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BUENOS AIRES,2 4 FEB 2011

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-024071-10-7 del Registro de

la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica;

Y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIO PABLO
CASSARA S.R.L., solicita la aprobacién de nuevos proyectos de prospectos
para la Especialidad Medicinal denominada VECURON / BROMURQO DE
VECURONIO, Forma farmacéutica y concentracién: POLVO LIOFILIZADO
PARA INYECTABLE 4mg - 10mg, aprobada por Certificado N© 48.996.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances
de las normativas vigentes, Ley de Medicamentos 16,463, Decreto 150/92 y
la Disposicién N°: 5904/96,

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de
los datos caracteristicos correspondientes a un certificado de Especialidad
Medicinal otorgado en los términos de la Disposicién ANMAT N© 5755/96, se

encuentran establecidos en la Disposicion ANMAT N© 6077/97,
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Que a fojas 87 obra el informe técnico favorable de la Direccién de
Evaluacion de Medicamentos.
Que se actua en virtud de las facultades conferidas por los

Decretos Nros.: 1.490/92 y 425/10.

Por ello:
EL INTERVENTOR DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1°. - Autorizase el cambio de prospectos presentado para la
Especialidad Medicinal denominada VECURON / BROMURO DE VECURONIO,
aprobada por Certificado N° 48.996 y Disposicion N° 4977/00, propiedad de
la firma LABORATORIO PABLO CASSARA S.R.L., cuyos textos constan de
fojas 16 a 42.
ARTICULO 20, - Sustitiyase en el Anexo II de la Disposicidn autorizante
ANMAT N© 4977/00 los prospectos autorizados por las fojas 16 a 24, de las
aprobadas en el articulo 19, los que integraran en el Anexo I de la presente.
ARTICULO 3° - Acéptase el texto del Anexo de Autorizacidn de

modificaciones el cual pasa a formar parte integrante de la presente
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ANEXO DE AUTORIZACION DE MODIFICACIONES

El Interventor de la Administraciéon Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica (ANMAT), autorizd mediante Disposicion
NO........ ]513 ............. a los efectos de su anexado en el Certificado
de Autorizacidon de Especialidad Medicinali N° 48.996 y de acuerdo a lo
solicitado por la firma LABORATORIO PABLO CASSARA S.R.L., dei producto
Iinscripto en el registro de Especialidades Medicinales (REM) bajo:

Nombre comercial / Genérico/s: VECURON / BROMURO DE VECURONIO,
Forma farmacéutica y concentracién: POLVO LIOFILIZADO PARA INYECTABLE
4mg - 10mg.-

Disposicion Autorizante de la Especialidad Medicinal N°© 4977/00.-

Tramitado por expediente N° 1-47-0000-005025-99-1.-

DATO A MODIFICAR DATO AUTORIZADO MODIFICACION
HASTA LA FECHA AUTORIZADA
Prospectos. Anexo de Disposicién|Prospectos de fs. 16 a 42,
N® 4977/00.- corresponde desglosar de
fs. 16 a 24.-

El presente sdlo tiene valor probatorio anexado al certificado de Autorizacion

antes mencionado.
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disposicion y el que debera agregarse al Certificado N° 48,996 en los
términos de la Disposicion ANMAT N°© 6077/97.

ARTICULO 4°. - Registrese; girese a la Coordinacién de Informatica a los
efectos de su inclusion en el legajo electrénico, por Mesa de Entradas
notifiquese al interesado, girese al Departamento de Registro para que
efectlie la agregacion del Anexo de modificaciones al certificado original y
entrega de l|a copia autenticada de la presente Disposicidon. Cumplido,

archivese PERMANENTE.
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Se extiende el presente Anexo de Autorizacion de Modificaciones del REM a la
firma LABORATORIO PABLO CASSARA S.R.L., Titular del Certificado de

Autorizacion NO© 48,996 en la Ciudad de Buenos Aires, a los

dlasstEBQUH,del MES de..iviivriiiiiiiiiinn e de 2011
Expediente NO 1-0047-0000-024071-10-7 | o

