RESTIVA®
BUPRENORFINA

5mg-10mg-20mg-30mg-40mg
Parches (Sistema Transdérmico)

Industria Alemana
(Psicotrépicos - Listalll)
VentaBajo Receta Archivada

FORMULA CUANTITATIVA

(ada Parche Transdérmico de 5 mg proporciona 5 mcg/hora de buprenorfinay contiene:
Acido Levulinico 50mg
Oleato de oleilo 7,5mg
Povidona K90 5,0mg
Poliacrilato entrecruzado (DuroTak 387-2054 adhesivo de poliacrilato

con agente reticulante) 27,1mg
Poliacrilato no entrecruzado (DuroTak 387-2051 adhesivo de poliacrilato

sin agente reticulante) 222,2mg

CadaParche Transdérmico de 10 mg proporciona 10 meg/hora de buprenorfinay contiene:

Acido Levulinico 10,0mg
Oleato de oleilo 15mg
Povidona K90 10,0mg
Poliacrilato entrecruzado (DuroTak 387-2054 adhesivo de poliacrilato

con agente reticulante) 543mg
Poliacrilato no entrecruzado (DuroTak 387-2051 adhesivo de poliacrilato

sin agente reticulante) 3343mg

Cada Parche Transdérmico de 20 mg proporciona 20 meg/hora de buprenorfinay contiene:

Acido Levulinico 20,0mg
Oleato de oleilo 30mg
Povidona K90 20,0mg
Poliacrilato entrecruzado (DuroTak 387-2054 adhesivo de poliacrilato

con agente reticulante) 108,5mg
Poliacrilato no entrecruzado (DuroTak 387-2051 adhesivo de poliacrilato

sin agente reticulante) 567,6mg

Cada Parche Transdérmico de 30 mg proporciona 30 meg/horade buprenorfinay contiene:

Acido Levulinico 30mg
Olelil oleato 45mg
Povidona K90 30mg

DuroTak 387-2054 adhesivo de poliacrilato (con agente reticulante)
DuroTak 387-2051 adhesivo de poliacrilato (sin agente reticulante)

160,1mg
765,6 mg

(ada Parche Transdérmico de 40 mg proporciona 40 meg/horade buprenorfinay contiene:

Acido Levulinico 40mg
Olelil oleato 60mg
Povidona K90 40mg
DuroTak 387-2054 adhesivo de poliacrilato (con agente reticulante) 213,5mg
DuroTak 387-2051 adhesivo de poliacrilato (sin agente reticulante) 964 mg

ACCIONTERAPEUTICA
Analgésico opioide.
Codigo ATC:NO2 Ae01

INDICACIONESTERAPEUTICAS

Tratamiento de dolores moderados a severos que no responden adecuadamente a los
analgésicos no-opioides.

Restiva®no esadecuado para el tratamiento del dolor agudo.

ACCION FARMACOLOGICA:
La Buprenorfina es un opioide agonista parcial, que actda a nivel del receptor mu- opioide.
También posee actividad sobre el receptor kappa opioide.

PROPIEDADES FARMACODINAMICAS:

Labuprenorfina es un opioide agonista parcial que acta sobre el receptor opioide mu. También
tieneactividad amagonma enel re(eptoropwlde kappa

Sehad dolaeficacia ensiete estudi defase ll de hasta 12 semanas de
duracion en pacientes con dolores no malignos de diversas etiologias. Estos incluyen pacientes
con dolor de espalda y OA moderada y grave. Restiva® demostrd una reduccion clinicamente
significativa en los puntajes de dolor (aproximadameme 3 puntos en la escala BS-11) y un
controlsignificativamente mayordel doloren (omparaaon conplacebo.

También se harealizad: tension abiertoalargo plazo (n=384) en pacientes con
dolores nomalignos. Con una dosificacion cronica, 63 % de los pacientes mantuvieron el control
del dolor durante 6 meses, 39 % de los pacientes, durante 12 meses, 13 % de los pacientes,
durante 18 meses, y 6 %, durante 21 meses. Aproximad: 17 % se estabili conla
dosisde 5mg, 35 % conladosis de 10mgy 48 % con la dosis de 20 mg.

PROPIEDADESFARMA(O(INETI(AS

Existe evidencia de recirculacio dtica,

Estudws en ratas prefiadas y no prenadas, han demostrado que la buprenorfina pasa las
barreras hematoencefalica y placentaria. Las concentraciones en el cerebro (que contiene
solamente buprenorfina no modlﬁcada) luego de la admmlslraclon parenleral fueronde2a3
veces mayores que después delaadministracion oral. Luego dela ntramuscular
u oral, la buprenorfina aparentemente se acumula en la luz gastrointestinal fetal,
presumiblemente debido a la excrecion biliar, ya que la circulacién enterohepatica no se ha
desarrollado.

