/reproductiva No se han realizado estudios sobre la toxicidad embrionaria y 
reproductiva. Debido a que el radio-223 se une al hueso, el riesgo potencial de efectos adversos en las gónadas masculinas en pacientes con cáncer de próstata resistente 
a la castración es muy bajo, pero no se puede excluir (ver sección “Fertilidad”). Genotoxicidad/carcinogenicidad No se han realizado estudios sobre el potencial 
mutagénico y carcinogénico de Xofigo. Farmacología de seguridad No se han observado efectos significativos en sistemas de órganos vitales, como el sistema 

cardiovascular (perro), el sistema respiratorio o el sistema nervioso central (rata), luego de una dosis única de 450 a 1000 kBq por kg de peso corporal (9 [perro] a 20 [rata] 
veces la dosis clínicamente recomendada). 11. DOSIS Y VÍA DE ADMINISTRACIÓN Vía de administración: intravenosa. Cada ml de solución contiene 1000 kBq de cloruro 
de radio Ra 223 (cloruro de radio-223), correspondientes a 0.53 ng de radio-223, en la fecha de referencia. El radio se presenta en la solución como un ión libre. Cada 
frasco ámpula contiene 6 ml de solución (6.0 MBq  de cloruro de radio-223 en la fecha de referencia). El radio-223 es un emisor de partículas alfa con una vida media física 
de 11.4 días. La actividad específica del radio-223 es 1.9 MBq/ng. La descomposición en seis etapas del radio-223 a plomo-207 se produce por medio de hijas de corta 
vida y está acompañada por una cantidad de emisiones alfa, beta y gamma con energías y probabilidades de emisiones diferentes. La fracción de energía emitida por el 
radio-223 y sus hijos como partículas alfa es 95.3 % (rango de energía de 5.0 - 7.5 MeV). La fracción emitida como partículas beta es 3.6 % (las energías promedio son 
0.445 MeV y 0.492 MeV), y la fracción emitida como radiación gamma es 1.1 % (rango de energía de 0.01 - 1.27 MeV) Método de administración Xofigo se administra 
como una inyección intravenosa lenta (generalmente, hasta 1 minuto). La sonda o cánula de acceso intravenoso se debe lavar con solución salina isotónica antes y después 
de la inyección de Xofigo. Para instrucciones adicionales sobre el uso del producto, ver la sección “Instrucciones de uso/manejo”. Dosis El régimen de dosis de Xofigo es de 
50 kBq por kg de peso corporal, administrados a intervalos de 4 semanas para 6 inyecciones. No se ha estudiado la seguridad ni la eficacia de más de 6 inyecciones de 
Xofigo. Para detalles sobre el cálculo del volumen a ser administrado, ver la sección “Instrucciones de uso/manejo”. Información adicional sobre poblaciones 
especiales Pacientes pediátricos. No se ha estudiado la seguridad ni la eficacia de Xofigo en niños y adolescentes menores de 18 años de edad. Pacientes geriátricos 
De los 600 pacientes tratados con Xofigo en el estudio de fase III, 447 pacientes (74.5 %) tenían 65 años de edad y más, mientras que 196 pacientes (32.7 %) tenían 75 
años de edad y más. No se observaron diferencias generales en la seguridad y la eficacia entre los pacientes geriátricos (edad ≥ 65 años) y menores (edad < 65 años). No 
se considera necesario un ajuste en la dosis en pacientes geriátricos. Pacientes con insuficiencia hepática No se ha estudiado la seguridad y la eficacia de Xofigo en 
pacientes con insuficiencia hepática. Debido a que el radio-223 no es metabolizado por el hígado ni eliminado en la bilis, no se espera que la insuficiencia hepática afecte 
la farmacocinética del cloruro de radio-223. No se considera necesario un ajuste en la dosis en pacientes con insuficiencia hepática. Pacientes con insuficiencia renal 
En el estudio clínico de fase III no se observaron diferencias relevantes en la seguridad o la eficacia entre los pacientes con insuficiencia renal leve (depuración de creatinina 