, ' : EARE P G
DISPOSICION NO 313 M e

Js 509"2_ﬂ_m-b-"‘-




PROYECTO DE PROSPECTO

VECURON
BROMURO DE VECURONIO
POLVO LIOFILIZADO PARA INYECTABLE
USO PROFESIONAL EXCLUSIVO

INDUSTRIA ARGENTINA VENTA BAJO RECETA
FORMULA:

VECURON / BROMURO DE VECURONIO 4 mg: Cada frasco ampolla contiene; Bromuro de
Vecuronio 4 mg; Acido Citrico Anhidro 8,3 mg; Fosfato Disddico Anhidro 6,5 mg, Manitol 38.8 mg,
VECURON / BROMURO DE VECURONIO 10 mg: Cada frasco ampolla contiene: Bromuro de
Vecuronio 10 mg; Acido Citrico Anhidro 20,75 mg; Fosfato Disédico Anhidro 16,25 mg; Manitol 97 mg.
Cada ampolla solvente contiene: Agua destilada 10 ml.

ACCION TERAPEUTICA:
Agente relajante muscular de accion periférica,
Cédigo ATC: MO3A C03

INDICACIONES:

VECURON / BROMURO DE VECURONIO est4 indicado como coadyuvante de la anestesia general
para facilitar la intubacién traqueal y conseguir la relajacion de la musculatura esquelética durante la
cirugia.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

ACCION FARMACOLOGICA;

VECURON / BROMURO DE VECURONIO es un agente blogueante neuromuscular no
despolarizante.

VECURON / BROMURO DE VECURONIO bloquea el proceso de transmision entre las
terminaciones nerviosas motoras y el musculo estriado, por unién competitiva con la acetilcolina a los
receptores nicotinicos, localizados en la region de la placa motora terminal del misculo estriado.

A diferencia de los agentes blogqueantes neuromusculares despolarizantes, tales como el suxametonio, no
provoca fasciculaciones musculares.

Dentro del rango de dosis clinicas, el vecuronio no presenta actividad bloqueante ganglionar ni
vagolitica. Ademds, en este rango de dosis, el vecuronio no bloquea los receptores muscarinicos
parasimpaticos y, en consecuencia, no ejerce ninguna actividad vagolitica.

FARMACOCINETICA:

Tras la administracion intravenosa de 100-150 mcg/kg de vecuronio, la semivida de distribucion del
vecuronio alcanza aproximadamente 1,2-1,4 minutos.

El vecuronio se distribuye principalmente en el compartimiento del fluido extracelular. Alcanzando el
estado de equilibrio, el volumen de distribucion es de 0,18-0,51 l.kg—l en pacientes adultos.

La depuracion plasmatica de vecuronio es de 3,0-6,4 mlkg'min’ y su semivida de eliminacién
plasmatica es de 36-117 minutos.

El grado de metabolizacion del vecuronio es relativamente bajo. En los seres humanos, se forma en el
higado un metabolito derivado 3-hidroxi, que presenta aproximadamente el 50% de la potencia del
bloqueo neuromuscular del vecuronio. En pacientes que no sufren insuficiencia renal ni hepatica, la
concentracion plasmatica de este derivado es inferior al limite de deteccion y no contribuye al bloqueo
neuromuscular que se produce después de la administracion del bromuro de vecuronio e
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La principal via de eliminacion es la excrecion biliar. Se estima que durante las 24 horas siguientes a la
administracién intravenosa del bromuro de vecurenio, el 40 al 60% de 1a dosis administrada es excretada
en la bilis en forma de compuestos monocuaternarios.

Aproximadamente el 95% de estos compuestos monocuaternarios estd constituido por vecuronio sin
modificar y menos del 5% por 3-hidroxi vecuronio. Se ha observado una prolongacién de la duracién de
accion en pacientes con enfermedad hepatica y/o enfermedad del tracto biliar, probablemente como
resultado de una disminucion de la depuracion, que lleva a un aumento de la semivida de eliminacion.

La eliminacion renal es relativamente baja. La cantidad de compuestos monocuaternarios
excretados en la orina, recogida por cateterismo intravesical durante 24 horas después de la
administracién del bromuro de vecuronio es el 20-30% de la dosis administrada. En pacientes
con insuficiencia renal, la duracidn de accién puede prolongarse. Esto es debido, probablemente,
a un aumento de la sensibilidad al vecuronio, pero también podria ser el resultado de una
disminucién de la depuracién plasmatica.