(Cada Parche suministra una dosis estable de buprenorfina durante un méximo de siete dias. El
estado estacionario se alcanza durante la primera aplicacion. Una vez retirado el parche de
Restiva®, las concentraciones de buprenorfina caen, y se reducen aproximadamente el 50 % en

12horas (rango 10-24 horas).

Absorcion: Luego de laaplicacion de Restiva®, la buprenorfina difunde desde el parche a través
de la piel. En los estudios farmacoldgicos clinicos, el tiempo medio en el que "Restiva® 10
microgramos/h" liberd buprenorfina para lograr concentraciones plasmaticas detectables de
/ml) fue de aproximad: 17 horas. El anlisis de la buprenorfina residual
en los parches luego de 7 dias de uso, muestra un 15 % de la carga original suministrada. En
comparacién con administracion i un estudio de biodisponibilidad confirma que
esta cantidad es absorbida sistémicamente. Las concentraciones de buprenorfina permanecen
relativamente constantes durante la aplicacion del Parche por 7 dias.

Sitio de aplicacion: Un estudio en sujetos sanos demostrd que el perfil farmacocinético de la
buprenorfina liberada por Restiva® es similar cuando se la aplica en el antebrazo del lado
exterior, parte superior del pecho, parte superior de la espalda o el costado del torax (linea
medio-axilar, 5to espacio intercostal). La absorcién varia hasta cierto punto dependiendo del
sitio de aplicacion y es aproximadamente el 26 % mas alto cuando se aplica en la parte superior
delaespalda, comparada conel costado del tdrax.

En un estudio con sujetos sanos que recibieron Restiva® en forma repetida en el mismositio, se
observé una exposicion de casi el doble con un periodo de descanso farmacoldgico de 14 dias.
Por esta razon, se recomienda la rotacion del lugar de aplicacion, y no debe aplicarse un parche
nuevo enlamismazonade piel durante 3-4 semanas.

En un estudio con sujetos sanos, la aplicacion de una almohadilla eléctrica directamente sobre
el parche transdérmico provocé un incremento transitorio de 26 - 55% de las concentraciones
de buprenorfina en sangre. Las concentraciones regresaron a su nivel normal dentro de las 5
horas luego de haber retirado la fuente de calor. Por esta razon, no se recomienda aplicar
fuentes de calor directas tales como bolsas de agua caliente, almohadillas térmicas o frazadas
eléctricas directamente sobre el parche. La aplicacion de una almohadilla electnca sobre el

d

ellmlnaclontotalde buprenorfinaes de aproximadamente 55 L/h.
finaesel tnic bolitoactivo delabuprenorfina.

Efectodelab I inéticad

Basandose en los estudios in vitro realizados en hepatocitos y microsomas humanos, la
buprenorfina no tiene el potencial de inhibir el metabolismo catalizados por las enzimas del
CYP450, CYP1A2, CYP2A6 y CYP3A4 en concentraciones alcanzadas con el uso del parche
transdérmico de Restiva® 20 mcg /h. No se ha estudiado el efecto sobre el metabolismo
catalizado por CYP2(8, CYP2(9y CYP2(19.

Datos preclinicos deseguridad
Toxicidad sobrela reproducciony el desarrollo

No se han observado efectos en la fertilidad o el desempefio reproductivo general de ratas
tratadas con buprenorfina. En estudios de toxicidad para el desarrollo embriofetal realizados en
ratas y conejos con buprenorfina, no se observaron efectos toxicos embriofetales. En un estudio
detoxicidad para el desarrollo pre y posnatal en ratas con buprenorfina, se observd mortalidad
de las crias, reduccion del peso corporal de las crias y reduccion concomitante de la ingesta de
alimento de lasmadresy signos clinicos.

Genotoxicidad

Un conjuntodeandlisisd

indicé que labuprenorfina 6Xico.

