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d
Secretaria de Politicas, Regulacion
e Institutos

ANMATL DISPOSICION N° & g ll 5

BUENOS AIRES, 1 JuL 2014

VISTO, el Expediente n° 1-47-20328-12-4 del Registro de esta

Administracion Nacional; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIOS
RICHMOND S.A.C.I.F., solicita se autorice una nueva forma farmacéutica
para la especialidad medicinal denominada TIMEZOL / OMEPRAZOL,
autorizada por Certificado n® 44.430.

Que las actividades de elaboracion, produccién, fraccionamiento,
importacion, exportacion, comercializacién y depdsito en jurisdiccion
nacional o con destino al comercio interprovincial de especialidades
medicinales se encuentran regidas por la Ley 16.463 y los Decretos NO©
9.763/94, Decreto N° 150/92 (t.o Decreto N° 177/93) y normas
complementarias.

Que como surge de la informacion aportada la firma recurrente ha
cumplido con los requisitos exigidos por ia normativa aplicable.

Que el Instituto Nacional de Medicamentos ha tomado la

ZJJ intervencion de su competencia.
-
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Que se actla en virtud de las facultades conferidas por los

Decretos n® 1490/92 y n® 1271/13.

Por ello;
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 10.- Autorizase a la firma LABORATORIOS RICHMOND
S.A.C.I.F. la nueva forma farmacéutica de POLVQO LIOFILIZADO PARA
PERFUSION, en la concentracion de OMEPRAZOL (COMO OMEPRAZOL
SODICO MONOHIDRATQ} 40 mg, para la especialidad medicinal que se

denominara TIMEZOL, con la siguiente composicion de excipientes:

. MANITOL 51,87 mg, EDTA 1,50 mg; a expenderse en envases: FRASCO

AMPOLLA DE VIDRIO TIPO I, con la siguiente presentacion: 1, 50 y 100
FRASCOS - AMPOLLA, SIENDO LAS DOS ULTIMAS PARA USO
HOSPITALARIO EXCLUSIVO; efectudandose su elaboracién en Ic;s
laboratorios INSTITUTO BILOGICO CONTEMPORANEO S.A. con planta sita
en Chivilcoy 304 y Bogota 3921/25 - Ciudad Autdnoma de Buenos Aires,
MR PHARMA $.A. con planta sita en Estados unidos 5105 esquina Luis

i

?J Sullivan 2961, Localidad El Tr'iéngulo, Malvinas Argentinaé,'Provincia de
oy
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Buenos Aires (Ambos elaboradores alternativos, hasta la etapa de
acondicionamiento primario inclusive) y LABORATORIOS RICHMOND
S.A.C.I.LF sito en la Calle 3 N° 519 - Parque Industrial Pilar - Pilar,
Provincia de Buenos Aires (Acondicionamiento secundario); con la
condicion de expendio de venta BAJO RECETA y un periodo de vida Util de
VEINTICUATRO (24) MESES, CONSERVADO A TEMPERATURA AMBIENTE

INFERIOR A 30°C, PROTEGER DE LA LUZ. |
ARTICULO 2° - Acéptanse los proyectos de rétulos de fojas 210 a 211;
212 a 213; 223 a 224; 225 a 226; 236 a 237 y 238 a 239 y proyectos de
prospectos de fojas 214 a 222; 227 a 235 y 240 a 248.

ARTICULO 39,- Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado
n® 44.430 cuando el mismo se presente acompanado de la copia
autenticada de la presente Disposicidn.

ARTICULO 49 - Inscribase al producto antes mencionado, en sus
diferentes formas farmacéuticas y demas especificaciones que surjan de
los articulos precedentes en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales de esta Administracidn.

ARTICULO 5°.- Con caracter previo a la comercializacion de la nueva
forma farmacéutica autorizada por la presente Disposicion, el titular de la

misma deberad notificar a esta Administracién Nacional de Medicamentos,



3

"2014 - Afo de Homenaje al Abmirante Guilfermo Brown, en ol Bicentenario del Combate Naval de Montevideo™

Ministerio de Safud
Secretaria de Politicas, Regulacion

e Institutos DISPOSICION e é g 4 5
ANMAT

Alimentos y Tecnologia Médica la fecha de inicio de la elaboracién del
primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion técnica en
los términos de la Disposicion ANMAT N° 5743/09,

ARTICULO 6° - Andtese, girese a la Direccidon de Gestidon de Informacion
Técnica a sus efectos, por Mesa de Entradas notifiquese el interesado y
hagasele entrega de la copia autenticada de la presente Disposicién junto
con los proyectos de rétulos y prospectos autorizados. Cumplido,

archivese PERMANENTE.

Voo

Dr. OTIO A, GRSINGHER
Sub Administrador Naclonal

DISPOSICION N© lhg ll 5 ANM AT,

Expediente n® 1-47-20328-12-4
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RICHMOND @ 9 y 5"
4. PROYECTO DE ROTULO

TIMEZOL
OMEPRAZOL 40 mg/ ml
Polvo liofilizado para perfusion

Uso endovenoso

Venta Bajo Receta Industria Argentina
Lote Vencimiento
FORMULA CUALITATIVA

Cada frasco - ampolla contiene:

Omeprazol (Como Omeprazol Sédico Monohidrato) 40 mg |
Manitol, EDTA C.S.
ACCION TERAPEUTICA
Antiulceroso. Inhibidor de la secrecion gastrica de acido. Inhibidor de la bomba de
protones
POSOLOGIA

Ver prospecto adjunto.
CONSERVACION
Conservar a temperatura entre 15 y 30°C. Proteger de la luz.
PRESENTACION
Envase conteniendo 1 frasco- ampolla.
MANTENGA LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

“Este medicamento debe ser administrado bajo prescripcion médica y no puede
repetirse sin mediar una nueva receta medica”.

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N° 44.430

LABORATORIO RICHMOND S.A.C.I.F,, Elcano 4938, Capital Federal (1427}
DIRECTOR TECNICO: Dr. Pablo Da Pos — Farmacéutico.

Elaborado en:
LABORATORIO IBC S.A.
LABORATORIO MR. PHARMA S.A.

LABORATORIGZS RICHMOND
Eldra Zini
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RICHMOND

Fecha de ultima revision...

LABO: T&QIQ RICHMOND
Farm. iattaiC. Rodriguez
Co - Directofa Técnica
M.N 15.581

Acondicionado en:

INDUSTRIAL PILAR

LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.L.LF. CALLE 3 N° 517!519-PARQU€ g

LABORATORIOS RICHMOND
lvira Zini
Apoderada
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Laboratorios

RICHMOND
4. PROYECTO DE ROTULO
TIMEZOL
OMEPRAZOL 40 mg/ m!
Polvo liofilizado para perfusién
Uso endovenoso
USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO |
Venta Bajo Receta Industria Argentina
Lote Vencimiento
FORMULA CUALITATIVA

Cada frasco - ampolla contiene:

Omeprazol (Como Omeprazol Sédico Monohidrato) 40 mg
Manitol, EDTA G.S.
ACCION TERAPEUTICA
Antiulceroso. Inhibidor de |a secrecién gastrica de acido. Inhibidor de la bomba de
protones
POSOLOGIA

Ver prospecto adjunto.
CONSERVACION
Conservar a temperatura entre 15 y 30°C. Proteger de la luz.
PRESENTACION
Envase conteniendo 50 frasco- ampolias.
MANTENGA LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

‘Este medicamento debe ser administrado bajo prescripcion médica y no puede
repetirse sin mediar una nueva receta médica”.

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N° 44.430

LABORATORIO RICHMOND S.A.C.|.F., Elcano 4938, Capi
DIRECTOR TECNICQO: Dr. Pablo Da Pos — Far

deral (1427)

. Elaborado en:
LABORATORIO IBC S.A.
LABORATORIO MR. PHARMA S.A.

[CHMOND LABORATORI@S RICHMOND
Farm. Mariaha{C. Rodriguez Elyvira Zini
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Acondicionado en:
LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.I.LF. CALLE 3 N° 517/519-PARQUE
INDUSTRIAL PILAR

Fecha de Gltima revision...

Nota: lgual texto para la presentacion de 100 frasco-ampollas.

LABORAT HMOND LABORATQRIOS RICHMOND

Farm. Mariana C{Rodriguez Ivira Zini
Apoderada
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RICHMOND
4. PROYECTO DE ROTULO
TIMEZOL
OMEPRAZOL 40 mg/ ml
Polvo liofilizado para perfusién
Uso endovenoso
Venta Bajo Receta Industria Argentina
Lote Vencimiento
FORMULA CUALITATIVA

Cada frasco - ampolla contiene:

Omeprazol (Como Omeprazol Sédico Monohidrato) 40 myg |
Manitol, EDTA , C.5.

ACCION TERAPEUTICA
Antiulceroso. Inhibidor de la secrecidon gastrica de acido. Inhibidor de 1a bomba de
protones

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto.

CONSERVACION
Conservar a temperatura entre 15 y 30°C. Proteger de la luz.
PRESENTACION
Envase conteniendo 1 frasco- ampolla.
MANTENGA LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

“Este medicamento debe ser administrado bajo prescripcién médica y no puede
repetirse sin mediar una nueva receta medica’.

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N° 44.430

LABORATORIO RICHMOND S.A.C.LF., Elcano 4938, Capital Federal (1427)
DIRECTOR TECNICO: Dr. Pablo Da Pos — Farmacéutico.

Elaborado en:
{ ABORATORIO IBC S.A.
LABORATORIO MR. PHARMA S.A.

LABORATORIOSE RICHMOND
- Elvira Zini
Co - Directora Técnic: Apbderada

M N 15581
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LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.I.F. CALLE 3 N° 517/519-PARQU
INDUSTRIAL PILAR

Fecha de aitima revision...