(creatinine clearance, CLCR): 50 a 80 ml/min) y función renal normal. Existen datos limitados disponibles sobre pacientes con insuficiencia renal moderada (CLCR: 30 a 50 
ml/min). No existen datos disponibles sobre pacientes con insuficiencia renal severa (CLCR <30 ml/min) o enfermedad renal en etapa terminal. Sin embargo, debido a que 
la excreción en orina es mínima y la ruta principal de eliminación es a través de las heces, no se espera que la insuficiencia renal afecte la farmacocinética del cloruro de 
radio-223. No se considera necesario un ajuste en la dosis en pacientes con insuficiencia renal. Instrucciones de uso/manejo Instrucciones generales Xofigo (un 
producto farmacéutico que emite partículas alfa) debe recibirse, usarse y administrarse sólo por personas autorizadas para el manejo de productos radiofarmacéuticos en 
instalaciones clínicas designadas. La recepción, la conservación, el uso, el traslado y el desecho de Xofigo están sujetos a las regulaciones y/o licencias adecuadas de la 
organización oficial competente. Xofigo debe ser manejado por el usuario de manera tal que satisfaga tanto la seguridad de la radiación como los requerimientos de calidad 
farmacéutica. Se deben tomar las precauciones de asepsia adecuadas. Protección contra la radiación La radiación gamma asociada con la descomposición del 
radio-223 y sus hijos permite la medición de la radiactividad de Xofigo y la detección de contaminaciones con instrumentos estándar. La administración de Xofigo está 
asociada con riesgos potenciales para otras personas (por ejemplo, personal médico, cuidadores de salud y miembros de la familia del paciente) a causa de la radiación o 
contaminación de fluidos corporales como por ejemplo derrame de orina, heces y vómito. Por lo tanto, se deben tomar precauciones de protección contra la radiación de 
acuerdo con las regulaciones nacionales y locales. A pesar de que el radio-223 es predominantemente un emisor alfa, la radiación gamma y beta están asociadas con la 
descomposición del radio-223 y sus isótopos hijo radiactivos. La exposición externa a la radiación asociada con el manejo de las dosis del paciente es considerablemente 
menor comparada con otros productos radiofarmacéuticos para propósitos terapéuticos, ya que la radiactividad administrada generalmente será por debajo de 8 MBq. Sin 
embargo, para mantener el principio ALARA (“Tan bajo como sea razonablemente posible” [As Low As Reasonably Achievable]), para la minimización de la exposición a la 
radiación, se recomienda minimizar el tiempo pasado en áreas de radiación, y maximizar la distancia a las fuentes de radiación y utilizar una protección adecuada. Cualquier 
producto no usado o materiales usados en relación con la preparación o administración se deben tratar como desechos radiactivos y deben desecharse de conformidad con 
las regulaciones locales. Instrucciones para la preparación Este medicamento se debe inspeccionar visualmente antes del uso. Xofigo es una solución transparente, 
incolora y no se debe usar en caso de decoloración, la aparición de partículas extrañas o en caso de un envase defectuoso. Xofigo es una solución lista para usar y no se 
debe diluir o mezclar con ninguna solución. Cada frasco ámpula es para un único uso. El volumen a ser administrado a un determinado paciente se debe calcular utilizando: 
El peso corporal (kg) del paciente. Nivel de la dosis (50 kBq/kg de peso corporal). La concentración de la radiactividad del producto (1000 kBq /ml) en la fecha de referencia. 
La fecha de referencia aparece en el frasco ámpula y en la etiqueta del envase principal. El factor de corrección de la descomposición (DK) para corregir la descomposición 
física del radio-223. Se ofrece una tabla con los factores DK para cada frasco ámpula. El volumen total a ser administrado al paciente se calcula de la siguiente manera:

Volumen a ser administrado (ml) =
Peso corporal (kg) x dosis (50 kBq/kg peso corporal)

Factor DK x 1000 kBq/ml

Dosimetría El cálculo de la dosis de radiación absorbida se realizó en función de los datos de biodistribución clínica. Los cálculos de las dosis absorbidas se realizaron 
utilizando OLINDA/EXM (Organ Level INternal Dose Assessment/EXponential Modeling), un software basado en el algoritmo de la Dosis Médica de Radiación Interna (Medical 
Internal Radiation Dose, MIRD), que se utiliza ampliamente para los radionúclidos establecidos que emiten gamma y beta. Para el radio-223, como emisor alfa en primer 
lugar, se hicieron hipótesis adicionales para el intestino, la médula ósea roja y células óseas/osteogénicas, para ofrecer los mejores cálculos de la dosis absorbida posibles 
para Xofigo, considerando su biodistribución observada y las características específicas. Para una actividad administrada de 3.65 MBq (50 kBq por kg de peso corporal 
a un adulto de 73 kg), la dosis absorbida calculada para el hueso (células osteogénicas) es 4.2050 Gy y para la médula ósea roja es 0.5066 Gy. Las dosis absorbidas 
calculadas para los órganos excretores principales son 0.0265 Gy para la pared del intestino delgado, 0.1180 Gy para la pared del intestino grueso superior y 0.1696 Gy 
para la pared del intestino grueso inferior. Las dosis absorbidas calculadas para los otros órganos son bajas, por ejemplo, pared del corazón (0.0063 Gy, pulmón (0.0003 
Gy), hígado (0.0109 Gy), riñones (0.0117 Gy), pared de la vejiga urinaria (0.0147 Gy), testículos (0.0003 Gy), y bazo (0.0003 Gy). Las reacciones adversas hematológicas al 
medicamento observadas en estudios clínicos con Xofigo son mucho menores en frecuencia y gravedad que lo que se esperaba para las dosis absorbidas calculadas para 
la médula ósea roja. Esto puede estar relacionado con la distribución espacial de la radiación de partículas alfa que resulta en una dosis de radiación no uniforme  sobre la 
médula ósea roja. 12. MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACIÓN O INGESTA ACCIDENTAL No hay informes de sobredosis inadvertida de Xofigo durante 
los estudios clínicos. No existe un antídoto específico. En el caso de sobredosis inadvertida, se deben tomar medidas de apoyo generales incluido el monitoreo de posible 
toxicidad hematológica y gastrointestinal. Dosis únicas de Xofigo de hasta 250 kBq por kilogramo de peso corporal se evaluaron en un ensayo clínico de fase I y no se observó 
toxicidad relacionada por la dosis. 13. PRESENTACIÓN (ES) Caja con un frasco ámpula. 14. LEYENDAS DE PROTECCIÓN

PELIGRO, MATERIAL 
RADIOACTIVO PARA USO 
EXCLUSIVO EN MEDICINA.

Literatura exclusiva para médicos. Su venta requiere receta médica. No se deje 
al alcance de los niños. No se administre a menores de 18 años. Reporte las 
sospechas de reacción adversa al correo: farmacovigilancia@cofepris.gob.mx
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1. DENOMINACIÓN COMERCIAL Xofigo®