Durante el inicio del tratamiento con Restiva®, puede ser necesario administrar analgésicos
complementarios de corta accién (véase la seccion Interaccion con otros medicamentos y otras
formas de interaccion) segin sea necesario hasta alcanzar la eficacia analgésica con Restiva®.
La dosis puede aumentarse como se indica después de 3 dias, cuando se establece el efecto
maximo de una dom dada. Los ajustes subﬂgmemes de ladosis podran realizarse en base a la
necesidad deanalgésicos ¢ iosylarespuestaanalgésica del paciente alpar(he
Para aumentar la dosis, debe reemplazarse el parche que se esté usando por uno més grande o
debe aplicarse una combinacion de parches en distintos lugares para alcanzar la dosis deseada.
Serecomiendano aplicarmas de dos parches al mismo tiempo, hasta una dosis maxima total de
40mcg/hora.

No se debe aplicar un nuevo parche en el mismo sitio de la piel durante las siguientes 3- 4
semanas (véase la seccion Propiedades farmacocinéticas). Los pacientes deben serculdadosay

peronorasurarse.
Silazona de aplicacion debe ser higienizada, debe hacerse con agua limpia solamente. No se
deben utilizar jabones, aceites, lociones o aparatos abrasivos. La piel debe estar seca antes de
aplicarel parche.

Restiva® debe seraplicadoinmediatamente luego de suremocion de la bolsaindividual sellada.
Luego de la remocion de la capa protectora, el parche transdérmico debe ser presionado
firmemente en el lugar con la palma de la mano durante aproximadamente 30 segundos,
asegurdndose que el contacto sea completo, especialmente alrededor de los bordes. Si los
bordes del parche comienzan a despegarse, se los debe reasegurar con cinta médica para
asegurarel periodo de usode7 dias.

El parche debe ser utilizado de forma continua durante 7 dias. Bafiarse, ducharse o nadar no
tendrian por qué afectar el Parche. Siel Parche se cae, se debe aplicar uno nuevo, que debera ser

tilizado durante 7 dias.

regularmente monitoreados para evaluarladosis optimayla duracion del

Conversion respecto de opioides:
Restiva® puede ser utilizado como una alternativa al tratamiento con otros opioides. En estos
pacientes, deberd continuarse el tratamiento con analgésicos compl fos de corta

Duracidn de laadministracion:
Restwa@ no debe, bajo ninguna circunstancia ser administrado por més tiempo que el
I necesario. Si se necesita un tratamiento prolongado con Restiva®, en vista de la

duracion (véase la seccion Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion)
durante la mulaclon seglin sea necesario con la dosis disponible més baja (Restiva® 5 meg/h
Parche érmico) y continuar utilizando.

Carcinogenicidad

En estudios a largo plazo en ratas y ratones, no se observé ningtin potencial carcinogénico
relevante para los seres humanos.

Toxicidad sistémicay dérmica

En estudios de dosis tinicas y repetidas de toxicidad en ratas, conejos, cobayos, perros y cerdos
enanos, los acontecimientos adversos sistémicos de Restiva fueron nulos o minimos, mientras
que se observé irritacion cutanea en todas las especies analizadas. Los datos toxicoldgicos

lugar de aplicacion de Restiva® una vez removido el parche inmedi s de retirar
el parche noalterdlaabsorcion de lo depositado ena piel.

Distribucién: La buprenorfina estd ligada a las proteinas plasmaticas en un 96%
aproximadamente.

Los estudios con buprenorfina intravenosa, se demostrd un gran volumen de distribucion, lo
que apunta a una distribucion extensa de la buprenorfina. En un estudio sobre la
administracion intravenosa de buprenorfina en sujetos sanos, el volumen de distribucion en
estado estacionario fue de 430L, lo que refleja un gran volumen de distribuciony la lipofilicidad
delasustanciaactiva.

Luego de la administracion intravenosa, la buprenorfina y sus metabollmsson secretadosen la
bilis y en un plazo de varios minutos, son distribuidos al liquido Juideo. Las
concentraciones de buprenorfina en el liquido cefals ideo parecen ser aproximad
entreel 15%al 25% delas concentraciones en plasmaticas recurrentes.

BIOTRANSFORMACION Y ELIMINACION: El metabolismo de la buprenorfina en la piel luego
de la aplicacion de Restiva® es insignificante. Luego de la aplicacion transdérmica, la
buprenorfina se elimina mediante el metabolismo hepatico, con la posterior excrecion biliar y
renal de los metabolitos solubles. El metabolismo hepético a través de las enzimas CYP3A4 y de
1aUGT1A1/1A3, da lugara dos bolitos primarios, la norbup finayla3-0-glucorénido
debuprenorfinarespectivamente.

La norbuprenorfina se glucoronida antes de la eliminacion. La buprenorfina es también
eliminada a través de las heces. En un estudio en pacientes postquirtirgicos, se demostré que la

ponibles no indicaban un potencial sensibilizante de los aditivos de los parches
transdérmicos.