Co - Directora Teqnica
M.N 15.581
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4. PROYECTO DE ROTULO

TIMEZOL
OMEPRAZOL 40 mg/ ml
Polvo liofilizado para perfusion

Uso endovenoso
USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO |

Venta Bajo Receta Industria Argentina
Lote Vencimiento
FORMULA CUALITATIVA

Cada frasco - ampolla contiene:

Omeprazol {Como Omeprazol Sédico Monohidrato) 40 mg |
Manitol, EDTA , C.S.

ACCION TERAPEUTICA
Antiulceroso. Inhibidor de la secrecion gastrica de acido. Inhibidor de la bomba de
protones

POSOLOGIA
Ver prospecto adjunto.

CONSERVACION
Conservar a temperatura entre 15 y 30°C. Proteger de la luz.
PRESENTACION
Envase conteniendo 50 frasco- ampollas.
MANTENGA LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

“Este medicamento debe ser administrado bajo prescripcion médica y no puede
repetirse sin mediar una nueva receta médica’.

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N° 44.430

LABORATORIO RICHMOND S.A.C.LF., Elcano 4938, Capital Federal (1427)
DIRECTOR TECNICO: Dr. Pablo Da Pos — Farmacéutico.

Elaborado en:
LABORATORIO IBC S.A.
LABORATORIO MR. PHARMA S.A.

LABORATQRIOS RICHVOND LABORAT@RIOS RICHMOND
Farm. Mar . Rodyiguez Elvira Zini
Co - Directora Técn Apoderada
M.N 15.581
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Acondicionado en:
LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.I.F. CALLE 3 N° 517/513-PARQUE
INDUSTRIAL PILAR

Fecha de altima revision...

Nota: Igual texto para la presentacion de 100 frasco-ampollas.
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RICHMOND
4. PROYECTO DE ROTULO
TIMEZOL
OMEPRAZOL 40 mg/ ml
Polvo liofilizado para perfusién
Uso endovenoso
Venta Bajo Receta Industria Argentina
Lote Vencimiento
FORMULA CUALITATIVA

Cada frasco - ampolla contiene:

Omeprazol (Como Omeprazol Sédico Monohidrato) 40 mg |
Manitol, EDTA C.S.

ACCION TERAPEUTICA

Antiulceroso. inhibidor de la secrecion gastrica de acido. Inhibidor de la bomba de
protones

POSOLOGIA '
Ver prospecto adjunto.

CONSERVACION
Conservar a temperatura entre 15 y 30°C. Proteger de fa luz.

PRESENTACION
Envase conteniendo 1 frasco- ampolla.

MANTENGA LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

“Este medicamento debe ser administrado bajo prescripcidon medica y no puede
repetirse sin mediar una nueva receta medica”.

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N° 44.430

LABORATORIO RICHMOND S.A.C.I.F., Elcano 4938, Capital Federal {(1427)
DIRECTOR TECNICO: Dr. Pablo Da Pos — Farmacéutico.

Elaborado en:
LABORATORIO IBC S.A.
LABORATORIO MR. PHARMA S.A.

Elvira Zini

LA807' ORIOS RICHMOND
Apoderada

e
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Acondicionado en: 4 g ll 5

LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.I.F. CALLE 3 N° 517/519-PARQUE
INDUSTRIAL PILAR

Fecha de ultima revision...

LABORATO ICHMOND LABORAAORIOS RICHMOND
Farm. Mariana {. Rodriguez Elvira Zini
Apoderada
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RICHMOND
4. PROYECTO DE ROTULO
TIMEZOL
OMEPRAZOL 40 mg/ ml
Polvo liofilizado para perfusion
Uso endovenoso
USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO |
Venta Bajo Receta Industria Argentina
Lote Vencimiento
FORMULA CUALITATIVA

Cada frasco - ampolla contiene:

Omeprazol (Como Omeprazol Sédico Monohidrato) 40 myg
Manitol, EDTA C.S.
ACCION TERAPEUTICA
Antiulceroso. Inhibidor de la secrecion gastrica de acido. Inhibidor de la bomba de
protones
POSOLOGIA

Ver prospecto adjunto.

CONSERVACION
Conservar a temperatura entre 15 y 30°C. Proteger de la luz.

PRESENTACION
Envase conteniendo 50 frasco- ampollas.

MANTENGA LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

“Este medicamento debe ser administrado bajo prescripcion médica y no puede
repetirse sin mediar una nueva receta medica’.

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD

CERTIFICADO N° 44.430
]
LABORATORIO RICHMOND S.A.C.L.F., Elcano 4938, Capital Federal (1427)
DIRECTOR TECNICO: Dr. Pablo Da Pos — Farmacéutico.

Elaborado en:
LABORATORIO IBC S.A.
LABORATORIO MR. PHARMA S.A.

LABORATORM S RICHMOND LABORATORIOS RICHMOND
Farm. MarianalC Rodriguez Ivira Zini
Co - Directofa Técnica Apoderada

M.N 15.581
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Acondicionado en:
LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.ILF. CALLE 3 N°517/519-PARQUE
INDUSTRIAL PILAR

Fecha de Gltima revision...

Nota: lgual texto para la presentacion de 100 frasco-ampollas.

LABOR RICHMOND LABORATORIOS RICHMOND
Farm. Marana . Rodriguez Elvira Zini
Co - Directofa Técnica Apoderada

M.N 13.581
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5. PROYECTO DE PROSPECTO m 5

TIMEZOL
OMEPRAZOL 40 mg/ml
Polvo Liofilizado para perfusion
Uso Intravenoso

Venta Bajo Receta Industria Argentina
l.ote Vencimiento

FORMULA CUALITATIVA

Cada frasco ampolla contiene:

Omeprazol (Como Omeprazol Sédico Monohidrato) 40 mg |
Manitol, EDTA C.S.

ACCION TERAPEUTICA

Antiulceroso. Inhibidor de la secrecion gastrica de acido. Inhibidor de la bomba de
protones
Cdédigo ATC: A02BC

INDICACIONES

Ulcera duodenal {adultos)

Omeprazol esta indicado para el tratamiento a corto plazo de ulcera duodenal
activa en adulios. La mayoria de los pacientes sanan dentro de 4 semanas.
Algunos pacientes pueden requerir unas 4 semanas adicionales de terapia.
Omeprazol en combinacién con claritromicina y amoxicilina, esta indicado para el
tratamiento de pacientes con infeccidbn por H. pylori y ulcera duodenal (activa o
de hasta 1 afio de antigliedad) para erradicar H. pylori en adultos.

Omeprazol en combinacién con claritromicina esta indicado para el tratamiento de
pacientes con infeccion por H. pylori y ulcera duodenal para erradicar H. pylori en
adultos.

Se ha demostrado que la erradicacién de la H. pylori reduce el riesgo de
recurrencia de la ulcera duodenal.

Entre los pacientes que fracasaron en la terapia de Omeprazol con claritromicina
es mas probable que se asocie con el desarrollo de resistencia a claritromicina
comparado con la terapia triple. En pacientes que fallaron con la terapia, deberia
realizarse un test de susceptibilidad. Si se demuestra la resistencia a claritromicina
0 si no puede realizarse el test de susceptibilidad, se debe recurrir a una terapia
antimicrobiana alternativa.

Ulcera gastrica (adultos)
Omeprazol esta indicado para el tratamiento a corto pl
benigna en adultos.

Fartir: na C. Rodriguez
Co - Dirgctora Técnica
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Tratamiento de la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) & g éﬁ 5
Omeprazol esta indicado para el tratamiento de acidez y otros sintomas asodiado
con ERGE en pacientes pediatricos y adultos.

Esofagitis erosiva C
Omeprazol esta indicado para el tratamiento a corto plazo de la esofagitis erosiva.
La eficacia de Omeprazol usado por mas de 8 semanas en estos pacientes no ha
sido establecida. Si un paciente no responde a un tratamiento de 8 semanas,
pueden administrarse 4 semanas adicionales de tratamiento. Si hay una
recurrencia de la esofagitis erosiva o sintomas de ERGE (ej. acidez), pueden
considerarse cursos adicionales de 4-8 semanas de omeprazol.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES

FARMACODINAMIA

Omeprazol, un benzimidazol sustituido, es un inhibidor de la bomba de protones
gastrica, es decir, omeprazol inhibe directamente y de forma dependiente de la
dosis, el enzima H+ K+-ATPasa, el cual es el responsable de la secrecidén acida
gastrica en las células parietales gastricas. Debido a este mecanismo de accidén
intracelular selectivo y la baja afinidad para otros receptores de union a la
membrana (como los receptores HZ2 histaminicos, M1 muscarinicos o
gastrinérgicos), omeprazol se ha asignado a una clase independiente de agentes
inhibidores de la acidez, los cuales bloguean el paso final de la produccion de
acido.

Como consecuencia de este mecanismo de accion, omeprazol da lugar a la
inhibicion de la secrecion de Acido tanto basal como estimulable,
independientemente del tipo de estimulo.

Por elio, omeprazol aumenta el valor del pH y reduce el volumen de la secrecion
del acido gastrico.

El profarmaco omeprazol se acumula como una base débil en el entorno acido de
las células parietales, siendo solamente efectivo como inhibidor de la H+, K+-
ATPasa tras su protonizacion y remodelacion.

En un entorno acido de un pH inferior a 4, el omeprazol protonado se convierte en
omeprazol sulfenamida, que es realmente la sustancia activa.

En comparacion con la semivida plasmatica del omeprazol base, omeprazol
sulfenamida permanece en las células durante un periodo de tiempo mas largo.
Por ello, la duracién de la inhibicion de la secrecion acida es sustanciaimente mas
larga que el periodo durante el cual omeprazol base esta presente en el ptasma.
El grado de inhibicion de la secrecion acida esta directamente relacionado con el
AUC pero no con la concentracion en el plasma en un momento dado. Solamente
se encuentra un valor de pH bajo en las células parietales gastricas; esto explica
la alta especificidad del omeprazol. Ef omeprazol sulfenamida el que se une al
enzima e inhibe su actividad.