2. DENOMINACIÓN GENÉRICA Cloruro de radio-223 
3. FORMA FARMACÉUTICA Y FORMULACIÓN
Solución
Cada frasco ámpula contiene:
Cloruro de radio-223 6000 kBq
Vehículo cbp  6 mL
Cada mL de solución contiene 1000 KBq de cloruro de radio-223, correspondientes a 0.53 ng de radio-223, en la fecha de referencia. 4. INDICACIÓN (ES) TERAPÉUTICA 
(S) Xofigo está indicado para el tratamiento de pacientes con cáncer de próstata resistente a la castración, con metástasis óseas sintomáticas sin enfermedad visceral ó 
enfermedad visceral conocida. 5. CONTRAINDICACIONES No está indicado en mujeres. Menores de 18 años. 6. PRECAUCIONES GENERALES Supresión de la médula 
ósea Se ha informado supresión de la médula ósea, en especial trombocitopenia, neutropenia, leucopenia y pancitopenia en pacientes tratados con Xofigo (ver sección 
“Reacciones secundarias y adversas”). Por lo tanto, la evaluación hematológica de los pacientes se debe realizar al inicio y antes de cada dosis de Xofigo. Antes de la primera 
administración de Xofigo, el recuento absoluto de neutrófilos (RAN) debe ser ≥ 1.5 x 109/L, el recuento de plaquetas ≥ 100 x 109/L y la hemoglobina ≥ 10.0 g/dl. Antes de 
las administraciones subsiguientes, el RAN debe ser ≥ 1.0 x 109/L y el recuento de plaquetas ≥ 50 x 109/L. En caso de que no haya recuperación en estos valores dentro 
de las 6 semanas posteriores a la última administración de Xofigo a pesar de recibir tratamiento de referencia, sólo se debe continuar el tratamiento con Xofigo luego de 
una evaluación cuidadosa sobre el beneficio/riesgo. Los pacientes con evidencia de reserva de médula ósea comprometida se deben tratar con cuidado. Enfermedad de 
Crohn y colitis ulcerosa No se ha estudiado la seguridad ni la eficacia de Xofigo en pacientes con enfermedad de Crohn y con colitis ulcerosa. Compresión de la médula 
espinal En los pacientes con compresión de la médula espinal establecida o inminente no tratada, la terapia con el tratamiento de referencia, según indicación clínica, se 
debe completar antes de comenzar o reanudar el tratamiento con Xofigo. Fracturas óseas En los pacientes con fracturas óseas, la estabilización ortopédica de las fracturas 
se debe realizar antes de comenzar o reanudar el tratamiento con Xofigo. 7. PRECAUCIONES O RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LACTANCIA 
Xofigo no está indicado para las mujeres. Xofigo no se debe usar en las mujeres que están o podrían estar embarazadas o amamantando. 8. REACCIONES SECUNDARIAS 
Y ADVERSAS Resumen del perfil de seguridad El perfil de seguridad general de Xofigo se basa en los datos de 600 pacientes tratados con Xofigo en el estudio de 
fase III. Las reacciones adversas al medicamento más graves fueron trombocitopenia y neutropenia (ver sección “Precauciones generales” y subsección “Descripción de 
reacciones adversas seleccionadas” a continuación). Las reacciones adversas al medicamento observadas con mayor frecuencia (≥ 10 %) en los pacientes que recibían 
Xofigo fueron diarrea, náuseas, vómitos y trombocitopenia. Lista tabulada de reacciones adversas Las reacciones adversas al medicamento observadas con Xofigo 
están representadas en la tabla a continuación. Están clasificadas según la clase de sistema u órgano. Se utiliza el término más apropiado del MedDRA para describir una 
determinada reacción y sus sinónimos y afecciones relacionadas. Las reacciones adversas al medicamento observadas en los ensayos clínicos se clasifican de acuerdo con 
su frecuencia. Los grupos de frecuencia se definen según la siguiente convención: muy frecuentes: ≥ 1/10, frecuentes: ≥ 1/100 a < 1/10, poco frecuentes: ≥ 1/1,000 a < 
1/100. Dentro de cada agrupamiento de frecuencia, las reacciones adversas al medicamento se presentan en orden de gravedad decreciente.
Tabla 1: Reacciones adversas al medicamento informadas en ensayos clínicos en pacientes tratados con Xofigo

Clase de sistema u órgano (MedDRA) Muy frecuentes ≥ 1/10 Frecuentes ≥ 1/100 a < 1/10 Poco frecuentes ≥ 1/1,000 a < 1/100
Trastornos de la sangre y del sistema linfático Trombocitopenia Neutropenia, pancitopenia, leucopenia Linfopenia

Trastornos gastrointestinales Diarrea, vómito,náusea

Trastornos generales y afecciones del lugar de administración Reacciones en el lugar de la inyección