CONTRAINDICACIONES:

Restiva® estd contraindicado en:

Pacientes con hipersensibilidad conocidaala sustancia activa buprenorfina oa cualquiera de
los excipientes. (Ver formula cuali-cuantitativa).

Pacientes con dependenciaalos opioides y en tratamiento por abstinencia de narcticos.

Poblacidn pedidtrica:
Atin no se ha establecido la seguridad y eficacia de Restiva® en nifios menores de 18 afios. No
hay datos disponibles

Pacientes afiosos:
Noserequiere ajuste de dosis de Restiva® en pacientes de a tercera edad.

Insuficienciarenal:
Nose necesita ajuste de dosis especial de Restiva® en pacientes coninsuficienciarenal.

Insuficiencia Hepdtica:

La buprenorfina se metaboliza en el higado. La intensidad y duracion de su accién puede verse
afectada en pacientes con insuficiencia hepatl(a Por lo tanto, los pacientes con insuficiencia
hepatica deben ser cuidad dos duranteel iento con Restiva®.

Los pacientes con insuficiencia hepdtica grave pueden acumular buprenorfina durante el

Pacientes con enfermedades que implican |nsuﬁc|en(|a grave realo poten(lal delafuncmny
el centro respiratorio, Pacientes tratados con inhibi de la N al
momento del tratamiento o en las dos tltimas semanas (Ver Interaccion con otros
medicamentosy otras formas deinteraccion)

En pacientes con miastenia gravis.

En pacientes con delirium tremens.

POSOLOGIA, DOSIFICACIGNY MODO DE ADMINISTRACION

Restiva® debe seradministrado cada 7 dias.

Pacientes apartirdelos 18 arios:

Deberia utilizarse la dosis més baja de Restiva® (Parches transdérmico 5 mcg/h) como la dosis
inicial. Deberdn considerarse los antecedentes del paciente con el tratamiento con opioides
(véasela seccion Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion), asi comola
condicion general actual y el estado médico del paciente.

Ajustededosis:

con Restiva®. Se debe considerar la utilizacién de una terapéutica diferente, y
Restiva® En este tipo de pacientes, deberd considerarse una terapia alternativa y deberd
administrarse Restiva® con precaucion, o noadministrarlo.

Método deadministracion
Viade administracion
Elparche transdérmico debera utilizarse durante 7 dias. El parche no debe dividirse o recortarse.

Aplicacion del Parche:

Restiva® debe ser aplicado a la piel intacta y sin irritaciones en la parte superior externa del
brazo, la parte superior del pecho, parte superior de la espalda o el costado del tdrax, pero en
ningun caso en partes de la piel con cicatricesimportantes.

El parche de Restiva® debe seraplicado en un drea de la piel que casino presente vello.

Si no hay ninguna zona con esas caracteristicas, el vello de esa zona debe cortarse con tijera,

naturalezay la severidad de la enfermedad, es necesario controlar regularmente y con cuidado
la administracion del medicamento (y hacer pausas en el tratamiento) para establecer si es
necesarioy hasta cuando.

Suspensidn deltratamiento:

Luego de la remocidn del Parche, las concentraciones séricas de buprenorfina disminuyen
gradualmente y, por lo tanto, se mantiene el efecto analgésico por cierta cantidad de tiempo.
Esto debe ser considerado cuando la lerapla con Restiva® deba ser segulda de otros opioides.
Como regla general, no debe admi el opioide hasta que hayan
transcurrido 24 horas luego de la remocion del parche. Actualmente, slo se encuentra
disponible informacidn limitada sobre la dosis de inicio de otros opioides administrados luego
de la discontinuacion del Parche Transdérmico (Véase la seccion Interaccion con otros
medicamentosy otras formas deinteraccin).

Pacientes con fiebre o expuestos al calorexterno:

Mientras se use el Parche, los pacientes deben ser advertidos acerca de evitar exponer el sitio de
aplicacion a fuentes de calor externas, tales como almohadillas eléctricas, frazadas eléctricas,
lamparas de calor, saunas, bafieras de jacuzzi, y colchones de agua caliente, entre otros, ya que
se puede presentar un incremento en la absorcion de buprenorfina. Cuando se trate a pacientes
confiebre, se debe tener presente quea fiebre también incrementa la absorcion, resultando en
unincremento de las concentraciones en plasma de buprenorfina y por lo tanto un incremento
enelriesgode reaccionesa los opioides.