FARMACODINAMIA:

Intubacion tragueal: A los 90-120 segundos, tras la administracién intravenosa de una dosis de 80 a 100
meg de bromuro de vecuronio por kilogramo de peso corporal, se obtienen condiciones de buenas a
excelentes para la intubacién traqueal y a los 3-4 minutos, después de la administracién de estas dosis, se
establece una parélisis muscular general adecuada a cualquier tipo de intervencion quirdargica. A las dosis
citadas, 1a duracion de accion hasta la recuperacion del 25% de 1a transmision neuromuscular es de 24-
60 minutos. El tiempo hasta la recuperacion del 95% de la transmision neuromuscular luego de dichas
dosis, es de aproximadamente 60-80 minutos. Dosis mas altas de bromuro de vecuronio acortan el tiempo
de inicio de accidn y prolongan la duracién de accién.

Infusion _intravenosa comtinua: Cuando se administra bromuro de vecuronio mediante infusion
intravenosa continua, se puede mantener un blogueo neuromuscular estable del 90% a una velocidad de
infusion constante y sin prolongacion clinicamente significativa del tiempo de recuperacion del blogueo
neuromuscular al finalizar la infusion.

El bromuro de vecuronio no presenta efectos acumulativos, si las dosis de mantenimiento se administran
cuando existe una recuperacion del 25% de la transmisién neuromuscular. Ello permite la administracién
sucesiva de varias dosis de mantenimiento.

Estas propiedades hacen que VECURON / BROMURO DE VECURONIO pueda ser utilizado tanto en
intervenciones quirargicas de corta duracién, como en intervenciones quirirgicas de larga duracién.
Reversicn del blogueo newromuscular; La administracion de inhibidores de la acetilcolinesterasa, tales
como neostigmina, pirostigmina o edrofonio, antagonizan la accién del bromuro de vecuronio.

Pacientes pedidtricos

Recien nacidos y lactantes:

Se ha observado que la dosis DEgs (Dosis Eficaz) de bromuro de vecuronio, bajo anestesia equilibrada, es
aproximadamente la misma en recién nacidos y lactantes (aproximadamente 47 meg/kg ) que en adultos,
El tiempo de inicio de accion del bromuro de vecuronio en recién nacidos y lactantes es
considerablemente mas corto, en comparacién con nifies y adultos, probablemente debido al menor
tiempo de circulacién y al mayor gasto cardiaco de los primeros. Asimismo, una mayor sensibilidad de la
union neuromuscular a la accion de los farmacos bloqueantes neuromusculares en estos pacientes, puede
explicar un inicio de accion mas répido.

La duracion de accién y el tiempo de recuperacion con el bromuro de vecuronio son mas largos en recién
nacidos y lactantes, que en adultos. Por lo tanto, las dosis de mantenimiento con bromuro de vecuronio
deben ser administradas con menor frecuencia.

Nifios: Se ha observado que en los nifios, la dosis DEys de bromuro de vecuronio bajo anestesia con
éxido nitroso en oxigeno, es superior respecto a la de los adultos (81 vs. 43 meg/kg, respectivamente). En
los nifios, la duracion de accién y el tiempo de recuperacion con bromuro de vecuronio, resultan ser —en
general — aproximadamente un 30% y un 20%, respectivamente, mas cortos que en los adultos.

De modo similar a los adultos, en los pacientes pedidtricos no se observan efectos acumulativos con
dosis de mantenimiento repetidas de aproximadamente la cuarta parte de la desis inicial, administradas




POSOLOGIA / DOSIFICACION / MODO DE ADMINISTRACION:

Al igual que otros agentes blogueantes neuromusculares, VECURON / BROMURO DE VECURONIO
sOlo debe ser administrado por, o bajo la supervision de, médicos experimentados que estén
familiarizados con la accion y el uso de estos medicamentos.

Al igual que con los demds agentes bloqueantes neuromusculares, las dosis de VECURON /
BROMURO DE VECURONIQ deben individualizarse para cada paciente. Al momento de determinar
la dosis correspondiente, se deberan tener en cuenta los siguientes factores: el método anestésico a
utilizar, la duracién prevista de la intervencion quirirgica, la posible interaccion con otros farmacos
administrados antes o durante la anestesia y el estado del paciente.