Descripción de reacciones adversas seleccionadas Trombocitopenia y neutropenia La trombocitopenia (todos los grados) ocurrió en 11.5 % de los pacientes 
tratados con Xofigo y 5.6 % de los pacientes que recibían placebo. La trombocitopenia grado 3 y 4 se observó en 6.3 % de los pacientes tratados con Xofigo y en 2 % de 
los pacientes que recibían placebo (ver sección “Precauciones generales”). En general, la frecuencia de la trombocitopenia grado 3 y 4 fue menor en los pacientes que no 
recibieron previamente docetaxel (2.8 % en los pacientes tratados con Xofigo frente a 0.8 % en los pacientes que recibían placebo) en comparación con los pacientes que 
recibieron previamente docetaxel (8.9 % en pacientes tratados con Xofigo frente a 2.9 % en pacientes que recibían placebo).Se informó neutropenia (todos los grados) en 
5 % de los pacientes tratados con Xofigo y en 1 % de los pacientes que recibían placebo. Se informó neutropenia grado 3 y 4 en 2.2 % de los pacientes tratados con Xofigo 
y en 0.7 % de los pacientes que recibían placebo. En general, la frecuencia de la neutropenia grado 3 y 4 fue menor en los pacientes que no recibieron previamente docetaxel 
(0.8 % en los pacientes tratados con Xofigo frente a 0.8 % en los pacientes que recibían placebo) en comparación con los pacientes que recibieron previamente docetaxel 
(3.2 % en pacientes tratados con Xofigo frente a 0.6 % en pacientes que recibían placebo). En un estudio de fase I, el punto más bajo del recuento de neutrófilos y plaquetas 
ocurrió a las 2 a 3 semanas luego de la administración intravenosa de una dosis única de Xofigo. Reacciones en el lugar de la inyección Las reacciones en el lugar de 
la inyección de grado 1 y 2, como por ejemplo, eritema, dolor e inflamación, se informaron en 1.2 % de los pacientes tratados con Xofigo y en el 0% de los pacientes que 
estaban recibiendo placebo. Neoplasias malignas secundarias Xofigo contribuye con la exposición a la radiación acumulativa a largo plazo general del paciente. La 
exposición a la radiación acumulativa a largo plazo se puede asociar con un aumento del riesgo de cáncer y defectos hereditarios. No se han informado casos de cáncer 
inducido por Xofigo en ensayos clínicos en el seguimiento de hasta tres años. 9. INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GÉNERO Frente a la ausencia de 
estudios de compatibilidad, Xofigo no se debe mezclar con otros medicamentos. La quimioterapia concomitante con Xofigo puede tener efectos aditivos en la supresión de 
la médula ósea (ver sección “Precauciones generales”). No se ha establecido la seguridad ni la eficacia de la quimioterapia concomitante con Xofigo. 10. PRECAUCIONES 
CON RELACIÓN A EFECTOS DE CARCINOGÉNESIS, MUTAGÉNESIS, TERATOGÉNESIS Y SOBRE LA FERTILIDAD. Anticoncepción No se han realizado estudios de 
reproducción animal con Xofigo. Debido a los efectos posibles sobre la espermatogénesis asociada con la radiación, los hombres deben ser asesorados sobre el uso de 
métodos anticonceptivos efectivos durante y hasta 6 meses después del tratamiento con Xofigo. Fertillidad No se han realizado estudios de fertilidad en animales para 
determinar los efectos de Xofigo en la fertilidad. Existe un riesgo posible de que la radiación de Xofigo cause efectos adversos en los testículos. Los pacientes deben ser 
informados correctamente. Toxicidad sistémica En estudios de toxicidad de dosis única y repetida en ratas, los hallazgos principales fueron reducción de la ganancia 
ponderal, cambios hematológicos, disminución de la fosfatasa alcalina sérica y hallazgos microscópicos en la médula ósea (depleción de las células hematopoyéticas, 
fibrosis), el vaso (hematopoyesis extramedular secundaria) y los huesos (depleción de osteocitos, osteoblastos, osteoclastos, lesiones fibroóseas, disrupción/desorganización 
en la fisis/línea de crecimiento). Estos hallazgos se relacionaron con la insuficiencia inducida por la radiación  en la hematopoyesis y una reducción de la  osteogénesis y 
ocurrió comenzando en el rango de dosis de 20 – 80 kBq por kg de peso corporal, con la excepción de disminuciones de peso corporal. Se observó mielotoxicidad limitada 
por la dosis en perros luego de la administración única de 450 kBq de cloruro de radio-223 por kg de peso corporal (9 veces la dosis clínicamente recomendada). Se observó 
desprendimiento de retina en perros luego de una inyección única de dosis de 150 y 450 kBq por kilogramo de peso corporal (3 y 9 veces la dosis clínicamente 
recomendada), pero no después de la administración repetida de la dosis clínicamente recomendada de 50 kBq por kg de peso corporal una vez cada 4 semanas durante 
6 meses. El radio es específicamente absorbido en el tapetum lucidum del ojo canino. Como los humanos no tienen un tapetum lucidum, es incierta la relevancia clínica de 
estos hallazgos para los humanos. No se informó ningún caso de desprendimiento de retina en ensayos clínicos. No se observaron cambios histológicos en los órganos 
involucrados en la excreción del cloruro de radio-223. Se observaron osteosarcomas, un efecto conocido de radionúclidos  con afinidad por el hueso, en dosis clínicamente 
relevantes en ratas 7- 12 meses luego del comienzo del tratamiento. No se observaron osteosarcomas en estudios con perros. No se informó ningún caso de osteosarcoma 
en estudios clínicos con Xofigo. El riesgo de que los pacientes desarrollen osteosarcomas con la exposición al radio-223 se desconoce en la actualidad. En los estudios de 
toxicidad a mayor plazo (de 12 a 15 meses) en ratas también se informó la presencia de cambios neoplásicos diferentes a los osteosarcomas. Debido a su modo de acción 
(y como se observó con la radioterapia convencional y con otros tratamientos radioterapéuticos), el cloruro de radio-223 puede tener el potencial de inducir  neoplasias 
secundarias (ver la sección “Reacciones secundarias y adversas”). Toxicidad embrionaria/reproductiva No se han realizado estudios sobre la toxicidad embrionaria y 
reproductiva. Debido a que el radio-223 se une al hueso, el riesgo potencial de efectos adversos en las gónadas masculinas en pacientes con cáncer de próstata resistente 
a la castración es muy bajo, pero no se puede excluir (ver sección “Fertilidad”). Genotoxicidad/carcinogenicidad No se han realizado estudios sobre el potencial 
mutagénico y carcinogénico de Xofigo. Farmacología de seguridad No se han observado efectos significativos en sistemas de órganos vitales, como el sistema 