ADVERTENCIAS ESPECIALESY PRECAUCIONES DEUSO

Restiva® debe ser utilizado con precaucidn en pacientes con intoxicacion alcohdlica aguda
lesiones de las cabezas, shock, nivel reducido de conciencia de origen desconocido, lesiones
intracraneales o hipertension intracraneal, o en pacientes con insuficiencia hepatica grave (Ver
seccién Posologia y forma de administracion)

Sindromeserotoninérgico

La admlnlstra(lon concomitante de Restiva® y otros agentes serotoninérgicos tales como los

i selectlvos de Ia recaptaclon de serotonina,
0 triciclicos pueden

|nh|b|doresde Ia recaptacion de inay
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provocar sindrome serotoninérgico, una condicion potencialmente mortal (véase la seccion
Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion). Si hay una justificacién
clinica para el tratamiento concomitante con otros agentes serotoninérgicos, se recomienda
una observacion estricta del paciente, particularmente durante el inicio del tratamiento y al
aumentarla dosis.
Los smtomas de smdrome sermonlnerglco pueden |nc|u|r cambios deI estado mental,
ica, ulare y/o
En caso de sospecha de smdrome semtonlnergl(o deberla Lonsnierarse una reduccion de la
dosisolainterrupcion del dad d
La buprenorfina puede reducir el umbral tonvulswo en pacientes con antecedentes de
trastornos convulsivos.
Se ha relacionado la depresién respiratoria significativa con la buprenorfina, particularmente
por via intravenosa. Se ha producido una serie de muertes por sobredosis cuando personas
adictas se administraron una dosis abusiva de buprenorfina por via intravenosa, en general de
forma concomitante con k liazepinas. También se hanii do muertes adicionales por
sobredosis debido a la administracion concomitante de etanol y benzodiazepinas con
buprenorfina.
Dado que los inhibidores de CYP3A4 pueden aumentar las concentraciones de buprenorfina
(véase la seccion Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion), los
pacientes previ tratados coninhik de CYP3A4 deberian tener un ajuste cuidadoso
deladosis de Restiva®ya que quizas una dosis reducida sea suficiente paraellos.
No se recomienda Restiva® para la analgesia en el periodo postoperatorio inmediato o en otras
situaciones caracterizadas por un indice terapéutico estrecho o una demanda analgésica muy
cambiante.
Mediante estudios controlados en humanos y animales, se determind que el potencial de
dependencia de la buprenorfina es mas bajo que el de los analgésicos agonistas puros. En seres
humanos, se han observado efectos euforigénicos limitados al administrar buprenorfina. Esto
puede darlugara un uso abusivo del producto, y deberé procederse con precaucion al indicar el
producto a pacientes con antecedentes confirmados o presuntos de abuso de sustancias o
alcoholismo o enfermedad mental grave.
Como con todos los opioides, el uso cronico de buprenorfina puede generar el desarrollo de
dependencia fisica. El sindrome de abstinencia, si se produce, suele ser leve, comienza después
de 2 dias y puede durar hasta 2 semanas. Los smtomas de abstinencia |n(|uyen agna(lon
ansiedad, nerviosismo, insomnio, ytrastor
Restiva® no debe seradministradoen dosis masaltas quelasindicadas.

Interaccidn con otros medicamentos y otras formas deinteraccion

Restiva® no se debe utilizar en forma concomitante con inhibidores de la monoaminooxidasa o
en pacientes que hayan recibido dicho medicamento dentro de las dos semanas anteriores
(Véasela seccion Interacciones).

Efectodeotras sustancias activas sobrela farmacocinética de la buprenorfina:

La buprenorfina se metaboliza principalmente por glucoronlzaclon y en menor grado

(alrededor del 30%) por la enzima CYP3A4. El coni

CYP3A4 puede provocar elevacion en las concentraciones plasmancas con aumento del efecto

terapéutico delabuprenorfina.

Los estudios sobre el inhibidor de CYP3A4 ketoconazol no mostraron aumentos clinicamente

relevantes en la exposicion media méxima (Cmdx) o total (ABC) de la buprenorfina tras la
dministracion de Restiva® con k | en comparacion con la administracion exclusiva de

Restiva®.

ypoli (dcido acrilico coetileno).