Se recomienda el empleo de una técnica de monitorizacion neuromuscular adecuada para evaluar el
bloqueo neurcimuscular y su recuperacion,

Los anestésicos por inhalacién potencian los efectos bloqueantes neuromusculares del bromuro de
vecuronio. No obstante, esta potenciacion resulta clinicamente relevante en el transcurso de la anestesia,
cuando los agentes voldtiles han alcanzado las concentraciones tisulares requeridas para dicha
interaccion. En consecuencia, deben realizarse ajustes con VECURON / BROMURQ DE
VECURONIO, administrando dosis de mantenimiento mas bajas a intervalos menos frecuentes o bien,
utilizando velocidades de infusion mds bajas durante las intervenciones de larga duracién (superiores a |
hora) bajo anestesia por inhalacion.

En pacientes adultos, las siguientes recomendaciones en cuanto a la pauta posoldgica pueden servir como
una guia general para la intubacién traqueal y la relajacion muscular en casos de procedimientos
quirtrgicos de corta a larga duracién,

Intubacion tragueal: La dosis de intubacién estandar de bromuro de vecuronio durante una anestesia de
rutina es de 0,08 a 0,1 mg/kg de peso corporal, la cual proporciona condiciones de intubacion adecuadas
en casi todos los pacientes dentro de un lapso de 90 a 120 segundos.

Dosis _en intervenciones gquirdrgicas, tras intubacion con suxamelonio: Dosis recomendada: de 0,03 a
0,05 mg /kg de peso corporal.

Si se utiliza suxametonio para la intubacion, la administracién de VECURON / BROMURO DE
VECURONIOQ debe retrasarse hasta que el paciente se haya recuperado clinicamente 'del bloqueo
neuromuscuar inducido por suxametonio.

Dosis de mantenimiento: La dosis de mantenimiento de bromuro de vecuronio recomendada es de 0,02 a
0.03 mg/Kg de peso corporal.

Estas dosis de mantenimiento deben administrarse preferentemente cuando la transmisién neuromuscular
alcance el 25% de su recuperacion,

Requisitos de la dosis para la administracién mediante infusidn continua: Si se administra VECURON /
BROMURO DE VECURONIO mediante infusién continua, se recomienda administrar primero una
dosis de carga (ver “Intubacidn traqueal”) y, cuando el bloqueo neuromuscular comience a recuperarse,
iniciar la administracion de VECURON /f BROMURQ DE YECURONIO mediante infusion,

La velocidad de infusién debe ajustarse para mantener una respuesta del 10% de la transmisién
neuromuscular o bien, para mantener | - 2 respuestas a la estimulaci6n en tren de cuatro.

En adultos, la velocidad de infusion de bromuro de vecuronio requerida para mantener el bloqueo
neuromuscular a este nivel varia de 0,0008 a 0,0014 mg/Kg de peso corporal/min. Para recién nacidos y
lactantes, ver recomendaciones mds adelante. Se recomienda la monitorizacidon continua del bloqueo
neuromuscular, dado que la velocidad de infusién requerida varia de un paciente a otro y segin el
método de anestesia empleado.

Dosis en pacientes geridiricos: Se pueden utilizar las mismas dosis para la intubacién y mantenimiento
que para los adultos mas jovenes (0,08 — 0,1 mg/Kg de peso corporal y 0,02 — 0,03 mg/Kg de peso
corporal, respectivamente). No obstante, la duracion de accion se prolonga en ancianos en comparacmn
con personas mas jovenes debido a cambios en los mecanismos farmacocinéti | tiempo de inicio de
accion en ancianos es similar al de los adultos mds jovenes.

O
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Dosis_en_pacientes pedidtricos: Debido a las posibles variaciones de sensibilidad de la union

neuromuscular, especialmente en recién nacidos (hasta 4 semanas) y, probablemente, en lactantes de
hasta 4 meses de edad, se recomienda administrar una dosis de bromuro de vecuronio de prueba inicial
de 0,01 — 0,02 mg/Kg de peso corporal, seguida de incrementos de dosis hasta alcanzar una disminucién
de la respuesta del 90 al 95%. En la cirugia neonatal, la dosis no debe exceder de 0,1 mg/Kg de peso
corporal.