cardiovascular (perro), el sistema respiratorio o el sistema nervioso central (rata), luego de una dosis única de 450 a 1000 kBq por kg de peso corporal (9 [perro] a 20 [rata] 
veces la dosis clínicamente recomendada). 11. DOSIS Y VÍA DE ADMINISTRACIÓN Vía de administración: intravenosa. Cada ml de solución contiene 1000 kBq de cloruro 
de radio Ra 223 (cloruro de radio-223), correspondientes a 0.53 ng de radio-223, en la fecha de referencia. El radio se presenta en la solución como un ión libre. Cada 
frasco ámpula contiene 6 ml de solución (6.0 MBq  de cloruro de radio-223 en la fecha de referencia). El radio-223 es un emisor de partículas alfa con una vida media física 
de 11.4 días. La actividad específica del radio-223 es 1.9 MBq/ng. La descomposición en seis etapas del radio-223 a plomo-207 se produce por medio de hijas de corta 
vida y está acompañada por una cantidad de emisiones alfa, beta y gamma con energías y probabilidades de emisiones diferentes. La fracción de energía emitida por el 
radio-223 y sus hijos como partículas alfa es 95.3 % (rango de energía de 5.0 - 7.5 MeV). La fracción emitida como partículas beta es 3.6 % (las energías promedio son 
0.445 MeV y 0.492 MeV), y la fracción emitida como radiación gamma es 1.1 % (rango de energía de 0.01 - 1.27 MeV) Método de administración Xofigo se administra 
como una inyección intravenosa lenta (generalmente, hasta 1 minuto). La sonda o cánula de acceso intravenoso se debe lavar con solución salina isotónica antes y después 
de la inyección de Xofigo. Para instrucciones adicionales sobre el uso del producto, ver la sección “Instrucciones de uso/manejo”. Dosis El régimen de dosis de Xofigo es de 
50 kBq por kg de peso corporal, administrados a intervalos de 4 semanas para 6 inyecciones. No se ha estudiado la seguridad ni la eficacia de más de 6 inyecciones de 
Xofigo. Para detalles sobre el cálculo del volumen a ser administrado, ver la sección “Instrucciones de uso/manejo”. Información adicional sobre poblaciones 
especiales Pacientes pediátricos. No se ha estudiado la seguridad ni la eficacia de Xofigo en niños y adolescentes menores de 18 años de edad. Pacientes geriátricos 
De los 600 pacientes tratados con Xofigo en el estudio de fase III, 447 pacientes (74.5 %) tenían 65 años de edad y más, mientras que 196 pacientes (32.7 %) tenían 75 
años de edad y más. No se observaron diferencias generales en la seguridad y la eficacia entre los pacientes geriátricos (edad ≥ 65 años) y menores (edad < 65 años). No 
se considera necesario un ajuste en la dosis en pacientes geriátricos. Pacientes con insuficiencia hepática No se ha estudiado la seguridad y la eficacia de Xofigo en 
pacientes con insuficiencia hepática. Debido a que el radio-223 no es metabolizado por el hígado ni eliminado en la bilis, no se espera que la insuficiencia hepática afecte 
la farmacocinética del cloruro de radio-223. No se considera necesario un ajuste en la dosis en pacientes con insuficiencia hepática. Pacientes con insuficiencia renal 
En el estudio clínico de fase III no se observaron diferencias relevantes en la seguridad o la eficacia entre los pacientes con insuficiencia renal leve (depuración de creatinina 
(creatinine clearance, CLCR): 50 a 80 ml/min) y función renal normal. Existen datos limitados disponibles sobre pacientes con insuficiencia renal moderada (CLCR: 30 a 50 
ml/min). No existen datos disponibles sobre pacientes con insuficiencia renal severa (CLCR <30 ml/min) o enfermedad renal en etapa terminal. Sin embargo, debido a que 