iodeSalud. CertificadoN°54.244

Nosehaestudiado lainteraccion entrelabuprenorfinaylos inductores enzimaticos de CYP3A4. EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD DE CONDUCIRY USARMAQUINAS: zml":m," T'j;::;‘:; gmma‘;':‘:“ Z‘"'%‘ﬂﬂm Eﬂe‘;g: ;""f‘fl'a""sdlzd ZL";:IT:SES? ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACION, CONCURRIR AL HOSPITAL MAS
La coadministracion de Restiva®ylosinductores enzimaticos (e} fenobarbital, carbamazepina, Restiva® influye levemente en la facultad para conducir y operar maquinas. Aun cuando sea anormal e ap,ém‘ asténicas | Escalofios | grie famacolégica CERCANOO COMUNICARSE CON LOS CENTROS DE TOXICOLOGIA
fenitoina y rifampicina) podrian provocar una mayor depuracion, que podria generar una utilizado de acuerdo a las instrucciones, Restiva® puede afectar las reacciones del paciente Alteracion dela del lugar de Edema Edema neonatal
fenit f ) pod d d tilizado d do a las inst Restiva® puede afectar | del pacient
reduccion delaeficacia. pacientes a un grado tal que pueda verse afectada la capacidad para conducir y para operar ;ﬁ:ﬂzza administracidn periférico Zg'gggn‘:em HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ
Las reducciones de la irrigacion sanquinea hepética inducidas por algunos anestésicos méquinas. Eso aplica particularmente al comienzo del tratamiento y en conjunto con otras Dermatitis en TELEFONO: (011) 4962-6666/2247
generales (ej.: halotano) y otros medicamentos podrian provocar una menor tasa de sustancias que acttan de forma central, tales como el alcohol, los tranquilizantes, los sedantes y Trastornos de Sequedaden | Alteraciones el lugar de
eliminacion hepatica delabuprenorfina. los hipnéticos. El médico debe individualizar su recomendacion para cada caso en particular. lavista ‘V"I;:l:;msa gge'j“ ‘;"“ aDZ"‘;:‘d'g"e(ho HOSPITALA. POSADAS
Una restriccion general no esnecesaria enlos casos en que se utilice una dosis estable. palpebial ’ TELEFONO: (011) 4654-6648/4658-7777
Interacciones farmacodinamicas: Aquellos pacientes que se vean afectados y que experimenten efectos secundarios (ej.: vértigo, Miosis Exploraciones Aumento de la
Debera procederse con pre(auaon alco- admlnlstrarRestlva con: mareos, vision borrosa) durante el inicio del tratamiento o el incremento gradual a una dosis Tastornos el redfenos Dolordeoidos :‘:‘:"‘\';my CENTRODEASISTENCIATOXICOLOGICA DE LAPLATA
Medicamentos 0s, tales como los i de la inooxidasa, los mds alta no deberian conducir u operar méquinas durante al menos las primeras 24 horas oidoy del Vértigo TELEFONO: (0221)451-5555
|nh|b|dores selecnvos de la recapta(lon de serotonina, los inhibidores de la recaptacion de después deretirarel parche. laberinto Pérdida de pesol
y 0 p triciclicos, ya que aumenta el nesgodesmdmme Tstomes ratacones | amginade iales parala eliminacid ipulacié
serotoninérgico, una condicion potencialmente mortal (véase la seccion Advertencias REACCIONES ADVERSAS: oo Taqu(arldia pef,:u Il"e;;:;‘('m" :ié:::m\ Nodebe utilizarseel parchem el preclmodelsobreesta dafiado.
especiales y precauciones de uso); otros depresores del sistema nervioso central: otros Lasreacciones adversas graves que pueden estar asociadas con el tratamiento de Restiva® en el - - (umpl\(a(iury Gida
derlvados de Ios opioides (analge5|cos y anmuswos que contienen, por ejemplo, morfina, uso dlinico son similares a las observadas con otros analgésicos opioides, incluyendo la l’;:(‘l;"’a"’g: ?‘;ﬁ":‘::s"’" xﬁsgfe":s‘;(':"" nes por Descartar después de utilizar:
codeina, d fano o noscapina); y algunos antidepresivos, depresion respiratoria (especialmente cuando es utilizado con otros depresores del SNC) y la druntoio | orostitic Intervenciones| Al cambiar el parche, deberiaretirarse el parche pegado en la piel, doblar el parche por la mitad
antagonlstas del receptor H1, alcohol, ansioliticos, neurolépticos, clonidina y sustancias hipotensidn (véase la seccién Advertencias especialesy precauciones de uso). Hipertension . conellado adhesivo hacia adentroy desechar el parche de forma seguray fuera del alcancey de