Las dosis requeridas en recién nacidos y lactantes (de 1 a 12 meses) son las mismas que en adultos. Sin
embargo, dado que el tiempo de inicio de accién del bromuro de vecuronio en estos pacientes es
considerablemente més corto que en adultos vy nifios, generalmente no es necesario el uso de dosis de
intubacién elevadas para alcanzar pronto buenas condiciones de intubacién. Debido a que la duracién de
accion y el tiempo de recuperacion con ¢l bromuro de vecuronio son mas largos en recién nacidos y
lactantes que en nifios y adultos, las dosis de mantenimiento deben administrarse con menor frecuencia
(ver: Farmacocinética, “Pacientes pediatricos™).

Los nifios (de 2 a 10 afios) requieren dosis superiores a las requeridas por adultos y neonatos (ver;
Farmacocinética, “Pacientes pedidtricos™). Sin embargo, normalmente, son suficientes las mismas dosis
de intubacién y mantenimiento que las utilizadas en pacientes adultos (0,08 — 0,1 mg/Kg de pese
corporal y 0,02 - 0,03 mg/Kg de peso corporal, respectivamente). Debido a que la duracion de accién es
mas corta en nifios, las dosis de mantenimiento deben administrarse con mayor frecuencia,

A pesar de que existe muy poca informacion sobre las dosis de este farmaco en adolescentes, se
recomienda utilizar las mismas dosis que para los adultos, baséndose en el desarrollo fisiologico a esta
edad

Dosis en pacientes con sobrepesp y obesidad; En pacientes con sobrepeso u obesidad {(definidos como
pacientes cuyo peso carporal excede un 30% o mas su peso corporal ideal), las dosis deben calcularse en
funcion del peso corporal ideal

Dosis altas o elevadas: En caso de haber alguna razdn para elegir dosis altas o elevadas en determinados
pacientes, se han utilizado dosis iniciales de bromuro de vecuronio entre 0,15 mg y 0,30 mg/Kg de peso
corporal, durante la cirugia, tanto bajo anestesia con halotano como neuroleptoanestesia, sin efectos
cardiovasculares adversos, siempre ¥ cuando se hubiera mantenido adecuadamente la ventilacion. El uso
de estas dosis altas o ¢levadas de VECURON / BROMURO DE VECURONIO disminuye
farmacodindmicamente el tiempo de inicio de accién y aumenta la duracion de accién.

En casos de cesdrea (ver seccidn embarazo y lactancia) y cirugia neonatal, las dosis no deben exceder los
0.1 mg/Kg de peso corporal.

FORMA DE ADMINISTRACION:
VECURON / BROMURO DE VECURONIO debe administrarse fuego de su reconstitucion con agua.
Se administra por via intravenosa, ya sea como inyeccion intravenosa répida o en infusién continua.

CONTRAINDICACIONES:
Hipersensibilidad al vecuronio o al ién bromuro o a cualquiera de los excipientes.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

Dado que el bromuro de vecuronio provoca paralisis de la musculatura respiratoria, es necesario el
soporte ventilatorio en pacientes tratados con este farmaco, hasta que se restaure la respiracion
espontanea

Al igual que con otros agentes bloqueantes neuromusculares, se ha observado bloqueo neuromuscular
residual (curarizacion residual) con ¢l bromuro de vecuronio, Para evitar complicaciones debidas a la
curarizacién residual, se recomienda extubar sélo después de que el paciente se haya recuperado
suficientemente del bloqueo neuromuscular. Deben considerarse también otros factores que puedan
causar curarizacion residual tras la extubacion en la fase posoperatoria (como las interacciones
farmacoldgicas o el estado del paciente). Si no se incluye en el protocolo clinico estandar, debe
considerarse el uso de un agente reversor, especialmente en aquellos casos en log que es mas probable
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agentes bloqueantes neuromusculares. En consecuencia, siempre que sea posible, antes de administrar
bromuro de vecuronio, se debe descartar la posibilidad de una hipersensibilidad a otros agentes
bloqueantes neuromusculares. El bromuro de vecuronio debe ser utilizado en pacientes sensibles
(nicamente en caso de ser estrictamente necesario. Los pacientes que experimentan una reaccién de
hipersensibilidad bajo anestesia general deberdn ser evaluados posteriormente para descartar
hipersensibilidad a otros agentes bloqueantes neuromusculares, Dado que el bromuro de vecuronio no
presenta efectos cardiovasculares en el margen de dosis clinicas, tampoco atenuara la bradicardia que
pueda aparecer con el empleo de ciertos anestésicos y opiaceos o la producida por reflejos vagales
durante la intervencion quirirgica. En consecuencia, puede ser importante replantearse el empleo y/o la
administracion de farmacos vagoliticos, como la atropina, en la premedicacién o en la induccion de la
anestesia, en intervenciones quirlirgicas durante las que pueda ser més probable la aparicion de dichas
acciones vagales (por ejemplo: intervenciones quirdrgicas en las que se utilicen anestésicos con efectos
estimulantes vagales conocidos, cirugia ofidlmica, abdominal o anorrectal, etc.).