la excreción en orina es mínima y la ruta principal de eliminación es a través de las heces, no se espera que la insuficiencia renal afecte la farmacocinética del cloruro de 
radio-223. No se considera necesario un ajuste en la dosis en pacientes con insuficiencia renal. Instrucciones de uso/manejo Instrucciones generales Xofigo (un 
producto farmacéutico que emite partículas alfa) debe recibirse, usarse y administrarse sólo por personas autorizadas para el manejo de productos radiofarmacéuticos en 
instalaciones clínicas designadas. La recepción, la conservación, el uso, el traslado y el desecho de Xofigo están sujetos a las regulaciones y/o licencias adecuadas de la 
organización oficial competente. Xofigo debe ser manejado por el usuario de manera tal que satisfaga tanto la seguridad de la radiación como los requerimientos de calidad 
farmacéutica. Se deben tomar las precauciones de asepsia adecuadas. Protección contra la radiación La radiación gamma asociada con la descomposición del 
radio-223 y sus hijos permite la medición de la radiactividad de Xofigo y la detección de contaminaciones con instrumentos estándar. La administración de Xofigo está 
asociada con riesgos potenciales para otras personas (por ejemplo, personal médico, cuidadores de salud y miembros de la familia del paciente) a causa de la radiación o 
contaminación de fluidos corporales como por ejemplo derrame de orina, heces y vómito. Por lo tanto, se deben tomar precauciones de protección contra la radiación de 
acuerdo con las regulaciones nacionales y locales. A pesar de que el radio-223 es predominantemente un emisor alfa, la radiación gamma y beta están asociadas con la 
descomposición del radio-223 y sus isótopos hijo radiactivos. La exposición externa a la radiación asociada con el manejo de las dosis del paciente es considerablemente 
menor comparada con otros productos radiofarmacéuticos para propósitos terapéuticos, ya que la radiactividad administrada generalmente será por debajo de 8 MBq. Sin 
embargo, para mantener el principio ALARA (“Tan bajo como sea razonablemente posible” [As Low As Reasonably Achievable]), para la minimización de la exposición a la 
radiación, se recomienda minimizar el tiempo pasado en áreas de radiación, y maximizar la distancia a las fuentes de radiación y utilizar una protección adecuada. Cualquier 
producto no usado o materiales usados en relación con la preparación o administración se deben tratar como desechos radiactivos y deben desecharse de conformidad con 
las regulaciones locales. Instrucciones para la preparación Este medicamento se debe inspeccionar visualmente antes del uso. Xofigo es una solución transparente, 
incolora y no se debe usar en caso de decoloración, la aparición de partículas extrañas o en caso de un envase defectuoso. Xofigo es una solución lista para usar y no se 
debe diluir o mezclar con ninguna solución. Cada frasco ámpula es para un único uso. El volumen a ser administrado a un determinado paciente se debe calcular utilizando: 
El peso corporal (kg) del paciente. Nivel de la dosis (50 kBq/kg de peso corporal). La concentración de la radiactividad del producto (1000 kBq /ml) en la fecha de referencia. 
La fecha de referencia aparece en el frasco ámpula y en la etiqueta del envase principal. El factor de corrección de la descomposición (DK) para corregir la descomposición 
física del radio-223. Se ofrece una tabla con los factores DK para cada frasco ámpula. El volumen total a ser administrado al paciente se calcula de la siguiente manera:

Volumen a ser administrado (ml) =
Peso corporal (kg) x dosis (50 kBq/kg peso corporal)

Factor DK x 1000 kBq/ml

Dosimetría El cálculo de la dosis de radiación absorbida se realizó en función de los datos de biodistribución clínica. Los cálculos de las dosis absorbidas se realizaron 
utilizando OLINDA/EXM (Organ Level INternal Dose Assessment/EXponential Modeling), un software basado en el algoritmo de la Dosis Médica de Radiación Interna (Medical 
Internal Radiation Dose, MIRD), que se utiliza ampliamente para los radionúclidos establecidos que emiten gamma y beta. Para el radio-223, como emisor alfa en primer 
lugar, se hicieron hipótesis adicionales para el intestino, la médula ósea roja y células óseas/osteogénicas, para ofrecer los mejores cálculos de la dosis absorbida posibles 
para Xofigo, considerando su biodistribución observada y las características específicas. Para una actividad administrada de 3.65 MBq (50 kBq por kg de peso corporal 
a un adulto de 73 kg), la dosis absorbida calculada para el hueso (células osteogénicas) es 4.2050 Gy y para la médula ósea roja es 0.5066 Gy. Las dosis absorbidas 
calculadas para los órganos excretores principales son 0.0265 Gy para la pared del intestino delgado, 0.1180 Gy para la pared del intestino grueso superior y 0.1696 Gy 
para la pared del intestino grueso inferior. Las dosis absorbidas calculadas para los otros órganos son bajas, por ejemplo, pared del corazón (0.0063 Gy, pulmón (0.0003 
Gy), hígado (0.0109 Gy), riñones (0.0117 Gy), pared de la vejiga urinaria (0.0147 Gy), testículos (0.0003 Gy), y bazo (0.0003 Gy). Las reacciones adversas hematológicas al 
medicamento observadas en estudios clínicos con Xofigo son mucho menores en frecuencia y gravedad que lo que se esperaba para las dosis absorbidas calculadas para 
la médula ósea roja. Esto puede estar relacionado con la distribución espacial de la radiación de partículas alfa que resulta en una dosis de radiación no uniforme  sobre la 
médula ósea roja. 12. MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACIÓN O INGESTA ACCIDENTAL No hay informes de sobredosis inadvertida de Xofigo durante 
los estudios clínicos. No existe un antídoto específico. En el caso de sobredosis inadvertida, se deben tomar medidas de apoyo generales incluido el monitoreo de posible 
toxicidad hematológica y gastrointestinal. Dosis únicas de Xofigo de hasta 250 kBq por kilogramo de peso corporal se evaluaron en un ensayo clínico de fase I y no se observó 
toxicidad relacionada por la dosis. 13. PRESENTACIÓN (ES) Caja con un frasco ámpula. 14. LEYENDAS DE PROTECCIÓN

PELIGRO, MATERIAL 
RADIOACTIVO PARA USO 
EXCLUSIVO EN MEDICINA.

Literatura exclusiva para médicos. Su venta requiere receta médica. No se deje 
al alcance de los niños. No se administre a menores de 18 años. Reporte las 
sospechas de reacción adversa al correo: farmacovigilancia@cofepris.gob.mx

15. NOMBRE Y DOMICILIO DEL LABORATORIO
Hecho en Noruega por: Institutt for energiteknikk Isoptolaboratoriene, Instituttveien 18, NO-2007 Kjeller, Noruega
Para: Bayer de México, S.A. de C.V. Carr. México-Toluca km 52.5 C.P. 52000, Lerma, México
Importado y distribuido por: Accesofarm, S.A. de C.V. Dr. Federico Gómez Santos No. 148 Col. Doctores, Deleg. Cuauhtémoc C.P. 06720, D.F., México.
16. NÚMERO DE REGISTRO DEL MEDICAMENTO
Reg. No. 240M2014 SSA IV No. de autorización de la IPP No. 133300404K0003