relacionadas. Estas combinaciones aumentan la actividad depresora del SNC. Benzodiazepinas: Rubor En algunos casos se produjeron reacciones alérgicas locales m’dg‘” con signos marcados de |, victa delos nifos.
Esta combinacién puede potenciar la depresion respiratoria de origen central (véase la seccion Se han producido lossiguientes efectos no deseados: i i inflamacidn. En dichos casos, d g seel e Restiva®
: : ; Trastornos Disnea o Depresion "Incluye eritema, edema, pruritoy erupcion en el lugar de aplicacicn.
Advertencias especialesy precauciones de uso). Muy frecuentes (>1/10), frecuentes (>1/100 a <1/10), no frecuente (>1/1000 a <1/100), respiratorios, Sibilandias [ respiratoria L A i i  prurtoy erup gard f,p ica. Tras finalizar el . Pi i pecialesdeal i
Con dosis analgésicas tipicas, se describe que la buprenorfina funciona como un agonista del muy pocos frecuentes (>1/10.000a <1/1000), extremadamente poco frecuente (<1/10.000); tordcicosy Hipo Insuficiencia a byprenor‘ ina tiene un bajo riesgo de dgpendenrla isica. Tras finalizar el tratamiento con Almacenara temperaturaambiente hasta 25°C.
il 120 : b . N N : P mediastinicos respiratoria Restiva® es improbable que se produzcan sintomas de abstinencia. Esto puede deberse a que la
receptor mu puro. En estudios clinicos sobre Restiva®, los pacientes que recibieron opioides de frecuenciadesconocida (no se puede estimar conlos datos disponibles). Exacerbacion
agonistas completos de mu (hasta 90 mg de morfina oral o equivalentes de la morfina oral por del asma dlmaaaon de IaLbuprenwﬁna de los receptores e lenta y la disminucion de las concentraciones Naturalezay contenido del envase
dia) pasaron a recibir Restiva®. No se informaron casos de sindrome de abstinencia o Gtegorla Muy Frecuente il Muypoco | Extremadamenty  Freaienda per de bup s gradual te, se extiende durante un periodo de 10 oo 4o Trancdarmico en sobre sellado a prueba de nifios, compuesto por una parte superior y
Lo I - I M de drgano, frecuente (>1100, frecuente frecuente | poco frecuente| - desconocida Rinitis horas después de la extraccion del tltimo parche). Sin embargo, tras un uso a largo plazo de
abstinencia a los opioides durante la conversion desde la opioide inicial a Restiva (véase la aparatoo >110) 20) 11000, | 10000, | (<1/10.000) | (no puede Restiva® den excluise totalmentesintomas de abstinencia similares a " unainferior idénticas de Iamlnadolermosellable compuesto (desde el exterior hacia adentro)
seccién Advertencias especiales y precauciones de uso). sstema 00y | <171000) estimarse a Trastomnos | strefimiento | Dolor Flatulencias | Disfagiaieo Diverticults es ’IV" l:";p”e en excluirse ; M;er” esin [omas eal smencn;:lm/ aresa n:jx%uexep YOUCET bor papel, PET, copolimero de base de poletileno, alumi
MedDRA partirde los gastrointesti- | Nauseas abdominal con la abstinencia con opioides. Estos sintomas incluyen agitacidn, ansieda nerviosismo,
Fertilidad, embarazoylactancia: dtos moles Yomios 3'”"“ insomio, tembloresy gnlgsyezs(iagtgrtllill:ggrf nZ5 41 3 g ;grr(nh(egs/ htoarsad ;frl(jﬁ;esr;o;:ggzn[teasgscstlljvraeTpeenc‘t?va bolsa sellada
o " ) ) . disponibles) ispepsia i
No existen datos sobre el uso de Restiva® en mujeres embarazadas. Los estudios en animales Sequedad en Informede posibles eaccones adversas individual.
han demostrado cierta toxicidad reproductiva (véase la seccién Datos preclinicos de sequridad). Trastornos del Hipersensi- | Reaccion Reacdn laboa
. . A i bilidad anafilictica anafilactoide Esimportante informar posibles reacciones adversas tras la autorizacion del medicamento. De
Elriesgo potencial en humanos es desconocido. i 6 P P ESTE MEDICAMENTO SOLO DEBE UTILIZARSE BAJO ESTRICTO CONTROL Y VIGILANCIA
inmunitario Trastornos CGlicos bilires " ; 8 P, :