Si se inhibe el sistema enzimatico, el valor de pH aumenta y se acumula menos
omeprazol en las células parietales gastricas. En consecuencia, la acumulacion de
omeprazol estd regulada mediante un mecanismo de tipo retroalimentacion
(feedback). \

La administracién intravenosa de omeprazol proporciona una inhibicién rapida y
efectiva de la produccion de acido gastrico. En los pacientes con Ulcera duodenal,
la reduccidon media de acido basal y estimulado durante 24 horas es de
aproximadamente el 90%.

Farm. Mariana-C JRodriguez
Co - Directora lrécnlca
M.M 15.58
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FARMACOCINETICA

Distribucién
La unidn a proteinas es de aproximadamente al 95%

Metabolismo y eliminacion

Omeprazol se metaboliza completamente, principalmente en el higado, mediante
el CYP 2C19.La semivida plasmatica es de aproximadamente 40 min, y el
clearance plasmatico total es de 0,3 a 0,6 L/min.

Un pequefio porcentaje de pacientes no disponen del enzima funcional CYP2C19
y tienen reducida la tasa de eliminacion del omeprazol. En estos casos, la
semivida de eliminacién terminal puede ser aproximadamente tres veces mas
larga que el valor normal. En el plasma se encuentran los suifona, sulfuro y el
hidroxiomeprazol. Estos metabolitos no tienen un efecto significativo sobre la
secrecion acida. ‘
Por las heces se elimina aproximadamente el 20% de la dosis administrada, vy el
restante 80% se elimina en la orina como metabolitos. Los dos metabolitos
mavyoritarios urinarios son hidroxiomeprazol y el correspondiente acido carboxilico.

Farmacocinética en poblaciones especiales

Poblacion geriafrica

La biodisponibilidad del omeprazol esta ligeramente aumentada en los ancianos y
la tasa de eliminacion esta ligeramente disminuida. Sin embargo los valores
individuales son casi iguales a los de los sujetos sanos jévenes y no hay
indicacién de que esté reducida la tolerancia en los pacientes ancianos tratados
con dosis normales

Uso pediatrico

La experiencia en nifios es limitada. Por ello, la perfusion de Omeprazol no esta
recomendada en nifios.

Insuficiencia hepatica

En pacientes con enfermedad hepatica cronica, el clearance del omeprazol esta
reducido, y Ila semivida plasmatica puede estar aumentada hasta
aproximadamente tres horas. En estos pacientes puede estar aumentada la
biodisponibilidad sistémica.

Insuficiencia renal
En pacientes con insuficiencia renal, la disponibilidad sistémica de omeprazol fue
muy similar a la de los sujetos sanos.

POSOLOGIA / DOSIFICACION — MODO DE ADMINISTRACION

Omeprazol 40 mg como aplicacién intravenosa una vez al dia, esta solamente
recomendada en aquellos casos accidentales en los que no es apropiada una
terapia oral y es esencial una inhibicién pronunciada de la acidez. La reduccion
media de la produccion de acido en el estdmago durante 24 horas es de
aproximadamente el 90%. En pacientes con Zollinger-Ellison la dosificacion inicial
recomendada es de 60 mg de omeprazol al dia. Para una dosis de 60 mg debe
administrarse en forma de polvo para solucién para perfusiéon intravenosa la mitad
de una dosis adicional (50 ml} de la solucién reconstituida.

Toda la solucidn no utilizada debe desecharse. Pueden
superiores, debiéndose ajustar la dosificacidn individu

distribujrse a lo largo del dia.
Norm?lme e, el tratamiento durante una semana es suficiente.
LABORAT! RICHMOND LABORATORI RICHMOND
Farm. W C. Rodriguez
Co - Directbra Técnica

M.N 15'.\531
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Funcién renal o hepatica reducida lp 9 4 5

No es necesario ajustar la dosis para la funcién renal. En pacientes con trastornos
en la funcion hepatica, la disponibilidad biolégica puede estar aumentada y, en
consecuencia, puede aumentar la semivida plasmatica del omeprazol. En estos
pacientes suele ser suficiente una dosificacién diaria de 10-20 mg.

Método de administracion

El liofilizado debe disolverse en 100 ml de solucion salina fisioldgica o en 100 ml
de solucidn de glucosa al 5%. El liofilizado debe disolverse primerc en unos 5 ml
de liquido para disolverlo y luego se debe diluir en forma inmediata a 100 ml.

No utilizar si se observan particulas en la solucién reconstituida.

La solucidn reconstituida es para un Gnico uso.

Administracién

Omeprazol liofilizado es solamente para la administracion intravenosa y no debe
administrarse por ninguna otra via. La velocidad de polvo para solucion de
perfusion debe ser de 3-5 mL por minuto (duracién de la perfusion: por lo menos
20-30 minutos o 10-15 minutos cuando se administra la mitad)

Tras la reconstituciéon, la preparacion debe utilizarse durante las 12 horas
posteriores a la disolucién en solucién salina fisiolégica y durante las 6 horas
posteriores a la disolucién en glucosa al 5%, debiendo eliminarse toda parte no
utilizada.

Sin embargo, debido a motivos microbiolégicos, a menos que la reconstitucion
haya sido efectuada bajo condiciones asépticas controladas, el producto debe
utilizarse inmediatamente después de la misma.

CONTRAINDICACIONES

Omeprazol esta contraindicado en pacientes con conocida hipersensibilidad a
benzimidazoles sustituidas o a cualquier componente de la formulacion.

Al igual que otros inhibidores de protones, omeprazol no debe ser administrado
con atazanavir

ADVERTENCIAS

Debe determinarse la presencia de Helicobacter pylori en los pacientes con ulcera
péptica. En los pacientes que muestran ser positivos a Helicobacter pylori, debe
intentarse cuando sea posible, la eliminacion de la bacteria mediante terapia de
erradicacion.

Ante la presencia de cualquier sintoma alarmante (p.e]. una pérdida de peso
significativa y no intencionada, vomitos recurrentes, disfagia, hematemesis o
melenas) y cuando se sospecha una Ulcera gastrica, debe excluirse la posibilidad
de una enfermedad grave antes del inicio del tratamiento con omeprazol, dado que
el tratamiento puede aliviar los sintomas y retrasar el diagnostico.

El diagnéstico de la esofagitis de reflujo debe estar confirpadg’ mediante
endoscopia.

LABORAT g\; R

Farm. Mayianaf&’
Co - Direcldra Técnica
M.N 15.581
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La disminucién de la acidez gastrica, debida a cualquier medio— incluyendo a los
inhibid_ores de la bomba de protones — aumenta el recuento géstricon% 4 5
bactgnas normalmente presentes en el tracto gastrointestinal. El tratamien{® ¢
medicamentos que reducen la acidez aumenta ligeramente el riesgo de
infecciones gastrointestinales, como Salmonella y Campylobacter.

Este medicamento es esencialmente ‘libre de sodio’. La cantidad total de sodio

(Na+) en la solucion reconstituida es menor de 1 mmol (23 mg) por dosis de 40 mg

PRECAUCIONES
Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccién

Dado que omeprazol es metabolizado en el higado a través de isoformas del
citocromo P450 e inhibe enzimas de la subfamilia CYP2C (CYP 2C19 y CYP 2C9),
puede retrasar la eliminacién de otros principios activos metabolizados por estas
enzimas. Estos casos se han observado en diazepam (y también para otras
benzodiazepinas como triazolam o flurazepam), fenitoina y warfarina. En
pacientes que siguieron un tratamiento continuado con fenitoina, el tratamiento
concomitante con 20 mg diarios de omeprazol por via oral no modificd la
concentracion plasmatica de fenitoina. Del mismo modo, el tratamiento
concomitante con 20 mg diarios de omeprazol por via oral, no causd una
modificacion en el tiempo de coagulacion en los pacientes que estaban bajo
tratamiento continuado con warfarina. Se recomienda el control peridédico de los
pacientes tratados con warfarina o fenitoina, pudiendo ser necesaria una
reduccion en las dosificaciones de estos farmacos.

Otros principios activos que pueden verse afectados son hexabarbital, citalopram,
imipramina, clomipramina etc.

Omeprazol puede inhibir el metabolismo hepatico del disulfiram. Tras el uso
concomitante por via oral, se han observado algunos casos posiblemente
relacionados de rigidez muscular.

Existen datos contradictorios sobre la interaccion de omeprazol administrado por
via oral de forma concomitante con ciclosporina. En consecuencia, deben
controlarse los niveles plasmaticos de ciclosporina en aquellos pacientes tratados
con omeprazol, dado que es posible un aumento de los niveles de ciclosporina.
Durante la administracion oral concomitante de claritromicina y omeprazol, los
niveles plasmaticos de de ambos farmacos estan aumentados. Aunque no hay
una interaccién con metronidazol o amoxicilina, estos agentes antimicrobianos se
utilizan de forma concomitante con el omeprazol con el fin de erradicar
Helicobacter pylori.

Al igual que ocurre con otros inhibidores de la secrecion acida y antiacidos, y
debido a la disminucidon de la acidez intragastrica, puede estar reducida la
absorcion del ketoconazol o itraconazol durante el tratamiento con omeprazol.
Como consecuencia del aumento del pH gastrico, el tratamiento simultaneo con
omeprazol y digoxina en sujetos sanos dio lugar a un aumento del 10% en la
biodisponibilidad de la digoxina.

La coadministracion de omeprazol (40 mg diarios) con atazanavir 300
mg/ritonavirf00 mg a voluntarios sanos dio como resultado una reduccién
sustancial en la exposicion a atazanavir (un descenso aproximado del 75% en el
AUC, Cmax y Cmin). El aumento de la dosis de atazanavir a 400 mg no compenso
el impacto que omeprazol causo sobre la exposicion de atazanavir. Los inhibidores
de la bomba de protones, incluido omeprazol, no deben ser coadministrados con
atazanavir.

Omeprazol puede reducir 1a absorcion oral de la vitamina B12. Esto debe tenerse
en cuenta en aquellos pacientes con unos niveles basa jas que estan
sometidos a un tratamiento de larga duracién con omeprazol.

RICHMOND LABORATGRIOS RICHMOND
Farm. na C. Rodriguez Elvira Zini
Co- Dirléctora Técnica Apoderada
M.N 15,581
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Debido a una potencial interaccion clinicamente significativa, no debe utig arse fa
hierba de San Juan junto con omeprazol. é § [I 5

Uso en poblaciones especificas
Pacientes pediatricos

La experiencia en nifios es limitada. Por ello, la perfusién de Omeprazol no esta
recomendada en nifios,

Ancianos
Omeprazol puede administrarse a ancianos sin que se a necesario ajustar la dosis

Embarazo y lactancia

Hay una experiencia limitada con el uso de omeprazol en las mujeres
embarazadas. La experiencia hasta la fecha indica que no hay un aumento en el
riesgo de malformaciones congénitas o de otras reacciones adversas del
omeprazol sobre el embarazo o el feto. Los estudios en animales no indican
efectos nocivos con respecto a [a reproduccion.

Omeprazol 40 mg debe recetarse durante el embarazo solamente cuando esté
estrictamente indicado.

Omeprazol se excreta en la leche materna. Debera tomarse una decision sobre si
continuar o interrumpir la lactancia o continuar o interrumpir el tratamiento con
Omeprazol 40 myg teniendo en cuenta el beneficio de la lactancia para el nifio y el
del tratamiento para la mujer.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

No se han realizado estudios sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.
Sin embargo, aparte de las reacciones adversas que afectan al SNC o a la
capacidad visual, no es probable que el tratamiento con omeprazol afecte a la
capacidad de conducir.

REACCIONES ADVERSAS

Omeprazol, en general, es bien tolerado y las reacciones adversas son leves y
reversibles.
Para su clasificacion se han utilizado las siguientes definiciones de frecuencias:

Muy frecuentes (21/10)

Frecuentes (>1/100, <1/10)

Poco frecuentes (>1/1.000, < 1/100)

Raras (>1/10.000, < 1/1.000)

Muy raras (£1/10.000 incluyendo informes aislados)

Trastornos de la sangre v del sistema linfatico

Raras: Leucopenia, trombocitopenia, agranulocitosis y pancitopenia.
Muy raras: Cambios en el recuento sanguineo.

Trastornos del sistema inmunolégico

Poco frecuentes: Urticaria.

Raras: cciones de hipersensibilidad como por ejemplo fieb ngioedema,
broncogspasmoyy shock anafilactico, vasculitis alérgica.

Trastonos del distema nervioso

LABORATORIOS'RIEHMOND LABORATJORIOS RICHMOND
Farmm. Mariana {/Rodyiguez Elvira Zini
Co- a Téen Apoderada
M.N 15.581
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Frecuentes: Somnolencia, trastornos del suefio (insomnio), vértigo, cefaleaé)yg 4 5
adormecimiento. Estas reacciones normalmente mejoran durante la continuagton
de la terapia.

Poco frecuentes: parestesia.

Raras: Dolor de cabeza, confusidn mental .reversible, agitacion, agresion,
depresion y alucinaciones principalmente en pacientes gravemente enfermos o
ancianos.

Trastornos oculares

Poco frecuentes: Trastornos visuales (vision borrosa, pérdida de la agudeza visual
o reduccion del campo de vision). Estas reacciones normalmente finalizan al cesar
la terapia.

Trastornos del oido y del laberinto

Poco frecuentes: Disfuncidn auditiva (p.gj. tinnitus). Estas reacciones normalmente
finalizan al cesar la terapia.

Trastornos gastrointestinales

Frecuentes: Diarrea, estrefiimiento, flatulencia (posiblemente con dolor
abdominal), nauseas y vomitos. En la mayoria de estos casos, los sintomas
mejoran si la terapia continda.

Poco frecuentes: Trastornos del sabor. Esta reaccién normaimente finaliza al
cesar la terapia.

Raras: Color marrén-negro de la lengua durante la administracion concomitante de
claritromicina y quiste glandular benigno: ambos fueron reversibles tras del cese
del tratamiento, sequedad de boca, estomatitis, candidiasis ¢ pancreatitis.
Trastornos hepatobiliares

Poco frecuentes: Aumento de los enzimas hepaticos (que vuelven a la normalidad
tras la discontinuacién de la terapia).

Raras: Hepatitis con o sin ictericia, fallo hepatico y encefalopatia en pacientes con
enfermedad hepatica grave preexistente.

Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo

Poco frecuentes: Prurito, erupciones dérmicas, alopecia, eritema multiforme o
fotosensibilidad y aumento de la tendencia a la sudoracién.

Raras: Sindrome de Stevens-Johnson o necrolisis téxica epidémica

Trastornos musculoesqueléticos v del tejido conjuntivo

Raras: Debilidad muscular, mialgia y dolor en las articulaciones.

Trastornos renales y urinarios

Raras: Nefritis (nefritis intersticial)

Otras reacciones adversas

Poco frecuentes: Malestar, edema periférico (que se soluciona con el cese de la
terapia)

Raras: Hiponatremia, ginecomastia.

En casos esporadicos, se han observado trastornos visuales irreversibles en
pacientes gravemente enfermos que fueron tratados con infusiones intravenosas
de omeprazol y en especial, con altas dosis. Sin embargo, no se pudo establecer
una relacion causal.

SOBREDOSIFICACION

Se dispone de una informacion limitada sobre los efectos de la sobredosis de
omeprazol en los humanos.

Dosis Unicas intravenosas de hasta 80 mg y dosis diarias intrasgnosag de hasta

Los efectos mas, frecuentes en los casos de sobredosis son ligar,

somngiengia y cgfalea. En caso de ser necesario, el tratamiento es gintomatico.
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Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas
cercano o comunicarse con los Centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatria Ricardo Gutierrez: (011) 4962/6666/2247.
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/658-7777.

CONSERVACION
Conservar a temperatura entre 15 y 30°C. Proteger de 1a luz.

Solucién reconstituida; Se han demostrado la estabilidad fisica y quimica en uso
durante 12 horas cuando se disuelve en solucién salina fisiologica y durante 6
horas en glucosa al 5% al reconstituirse bajo condiciones asépticas controladas y
almacenada entre 15y 30°C.

Tambien se ha demostrado la estabilidad fisico - quimica en uso para 24 horas a
2-8°C en solucidn salina fisiolégica y glucosa al 5%.

Desde un punto de vista microbioldégico, el producto debe utilizarse
inmediatamente. En caso contrario, los tiempos y condiciones de almacenamiento
antes de su uso son responsabilidad del usuario y normalmente no deberian ser
superiores a las 24 horas a 2 a 8°C, a menos que la reconstitucion haya sido
realizada en condiciones asepticas controladas.

PRESENTACION

Envases conteniendo 1, 50 y 100 frasco ampolla, siendo estos dos uitimos para
uso hospitalario exclusivo.

MANTENGA LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

“Este medicamento debe ser administrado bajo prescripcion médica y no
puede repetirse sin mediar una nueva receta médica”.

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N° 44.430

LABORATORIO RICHMOND S.A.C.L.F., Elcano 4938, Capital Federal (1427)
DIRECTOR TECNICO: Dr. Pablo Da Pos —~ Farmacéutico.

Elaborado en:
LABORATORIO IBC S.A.
LABORATORIO MR. PHARMA S.A.

M.N 15.581
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Acondicionado:
LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.IF. CALLE 3 N° 517/513-PARQUE
INDUSTRIAL PILAR

Fecha de Ultima revisioén: ........ foin, foo..

LABORATORIOS RICHMOND LABORATORIOS RICHMOND
Farm. Wariana C,.Rodfguez Elvira Zini
Apoderada

M.N 15.581
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5. PROYECTO DE PROSPECTO

TIMEZOL
OMEPRAZOL 40 mg/mi
Polvo Liofilizado para perfusion
Uso Intravenoso

Venta Bajo Receta Industria Argentina
Lote Vencimiento

FORMULA CUALITATIVA

Cada frasco ampolla contiene:

Omeprazol (Como Omeprazol Sddico Monohidrato) 40 mg |
Manitel, EDTA C.S.

ACCION TERAPEUTICA

Antiulceroso. Inhibidor de 1a secrecion gastrica de 4cido. Inhibidor de la bomba de
protones
Cédigo ATC: A02BC

INDICACIONES

Ulcera duodenal (aduitos)

Omeprazol estad indicado para el tratamiento a corto plazo de ulcera duodenal
activa en adultos. La mayoria de los pacientes sanan dentro de 4 semanas.
Algunos pacientes pueden requerir unas 4 semanas adicionales de terapia.
Omeprazol en combinaciéon con claritromicina y amoxicilina, esta indicado para el
tratamiento de pacientes con infeccidbn por H. pylori y ulcera duodenal (activa o
de hasta 1 afio de antigliedad) para erradicar H. pylori en adultos.

Omeprazol en combinacion con claritromicina esta indicado para el tratamiento de
pacientes con infeccion por H. pylori y ulcera duodenal para erradicar H. pylori en
adultos.

Se ha demostrado que la erradicacion de la H. pylori reduce el riesgo de
recurrencia de |la ulcera ducdenal.