En embarazo avanzados, las altas dosis de buprenorfina pueden inducir depresion respil esta manera, es posible monitorear de f°”.“a continia e equlllb(lo entre los bengﬁ(los y.lf]s MEDICAY NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA.
en el neonato incluso con un periodo corto de administracion. El uso prolongado de Trastomos Anorexia Deshidratacion riesgos del producto. Se solicita a los profesionales de la salud que informen cualquier reaccion
b fina durante el emb: d d de absti tal metabdlicos y Trastornos del | Prurito Erupcion Piel seca Edemafacial | Pistulas adversa posible por medio de la pdgina web del ANMAT. -
uprenorfina durante el embarazo puede provocar 5[3 rome de abstinencia neonatal por nutricionales tejido cutdneo | Eritema Sudoracion | Urticaria Vesiculas MANTENER FUERA DEL ALCANCE DELOSNINOS.
opioides. Por lo tanto, no deberia administrarse Restiva® durante el embarazo y en mujeres de ysubcuténeo Bantema [ Dermatits de NOUTILIZARSE S| ELENVOLTORIO SELLADO INDIVIDUAL DEL PARCHE HASIDO ABIERTO.
potencial reproductivo que no estén utilizando anticonceptivos efectivos. Trastornos Confusién | Labilidad Trastorno Drogodepen- | Despersonali- contacto SOBREDOSIS:
psiquidtricos {Jepmsm’n ?fe(twa » psicético dencia zadién . PSR P Sintomas: Se deben esperar sintomas similares a los de otros analgésicos que acttian de forma Especialidad medicinal porel Mini
Insomnio rastorno del rastomos. ebilida ialgia i . ; o B .
Lactancia Nervosismo | sues Camblos del musculo. muscular Espasmos central. Incluyen depresidn respiratoria, sedacion, mareos, nduseas, vomitos, colapso DirectoraTécnica:Versnica Grimoldi Bioquimica y Farmacéutica
i léticos musculares cardiovasculary miosis marcada. q y -
La buprenorfina se excreta en la leche materna. En estudios en ratas han demostrado que la :”St‘“a.d ‘E"‘}“‘?‘“d fhumor ;‘;e“ﬁeﬁdo Elaborado por: LTS Lohmann Therapie - Systeme AG.
buprenorfina puede inhibir la lactancia. Los datos farmacodinamicos y toxicoldgicos en RN eacones Gonjuntvo " s los Parches de [a el del paciente. Vesif . 2,D-56626 Andernach, Alemania.
animales disponibles han mostradola excrecion de la buprenorfinaen laleche (véase la seccion Disminucion del érea abi eg'lp\l[‘erto o.sl 05 Farc _es.de apie pi saudeme er(; que yl .ug_a via Importadoycomeruallzadopor. BIOSIDUSS.A.U.
Datos preclinicos de sequridad). Por lo tanto, debe evitarse el uso de Restiva® durante el lalibido Trastornos Incontinencia aérea abierta, brinde ventilacion asistida o controlada de acuerdo con lo que se indica y Constitucion4234, (1254A8X) CA.B.A, Argentina
b lalactandi Pesadillas renalesy urinaria mamengaunatemperatura(mporaladecuadayelequlllbnodelosﬂuldos Deberén emplearse . St .
embarazoylalactancia. Agresividad urinarios Retencion dd 1 Avi It
urinatla medidase para os fuidos losvasossup yotras Fechay disposicion de aprobacidn del prospecto: disp. 2948/2023, abril del 2023
Fertilidad Tastomos | Cefalea Temblor | Sopor Trastomos del | Contracciones | Convulsiones i medidasseginseindigue. yaisp P prospecto:disp. . :
N " delsistema | Mareos Disgeusia equilibrio musculares irmegular Un especifico de los opioides, tales como la naloxona, puede revertir los efectos de
N(;h;y datgsdlfsp(:qyglzs 502’9 ¢ Efﬁ(m d?.a bup.ren.oyﬁ_nla en Iafertll)lldad en han atn 05 Enlun nervioso | Somnalenca Disartria - Tastomos del | involuntarias P m Difunds la buprenorfina, s?blen la nanon:la puede ser menos efectiva papra revertir los efectos de la
estudio sobre fertilidad y desarrollo embrionario inicial, no se observaron efectos en los Hipoestesia [ habla rastornos del isfuncion . . - ; -
parimetros repmduclivoz en ratas macho o hembra (véase la seccién Datos preclnicos de Alteracion de la aparato eréctl buprenorfina que otros agonistas de_uplmfies mu. El tratamiento con naloana intravenosa
sequridad). memoria reproductory Disfuncion continua deberfa iniciarse con las dosis habituales, pero es posible que se requieran dosis mds
] B Migrafia delamama sexual altas.
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