Entre los pacientes que fracasaron en la terapia de Omeprazol con claritromicina
es mas probable que se asocie con el desarrcllo de resistencia a claritromicina
comparado con la terapia triple. En pacientes que fallaron con |a terapia, deberia
realizarse un test de susceptibilidad. Si se demuestra la resistencia a claritromicina
o si no puede realizarse el test de susceptibilidad, se debe recurrir a una terapia
antimicrobiana alternativa.

Ulcera gastrica (adultos)
Omeprazol esta indicado para el tratamiento a corto pla
benigna en adultos.

cera gastrica

LABORAJORIOS RICHMOND
Elvira Zini
Apoderada

M.N 15.581
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Tratamiento de la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE) fé g 4 5
Omeprazol esta indicado para el tratamiento de acidez y otros sintomas asociad

con ERGE en pacientes pediatricos y adultos.

Esofagitis erosiva

Omeprazol estéa indicado para el tratamiento a corto plazo de la esofagitis erosiva.
La eficacia de Omeprazol usado por mas de 8 semanas en estos pacientes no ha
sido establecida. Si un paciente no responde a un tratamiento de 8 semanas,
pueden administrarse 4 semanas adicionales de tratamiento. Si hay una
recurrencia de la esofagitis erosiva o sintomas de ERGE (ej. acidez), pueden
considerarse cursos adicionales de 4-8 semanas de omeprazo!.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES
FARMACODINAMIA

Omeprazol, un benzimidazo! sustituido, es un inhibidor de la bomba de protones
gastrica, es decir, omeprazol inhibe directamente y de forma dependiente de la
dosis, el enzima H+ K+-ATPasa, el cual es el responsable de la secrecion Acida
gastrica en las células parietales gastricas. Debido a este mecanismo de accidn
intracelular selectivo y la baja afinidad para otros receptores de unién a la
membrana (como los receptores H2 histaminicos, M1 muscarinicos o
gastrinérgicos), omeprazol se ha asignado a una clase independiente de agentes
inhibidores de la acidez, los cuales blogquean el paso final de la produccién de
acido.

Como consecuencia de este mecanismo de accibn, omeprazol da lugar a la
inhibicibn de la secrecion de A&cido tanto basal como estimulable,
independientemente de! tipo de estimulo.

Por ello, omeprazol aumenta el valor del pH y reduce el volumen de la secrecién
del acido gastrico.

El profarmaco omeprazo! se acumula como una base débil en el entorno 4cido de
las células parietales, siendo solamente efectivo como inhibidor de la H+, K+-
ATPasa tras su protonizacién y remodelacioén.

En un entorno acido de un pH inferior a 4, el omeprazol protonado se convierte en
omeprazol sulfenamida, que es realmente la sustancia activa.

En comparacién con la semivida plasmaética del omeprazol base, omeprazol
sulfenamida permanece en las células durante un periodo de tiempo mas largo.
Por ello, la duracién de la inhibicion de la secreciéon acida es sustancialmente mas
larga que el periodo durante el cual omeprazol base esta presente en el plasma.
El grado de inhibicion de la secrecién acida esta directamente relacionado con el
AUC pero no con la concentracion en el plasma en un momento dado. Solamente
se encuentra un valor de pH bajo en las células parietales gastricas; esto explica
la alta especificidad del omeprazol. El omeprazol sulfenamida el que se une al
enzima e inhibe su actividad.

Si se inhibe el sistema enzimatico, el valor de pH aumenta y se acumula menos
omeprazol en las células parietales gastricas. En consecuencia, la acumulacion de
omeprazol esta regulada mediante un mecanismo de tipc retroalimentacion
(feedback).

La administracién intravenosa de omeprazol proporciona una inhibicién rapida y
efectiva de la produccion de acido gastrico. En los pacientes con Glcera duodenal,
la reduccién media de acido basal y estimulado durante 24 horas es de
aproximadamente el 90%.

Ehdra Zint
Apoderada
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Funcién renal o hepatica reducida

No es necesario ajustar la dosis para ta funcién renal. En pacientes con trastornos
en la funcién hepatica, la disponibilidad biolégica puede estar aumentada y, en
consecuencia, puede aumentar la semivida plasmatica del omeprazol. En estos
pacientes suele ser suficiente una dosificacién diaria de 10-20 mg.

Método de administraciéon

El liofilizado debe disolverse en 100 ml de solucidén salina fisioldgica o en 100 ml
de solucion de glucosa al 5%. El liofilizado debe disolverse primero en unos 5 mi
de liquido para disolverlo y luego se debe diluir en forma inmediata a 100 ml.

No utilizar si se observan particulas en la solucién reconstituida.

La solucién reconstituida es para un nico uso.

Administracion

Omeprazol liofilizado es solamente para la administracién intravenosa y no debe
administrarse por ninguna otfra via. La velocidad de polvo para solucidn de
perfusion debe ser de 3-5 mL por minuto (duraciéon de la perfusidn: por lo menos
20-30 minutos o 10-15 minutos cuando se administra la mitad)

Tras la reconstitucion, la preparacién debe utilizarse durante las 12 horas
posteriores a la disolucion en solucién salina fisiolégica y durante las 6 horas
posteriores a la disolucion en glucosa al 5%, debiendo eliminarse toda parte no
utilizada.

Sin embargo, debido a motivos microbiologicos, a menos que la reconstitucion
haya sido efectuada bajo condiciones asépticas controladas, el producto debe
utilizarse inmediatamente después de la misma.

CONTRAINDICACIONES

Omeprazol esta contraindicado en pacientes con conocida hipersensibilidad a
benzimidazoles sustituidas o a cualquier componente de |a formulacién.

Al igual que otros inhibidores de protones, omeprazol no debe ser administrado
con atazanavir

ADVERTENCIAS

Debe determinarse la presencia de Helicobacter pylori en los pacientes con ulcera
péptica. En los pacientes que muestiran ser positivos a Heficobacter pylori, debe
intentarse cuando sea posible, la eliminacién de la bacteria mediante terapia de
erradicacion.

Ante la presencia de cualquier sintoma alarmante (p.ej. una pérdida de peso
significativa y no intencionada, vomitos recurrentes, disfagia, hematemesis o
melenas) y cuando se sospecha una ulcera gastrica, debe excluirse la posibilidad
de una enfermedad grave antes del inicio del tratamiento con omeprazol, dado que
el tratamiento puede aliviar los sintomas y retrasar el diagnéstico.

la esofagitis de reflujo debe estar confir 0 mediante

QRIOS RICHMOND
Elvira Zini
Apoderada
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La disminucion de la acidez gastrica, debida a cualquier medio— incluyendo a 10s
inhibidores de la bomba de protones — aumenta el recuento gastrico de las
bacterias normalmente presentes en el fracto gastrointestinal. El tratamiento con
medicamentos que reducen la acidez aumenta ligeramente el riesgo de
infecciones gastrointestinales, como Salmonella y Campylobacter.
Este medicamento es esencialmente ‘libre de sodio’. La cantidad total de sodio
(Na+) en la solucién reconstituida es menor de 1 mmol (23 mg) por dosis de 40 mg

PRECAUCIONES
Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion

Dado que omeprazol es metabolizado en el higado a través de isoformas del
citocromo P450 e inhibe enzimas de la subfamilia CYP2C (CYP 2C19 y CYP 2C9),
puede retrasar la eliminacién de otros principios activos metabolizados por estas
enzimas. Estos casos se han observado en diazepam (y también para oftras
benzodiazepinas como triazolam o flurazepam), fenitocina y warfarina. En
pacientes que siguieron un tratamiento continuado con fenitoina, el tratamiento
concomitante con 20 mg diarios de omeprazol por via oral no modifico |a
concentracion plasmatica de fenitoina. Del mismo modo, el tratamiento
concomitante con 20 mg diarios de omeprazol por via oral, no causdé una
modificacidn en el tiempo de coagulacidon en los pacientes que estaban bajo
tratamiento continuado con warfarina. Se recomienda el control periddico de los
pacientes tratados con warfarina o fenitoina, pudiendo ser necesaria una
reduccion en las dosificaciones de estos farmacos.

Otros principios activos que pueden verse afectados son hexabarbital, citalopram,
imipramina, clomipramina etc.

Omeprazol puede inhibir el metabolismo hepatico del disulfiram. Tras el uso
concomitante por via oral, se han observado algunos casos posiblemente
relacionados de rigidez muscular.

Existen datos contradictorios sobre la interaccion de omeprazol administrado por
via oral de forma concomitante con ciclosporina. En consecuencia, deben
controlarse los niveles plasmaticos de ciclosporina en aquellos pacientes tratados
con omeprazol, dado gue es posible un aumento de los niveles de ciclosporina.
Durante la administracién oral concomitante de claritromicina y omeprazol, los
niveles plasmaticos de de ambos farmacos estan aumentados. Aunque no hay
una interaccion con metronidazol o amoxicilina, estos agentes antimicrobianos se
utilizan de forma concomitante con el omeprazol con el fin de erradicar
Helicobacter pylori.

Al igual que ocurre con otros inhibidores de la secrecién acida y antiacidos, y
debido a la disminucion de la acidez intragastrica, puede estar reducida la
absorcién del ketoconazol o itraconazol durante el tratamiento con omeprazol.
Como consecuencia del aumento del pH gastrico, el tratamiento simultaneo con
omeprazol y digoxina en sujetos sanos dio lugar a un aumento del 10% en la
biodisponibilidad de la digoxina.

La coadministracion de omeprazol (40 mg diarios) con atazanavir 300
mg/ritonaviril00 mg a voluntarios sanos dio como resultado una reduccidn
sustancial en la exposicién a atazanavir (un descenso aproximado del 75% en el
AUC, Cmax y Cmin). El aumento de la dosis de atazanavir a 400 mg no compenso
el impacto que omeprazol causé sobre la exposicion de atazanavir. Los inhibidores
de la bomba de protones, incluido omeprazol, no deben ser coadministrados con
atazanavir.




<
I ? TIMEZOL POLVO LIOFILIZADO PARA PERFUSION f \

Laboratori
RICHMOND L9 4D

0 1] - .r r . " g " IL_ LI L]
Debido a una potencial interaccién clinicamente significativa, no debe utilizarse la
hierba de San Juan junto con omeprazol.

Uso en poblaciones especificas
Pacientes pediatricos

La experiencia en nifios es limitada. Por ello, la perfusién de Omeprazol no esta
recomendada en nifios.

Ancianos
Omeprazol puede administrarse a ancianos sin que se a necesario ajustar la dosis

Embarazo y lactancia

Hay una experiencia limitada con el uso de omeprazol en las mujeres
embarazadas. La experiencia hasta la fecha indica que no hay un aumento en el
riesgo de malformaciones congénitas o de otras reacciones adversas del
omeprazol sobre el embarazo o el feto. Los estudios en animales no indican
efectos nocivos con respecto a la reproduccidn.

Omeprazol 40 mg debe recetarse durante el embarazo solamente cuando esté
estrictamente indicado.

Omeprazol se excreta en la leche materna. Debera tomarse una decisidén sobre si
continuar o interrumpir la lactancia o continuar o interrumpir el tratamiento con
Omeprazol 40 mg teniendo en cuenta el beneficio de la lactancia para el nifio y el
del tratamiento para la mujer.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

No se han realizado estudios sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.
Sin embargo, aparte de las reacciones adversas que afectan al SNC o a la
capacidad visual, no es probable que el tratamiento con omeprazol afecie a la
capacidad de conducir.

REACCIONES ADVERSAS

Omeprazol, en general, es bien tolerado y las reacciones adversas son leves y
reversibles.
Para su clasificacion se han utilizado las siguientes definiciones de frecuencias:

Muy frecuentes (21/10)

Frecuentes (>1/100, <1/10)

Poco frecuentes (>1/1.000, < 1/100)

Raras (>1/10.000, < 1/1.000)

Muy raras (£1/10.000 incluyendo informes aislados)

Trastornos de la sangre y del sistema linfatico

Raras: Leucopenia, trombocitopenia, agranulocitosis y pancitopenia.
Muy raras: Cambios en el recuento sanguineo.

Trastornos del sistema inmunolégico

Poco frecuentes: Urticaria.

broncglespasmo y shock anafilactico, vasculitis alérgica.

Rarazf\eacciones de hipersensibilidad como por ejemplo fiebre,
Trastornos del gistema nervioso

LABORATORIOS RICHMOND
Elvira Zini
Apoderada
/

M.N 15.581
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Frecuentes: Somnolencia, trastornos del suefio (insomnio), vértigo, cefaleas y
adormecimiento. Estas reacciones normalmente mejoran durante la continuacién
de la terapia.

Poco frecuentes: parestesia.

Raras: Dolor de cabeza, confusion mental reversible, agitacién, agresion,
depresion y alucinaciones principalmente en pacientes gravemente enfermos o
ancianos.

Trastornos oculares

Poco frecuentes: Trastornos visuales (visiéon borrosa, pérdida de la agudeza visual
o reduccién del campo de visioén). Estas reacciones normalmente finalizan al cesar
la terapia.

Trastornos del oido y del laberinto

Poco frecuentes: Disfunciéon auditiva (p.ej. tinnitus). Estas reacciones normalmente
finalizan al cesar la terapia.

Trastornos gastrointestinales

Frecuentes: Diarrea, estrefiimiento, flatulencia (posiblemente con doior
abdominal), nauseas y vomitos. En la mayoria de estos casos, los sintomas
mejoran si la terapia continda.

Poco frecuentes: Trastornos del sabor. Esta reaccion normalmente finaliza al
cesar [a terapia.

Raras: Color marrén-negro de la lengua durante la administracién concomitante de
claritromicina y quiste glandular benigno: ambos fueron reversibles tras del cese
del tratamiento, sequedad de boca, estomatitis, candidiasis o pancreatitis.
Trastornos hepatobiliares

Poco frecuentes: Aumento de los enzimas hepaticos {que vuelven a la normalidad
tras la discontinuacién de la terapia).

Raras: Hepatitis con o sin ictericia, fallo hepatico y encefalopatia en pacientes con
enfermedad hepatica grave preexistente.

Trastornos de la piel v del tejido subcutaneo

Poco frecuentes: Prurito, erupciones dérmicas, alopecia, eritema multiforme o
fotosensibilidad y aumento de la tendencia a la sudoracion.

Raras: Sindrome de Stevens-Johnson o necrolisis toxica epidémica

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo

Raras: Debilidad muscular, mialgia y dolor en las articulaciones.

Trastornos renales y urinarios

Raras: Nefritis (nefritis intersticial)

Qtras reacciones adversas

Poco frecuentes: Malestar, edema periférico (que se soluciona con el cese de la
terapia)

Raras: Hiponatremia, ginecomastia.

En casos esporadicos, se han observado trastornos visuales irreversibles en
pacientes gravemente enfermos que fueron tratados con infusiones intravenosas
de omeprazol y en especial, con altas dosis. Sin embargo, no se pudo establecer
una relacién causal.

SOBREDOSIFICACION

Se dispone de una informacion limitada sobre los efectos de la sobredosis de
omeprazol en los humanos.

Dosis (nicas intravenosas de hasta 80 mg y dosis diarias infravenosay de hasta

taquicardia,
omatico.

LABORATORIOS RICHMOND 1
Elvirg Zini
Apoderada
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Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas
cercano o comunicarse con los Centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962/6666/2247.
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/658-7777.

CONSERVACION
Conservar a temperatura entre 15y 30°C. Proteger de la luz.

Solucion reconstituida: Se han demostrado la estabilidad fisica y quimica en uso
durante 12 horas cuando se disuelve en solucidon salina fisiolégica y durante 6
horas en glucosa al 5% al reconstituirse bajo condiciones asépticas controladas y
almacenada entre 15 y 30°C.

También se ha demostrado la estabilidad fisico - quimica en uso para 24 horas a
2-8°C en solucion salina fisioldégica y glucosa al 5%.

Desde un punto de vista microbioldégico, el producto debe utilizarse
inmediatamente. En caso contrario, los tiempos y condiciones de almacenamiento
antes de su uso son responsabilidad del usuario y normalmente no deberian ser
superiores a las 24 horas a 2 a 8°C, a menos que la reconstitucion haya sido
realizada en condiciones asépticas controladas.

PRESENTACION

Envases conteniendo 1, 50 y 100 frasco ampolla, siendo estos dos ultimos para
uso hospitalario exclusivo.

MANTENGA LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

“Este medicamento debe ser administrado bajo prescripcién médica y no
puede repetirse sin mediar una nueva receta médica”.

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N° 44.430

LABORATORIO RICHMOND S.A.C.L.F., Elcano 4938, Capital Federal (1427)
DIRECTOR TECNICO: Dr. Pablo Da Pos — Farmacéutico.

Elaborado en:
LABORATORIO IBC S.A.
LABORATORIO MR. PHARMA S.A.

LABORATORJOS RICHMOND

M.N 15.581 hes
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Acondicionado:
LABORATORIOS RICHMOND S.AC.ILF. CALLE 3 N° 517/519-PARQUE
INDUSTRIAL PILAR

Fecha de Ultima revision: ........ foo... {o......

Elvira Zini
Apoderada
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TIMEZOL
OMEPRAZOL 40 mg/ml
Polvo Liofilizado para perfusion
Uso Intravenoso

Venta Bajo Receta Industria Argentina
Lote Vencimiento

FORMULA CUALITATIVA

Cada frasco ampolla contiene:

Omeprazol {Como Omeprazo! Sédico Monohidrato) 40 mg |
Manitol, EDTA ~ C.5.

ACCION TERAPEUTICA

Antiulceroso. inhibidor de la secrecion gastrica de acido. Inhibidor de la bomba de
protones
Cédigo ATC: A02BC

INDICACIONES

Ulcera duodenal {adultos)

Omeprazol esta indicado para el tratamiento a corto plazo de ulcera duodenal
activa en adultos. La mayoria de los pacientes sanan dentro de 4 semanas.
Algunos pacientes pueden requerir unas 4 semanas adicionales de terapia.
Omeprazol en combinacién con claritromicina y amoxicilina, esta indicado para el
tratamiento de pacientes con infeccién por H. pylori y ulcera duodenal {(activa o
de hasta 1 afio de antigliedad) para erradicar H. pylori en adultos.

Omeprazol en combinacién con claritromicina esta indicado para el tratamiento de
pacientes con infeccion por H. pylori y ulcera duodenal para erradicar H. pylori en
adultos.

Se ha demostrado que la erradicacion de la H. pylori reduce el riesgo de
recurrencia de la ulcera duocdenal.

Entre los pacientes que fracasaron en la terapia de Omeprazol con claritromicina
es mas probable que se asocie con el desarrollo de resistencia a claritromicina
comparado con la terapia triple. En pacientes que fallaron con la terapia, deberia
realizarse un test de susceptibilidad. Si se demuestra la resistencia a claritromicina
0 si no puede realizarse el test de susceptibilidad, se debe recurrir a una terapia
antimicrobiana alternativa.

Ulcera gastrica (adultos)

Omeprazol esta indicado para el tratamiento a corto plazo gastrica
benigna en adultos.
LABORATORI ICHMOND LABORATORIOS RICHMOND

lvira Zini
Apoderada

Farm. Mariana {. Rodriguez
Ca - Directorh Téchica
M.N 15.551
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Tratamiento de la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE)
Omeprazol esta indicado para el tratamiento de acidez y otros sintomas asociado

con ERGE en pacientes pediatricos y adultos. l' 5
a-
Esofagitis erosiva l‘ g

Omeprazol estd indicado para el tratamiento a corto plazo de la esofagitis erosiva.
La eficacia de Omeprazol usado por mas de 8 semanas en estos pacientes no ha
sido establecida. Si un paciente no responde a un tratamiento de 8 semanas,
pueden administrarse 4 semanas adicionales de tratamiento. Si hay una
recurrencia de la esofagitis erosiva o sintomas de ERGE {ej. acidez), pueden
considerarse cursos adicionales de 4-8 semanas de omeprazol.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES
FARMACODINAMIA

Omeprazol, un benzimidazol sustituido, es un inhibidor de la bomba de protones
gastrica, es decir, omeprazol inhibe directamente y de forma dependiente de la
dosis, el enzima H+ K+-ATPasa, el cual es el responsable de la secrecién acida
gastrica en las células parietales gastricas. Debido a este mecanismo de accién
intracelular selectivo y la baja afinidad para ofros receptores de union a la
membrana (como los receptores H2 histaminicos, M?1 muscarinicos o
gastrinérgicos), omeprazol se ha asignado a una clase independiente de agentes
mhibidores de la acidez, los cuales bloguean el paso final de la produccion de
acido.

Como consecuencia de este mecanismo de accién, omeprazol da lugar a [a
inhibicidon de [a secrecion de acido tanto basal como estimulable,
independientemente del tipo de estimulo.

Por ello, omeprazol aumenta el valor del pH y reduce el volumen de la secrecion
del acido gastrico.

El profarmaco omeprazoi se acumula como una base débil en el entorno acido de
las células parietales, siendo solamente efectivo como inhibidor de la H+, K+-
ATPasa tras su protonizacion y remodelacion.

En un entorno acido de un pH inferior a 4, el omeprazol protonado se convierte en
omeprazol sulfenamida, que es realmente la sustancia activa.

En comparacion con la semivida plasmatica del omeprazol base, omeprazol
sulfenamida permanece en las células durante un periodo de tiempo mas largo.
Por ello, la duracion de ta inhibicion de la secrecién acida es sustancialmente mas
larga que el periodo durante el cual omeprazol base esta presente en el plasma.
El grado de inhibicion de la secrecion acida esta directamente relacionado con el
AUC pero no con la concentracion en el plasma en un momento dado. Solamente
se encuentra un valor de pH bajo en las células parietales gastricas; esto explica
la alta especificidad del omeprazol. El omeprazol sulfenamida el que se une al
enzima e inhibe su actividad.

Si se inhibe el sistema enzimatico, el valor de pH aumenta y se acumula menos
omeprazol en las células parietales gastricas. En consecuencia, la acumulaciéon de
omeprazol esta reguiada mediante un mecanismo de tipo retroalimentacion
{feedback).

La administracion intravenosa de omeprazol proporciona una inhibicion rapida y
efectiva de la produccidon de acido gastrico. En los pacientes con Ulcera duodenal,
ta reduccion media de acido basal y estimulado durante 24 horas es de
aproximadamente el 90%.

i

Farm. Mariana €. Rodriguez
Co - Directora Técnica
M.N 15.581
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FARMACOCINETICA

Distribucién
La unidn a proteinas es de aproximadamente al 95%

Metabolismo y eliminacién

Omeprazol se metaboliza completamente, principaimente en el higado, mediante
el CYP 2C19.La semivida plasmatica es de aproximadamente 40 min, y el
clearance plasmatico total es de 0,3 a 0,6 L/min.

Un pequefic porcentaje de pacientes no disponen del enzima funcional CYP2C19
y tienen reducida la tasa de eliminaciéon del omeprazol. En estos casos, la
semivida de eliminacion terminal puede ser aproximadamente tres veces mas
larga que el valor normal. En el plasma se encuentran los sulfona, sulfuro y el
hidroxiomeprazol. Estos metabolitos no tienen un efecto significativo sobre la
secrecion acida.

Por las heces se elimina aproximadamente el 20% de la dosis administrada, y el
restante 80% se elimina en ia orina como metabolitos. Los dos metabolitos
mayoritarios urinarios son hidroxiomeprazol y el correspondiente acido carboxilico.

Farmacocinética en poblaciones especiales

Poblacion geriatrica

La biodisponibilidad del omeprazol esta ligeramente aumentada en los ancianos y
la tasa de eliminacion esta ligeramente disminuida. Sin embargo los valores
individuales son casi iguales a los de los sujetos sanos jovenes y no hay
indicacién de que esté reducida la tolerancia en los pacientes ancianos tratados
con dosis normales

Uso pediatrico

La experiencia en nifios es limitada. Por ello, la perfusion de Omeprazol no esta
recomendada en nifios.

Insuficiencia hepética

En pacientes con enfermedad hepatica cronica, el clearance del omeprazol esta
reducido, y la semivida plasmatica puede estar aumentada hasta
aproximadamente tres horas. En estos pacientes puede estar aumentada la
biodisponibilidad sistemica.

Insuficiencia renal
En pacientes con insuficiencia renal, la disponibilidad sistémica de omeprazoi fue
muy similar a la de los sujetos sanos.

POSOLOGIA / DOSIFICACION — MODO DE ADMINISTRACION

Omeprazol 40 mg como aplicacion intravenosa una vez al dia, esta solamente
recomendada en aquellos casos accidentales en los que no es apropiada una
terapia oral y es esencial una inhibicion pronunciada de la acidez. La reduccion
media de la produccién de acido en el estdmago durante 24 -horas es de
aproximadamente el 90%. En pacientes con Zollinger-Ellison la dosificacion inicial
recomendada es de 60 mg de omeprazol al dia. Para una dosis de 60 mg debe
administrarse en forma de polvo para solucién para perfusién intravenosa la mitad

de una dosis adicional (50 ml) de la solucion reconstituida.

Toda la solucion no utilizada debe desecharse. Pueden se[_necesarias dosis
superiores, debiéndose ajustar la dosificacion individualm

dlstnbunrse@ lo largo del dia.
Normalmente el tratamiento durante una semana es suficiente.

Far. Marana (J/Rodriguez
Ca, - Directorg Téchica
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Funcion renal o hepatica reducida

No es necesario ajustar la dosis para la funcién renal. En pacientes con trastornos
en la funcién hepatica, la disponibilidad bioldgica puede estar aumentada y, en
consecuencia, puede aumentar la semivida plasmatica del omeprazol. En estos
pacientes suele ser suficiente una dosificacion diaria de 10-20 mg.

Método de administracion

El liofilizado debe disolverse en 100 ml de solucidn salina fisiolégica o en 100 mi
de solucion de glucosa al 5%. El liofilizado debe disolverse primero en unos 5 ml
de liquido para disolverlo y luego se debe diluir en forma inmediata a 100 mi.

No utilizar si se observan particulas en |a solucién reconstituida.

l.a solucidn reconstituida es para un Gnico uso.

Administracion

Omeprazol liofilizado es solamente para la administracion intravenosa y no debe
administrarse por ninguna otra via. La velocidad de polvo para solucion de
perfusion debe ser de 3-5 mL por minuto {duracién de la perfusion: por io menos
20-30 minutos o 10-15 minutos cuando se administra la mitad)

Tras la reconstitucion, la preparacién debe utilizarse durante las 12 horas
posteriores a la disolucion en solucién salina fisiolégica y durante las 6 horas
posteriores a la disolucion en glucosa al 5%, debiendo eliminarse toda parte no
utilizada.

Sin embargo, debido a motivos microbioldgicos, a menos que la reconstitucion
haya sido efectuada bajo condiciones asépticas controladas, el producto debe
utilizarse inmediatamente después de |la misma.

CONTRAINDICACIONES

Omeprazo! estd contraindicado en pacientes con conocida hipersensibilidad a
benzimidazoles sustituidas o a cualquier componente de la formulacion.

Al igual que otros inhibidores de protones, omeprazol no debe ser administrado
con atazanavir

ADVERTENCIAS

Debe determinarse la presencia de Helicobacter pylori en los pacientes con Ulcera
péptica. En los pacientes que muestran ser positivos a Helicobacter pylori, debe
intentarse cuando sea posible, la eliminacién de la bacteria mediante terapia de
erradicacion.

Ante la presencia de cualguier sintoma alarmante (p.ej. una pérdida de peso
significativa y no intencionada, vomitos recurrentes, disfagia, hematemesis o
melenas) y cuando se sospecha una Ulcera gastrica, debe excluirse la posibilidad
de una enfermedad grave antes de! inicio del tratamiento con omeprazol, dado que
el tratamiento puede aliviar los sintomas y retrasar el diagnostico.

El diagndstico de la esofagitis de reflujo debe estar confirmado /mediante

endosgdpia.

LABORATORIOZ RICHMOND LABORATORI@S RICHMOND
Farm. Mas . Rodriguez Elira Zini

Co - Directofa Técnica _/Apoderada
M.N 155681
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La disminucién de la acidez gastrica, debida a cualquier medio
inhibidores de la bomba de protones — aumenta el recuento gastrico de las
bacterias normalmente presentes en el tracto gastrointestinal. El tratamiento con
medicamentos que reducen la acidez aumenta ligeramente el riesgo de
infecciones gastrointestinales, como Salmonella y Campylobacter.

Este medicamento es esencialmente ‘libre de sodio’. La cantidad total de sodio
(Na+) en la solucién reconstituida es menor de 1 mmol (23 mg) por dosis de 40 mg

PRECAUCIONES
Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion

Dado que omeprazol es metabolizado en el higado a través de isoformas del
citocromo P450 e inhibe enzimas de [a subfamilia CYP2C (CYP 2C19 y CYP 2C9),
puede retrasar la eliminacidén de otros principios activos metabolizados por estas
enzimas. Estos casos se han observado en diazepam (y también para otras
benzodiazepinas como ftriazolam o flurazepam), fenitoina y warfarina. En
pacientes que siguieron un fratamiento continuado con fenitoina, el tratamiento
concomitante con 20 mg diarios de omeprazol por via oral no modificd la
concentracion plasmatica de fenitoina. Del mismo modo, el tratamiento
concomitante con 20 mg diarios de omeprazol por via oral, no causé una
modificaciéon en el tiempo de coagulacién en los pacientes gque estaban bajo
tratamiento continuado con warfarina. Se recomienda el control periédico de los
pacientes tratados con warfarina o fenitoina, pudiendo ser necesaria una
reduccidn en las dosificaciones de estos farmacos.

Otros principios activos que pueden verse afectados son hexabarbital, citalopram,
imipramina, clomipramina etc.

Omeprazol puede inhibir el metabolismo hepatico del disulfiram. Tras el uso
concomitante por via oral, se han observado algunos casos posiblemente
relacionados de rigidez muscular.

Existen datos contradictorios sobre la interaccion de omeprazol administrado por
via oral de forma concomitante con ciclosporina. En consecuencia, deben
controlarse los niveles plasmaticos de ciclosporina en aquellos pacientes tratados
con omeprazol, dado que es posible un aumento de los niveles de ciclosporina.
Durante la administracion oral concomitante de claritromicina y omeprazol, los
niveles plasmaticos de de ambos farmacos estan aumentados. Aunque no hay
una interaccién con metronidazol o amoxicilina, estos agentes antimicrobianos se
utilizan de forma concomitante con el omeprazol con el fin de erradicar
Helicobacter pylori.

Al igual que ocurre con otros inhibidores de la secrecion acida y antiacidos, y
debido a la disminucion de la acidez intragastrica, puede estar reducida la
absorcion del ketoconazol o itraconazol durante el tratamiento con omeprazol.
Como consecuencia del aumento del pH gastrico, el tratamiento simultaneo con
omeprazol y digoxina en sujetos sanos dio lugar a un aumento del 10% en la
biodisponibilidad de la digoxina.

La coadministracion de omeprazol (40 mg diarios) con atazanavir 300
mg/ritonaviri00 mg a voluntarios sanos dio como resultado una reduccion
sustancial en [a exposicion a atazanavir (un descenso aproximado del 75% en el
AUC, Cmax y Cmin). El aumento de la dosis de atazanavir a 400 mg no compensd
el impacto que omeprazol causo sobre la exposicion de atazanavir. Los inhibidores
de la bomba de protones, incluido omeprazol, no deben ser coadministrados con
atazanavir.
Omeprazol puede reducir la absorcion oral de la vitamina B12. Esto debg/tenerse
en cuenta en aquelios pacientes con unos niveles basales bajos
sometidos a un tratamiento de larga duracién con omeprazol.

LABORAT S/ZICHMOND LABORATORIOS RICHMOND
Farm. Marl C. Rodriguez ira Zini
Co - Direcfora Técnica poderada
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Debido a una potencial interaccién clinicamente significativa, no debe utilizarse la
hierba de San Juan junto con omeprazol.

Uso en poblaciones especificas
Pacientes pediatricos

La experiencia en nifios es limitada. Por ello, la perfusidn de Omeprazol no esta
recomendada en nifios.

Ancianos
Omeprazol puede administrarse a ancianos sin que se a necesario ajustar la dosis

Embarazo y lactancia

Hay una experiencia limitada con el uso de omeprazol en las mujeres
embarazadas. |a experiencia hasta la fecha indica que no hay un aumento en el
riesgo de malformaciones congénitas o de ofras reacciones adversas del
omeprazol sobre el embarazo o el feto. Los estudios en animales no indican
efectos nocivos con respecto a la reproduccion.

Omeprazol 40 mg debe recetarse durante el embarazo solamente cuando esté
estrictamente indicado.

Omeprazol se excreta en la leche materna. Debera tomarse una decision sobre si
continuar o interrumpir la lactancia o continuar o interrumpir el tratamiento con
Omeprazol 40 mg teniendo en cuenta el beneficio de la lactancia para el nifio y el
del tratamiento para la mujer..

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

No se han realizado estudios sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas.
Sin embargo, aparte de las reacciones adversas que afectan al SNC o a la
capacidad visual, no es probable que el tratamiento con omeprazol afecte a la
capacidad de conducir.

REACCIONES ADVERSAS

Omeprazol, en general, es bien tolerado y las reacciones adversas son leves y
reversibles.
Para su clasificaciéon se han utilizado las siguientes definiciones de frecuencias:

Muy frecuentes (=1/10)

Frecuentes (>1/100, <1/10)

Poco frecuentes (>1/1.000, < 1/100)

Raras (>=1/10.000, < 1/1.000)

Muy raras (£1/10.000 incluyendo informes aislados)

Trastornos de la sangre y del sistema linfatico

Raras: Leucopenia, trombocitopenia, agranulocitosis y pancitopenia.
Muy raras: Cambios en el recuento sanguineo.

Trastornos del sistema inmunoldgico

Poco frecuentes: Urticaria.

Raras: Reacciones de hipersensibilidad como por ejemplo fiebre,\ argioedema,
broncoespasmo y shock anafilactico, vasculitis alérgica.
Trastornos de| sistema nervioso
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Frecuentes: Somnolencia, trastornos del suefio (insomnio), %rt&) léefg‘eas y
adormecimiento. Estas reacciones normalmente mejoran durante la continuacion
de la terapia.

Poco frecuentes: parestesia.

Raras: Dolor de cabeza, confusién mental reversible, agitacion, agresién,
depresion y alucinaciones principalmente en pacientes gravemente enfermos o
ancianos.

Trastornos oculares

Poco frecuentes: Trastornos visuales (visién borrosa, pérdida de la agudeza visual
o reduccioén del campo de vision). Estas reacciones normaimente finalizan al cesar
la terapia.

Trastornos del oido y del laberinto

Poco frecuentes: Disfuncion auditiva (p.ej. tinnitus). Estas reacciones normalmente
finalizan al cesar la terapia.

Trastornos gastrointestinales

Frecuentes: Diarrea, estrefiimiento, flatulencia (posiblemente con dolor
abdominal), nauseas y vomitos. En la mayoria de estos casos, los sintomas
mejoran si la terapia continua.

Poco frecuentes: Trastornos del sabor. Esta reaccion normalmente finaliza al
cesar la terapia.

Raras: Color marrén-negro de la lengua durante la administracion concomitante de
claritromicina y quiste glandular benigno: ambos fueron reversibles tras del cese
del tratamiento, sequedad de boca, estomatitis, candidiasis o pancreatitis.
Trastornos hepatobiliares

Poco frecuentes: Aumento de los enzimas hepaticos (que vuelven a la normalidad
tras la discontinuacion de la terapia).

Raras: Hepatitis con o sin ictericia, fallo hepatico y encefalopatia en pacientes con
enfermedad hepatica grave preexistente.

Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo

Poco frecuentes: Prurito, erupciones dérmicas, alopecia, eritema multiforme o
fotosensibilidad y aumento de la tendencia a la sudoracién.

Raras: Sindrome de Stevens-Johnson o necrolisis toxica epidémica

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo

Raras: Debilidad muscular, mialgia y dolor en las articulaciones.

Trastornos renales y urinarios

Raras: Nefritis (nefritis intersticial)

Ofras reacciones adversas

Poco frecuentes: Malestar, edema periférico (que se soluciona con el cese de la
terapia)

Raras: Hiponatremia, ginecomastia.

En casos esporadicos, se han observado trastornos visuales irreversibles en
pacientes gravemente enfermos que fueron tratados con infusiones intravenosas
de omeprazol y en especial, con altas dosis. Sin embargo, no se pudo establecer
una relacion causal.

SOBREDOSIFICACION

Se dispone de una informacién limitada sobre los efectos de la sobredosis de
omeprazol en los humanos.

Dosis Unicas intravenosas de hasta 80 mg y dosis diarias intravérosas de hasta
200 mg o 520 mg en 3 dias, han sido bien toleradas y sin reaccionesadvgrsas.

Los efectos-mas frecuentes en los casos de sobredosis son ligera #aquicardia,
sompélencia_y cefalea. En caso de ser necesario, el tratamiento es si
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Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas
cercano o comunicarse con los Centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962/6666/2247.
Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/658-7777.

CONSERVACION
Conservar a temperatura entre 15 y 30°C. Proteger de la luz.

Solucién reconstituida: Se han demostrado la estabilidad fisica y quimica en uso
durante 12 horas cuando se disuelve en solucion salina fisiolégica y durante 6
horas en glucosa al 5% al reconstituirse bajo condiciones asépticas controladas y
almacenada entre 15y 30°C.

También se ha demostrado la estabilidad fisico - quimica en uso para 24 horas a
2-8°C en solucion salina fisioldgica y glucosa al 5%.

Desde un punio de vista microbiologico, el producto debe utilizarse
inmediatamente. En caso contrario, los tiempos y condiciones de almacenamiento
antes de su uso son responsabilidad del usuario y normalmente no deberian ser
superiores a las 24 horas a 2 a 8°C, a menos que la reconstitucion haya sido
realizada en condiciones asépticas controladas.

PRESENTACION

Envases conteniendo 1, 50 y 100 frasco ampolla, siendo estos dos ultimos para
uso hospitalario exclusivo.

MANTENGA LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

“Este medicamento debe ser administrado bajo prescripcion médica y no
puede repetirse sin mediar una nueva receta médica”.

MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N° 44.430

LABORATORIO RICHMOND S.A.C.LF., Elcano 4938, Capital Federal (1427)
DIRECTOR TECNICO: Dr. Pablo Da Pos — Farmacéutico.

Elaborado en:
LABORATORIO IBC S.A.
LABORATORIO MR. PHARMA S.A.
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Acondicionado:
LABORATORIOS RICHMOND S.A.CIF. CALLE 3 N° 517/519-PARQUE
INDUSTRIAL PILAR

Fecha de dlfima revision: ........ fo.. A
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