En general se ha observado paralisis prolongada y/o debilidad de la musculatura esquelética, luego del
uso prolongado de agentes blogqueantes neuromusculares en la Unidad de Cuidados Intensivos. Para
ayudar a descartar una posible prolongacién del bloqueo neuromuscular y/o una sobredosis, se
recomienda monitorizar la transmision neuromuscular durante el uso de agentes bloqueantes
neuromusculares.

Ademas, los pacientes deben recibir analgesia y sedacion adecuadas. Asimismo, los relajantes
musculares deben ser administrados en dosis cuidadosamente ajustadas para lograr el efecto deseado en
cada paciente, de manera individual, bajo la supervision de médicos expertos, familiarizados con su
accion farmacologica y con técnicas de monitorizacion neuromuscular apropiadas.

Se ha observado frecuentemente miopatia tras la administracion prolongada de farmacos blogueantes
neuromusculares no despolarizantes en la Unidad de Cuidados Intensivos, en combinacidn con el
tratamiento con corticoesteroides. Por lo tanto, en el caso de pacientes que estén recibiendo fairmacos
bloqueantes neuromusculares y corticoesteroides, el periodo de utilizacién del agente bloqueante
neuromuscular debe limitarse tanto como sea posible.

Los siguientes e¢stados o enfermedades pueden influir en la farmacocinética y/o farmacodindmica
del bromuro de vecuronio:

Enfermedades hepdticas y/o del tracto biliar e insuficiencia renal;

Dado que el vecuronio se excreta por bilis y orina, debe utilizarse con precaucion en pacientes con
enfermedades hepdticas y/o biliares clinicamente significativas y/o insuficiencia renal. En estos grupos
de pacientes, se ha observado una prolongacién de 1a accidn, especialmente cuando se administran dosis
altas o elevadas de vecuronio (200 microgramos por kilogramo de peso corporal) en pacientes con
hepatopatias.

Tiempo de circulacion prolongado:

Los estados o enfermedades relacionados/as con un tiempo de circulacion prolongado, tales como
enfermedades cardiovasculares, edad avanzada o estados edematosos, que producen un incremento del
volumen de distribucién, pueden contribuir a un aumento de! tiempo de inicio de accion del blogueo
neuromuscultar. La duracion de accion también puede prolongarse debido a una reduccién de la
depuracién plasmdtica.

Enfermedad neuromuscular; :

Al igual que con otros farmacos bloqueantes neuromusculares, el bromuro de vecuronio debe utilizarse
con extremada precaucion en casos de enfermedad neuromuscular o después de una poliomielitis, dado
que la respuesta a los farmacos bloqueantes neuromusculares puede estar considerablemente alterada en
estos pacientes. La magnitud y direccion de esta alteracion pueden variar ampliamente. En pacientes con
miastenia gravis o sindrome miasténico (Eaton Lambert), pequefias dosis de bromuro de vecuronio
pueden presentar efectos intensos, por lo cual se debera ajustar la dosis de bromuro de vecuronio de
acuerdo a la respuesta.

Hipotermia:

En operaciones bajo condiciones de hipotermia, el efecto blogqueante neu
vecuronio aumenta y la duracién se prolonga.

del bromuro de
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Obesidad:

Al igual que otros farmacos bloqueantes neuromusculares, el bromuro de vecuronio puede exhibir una
duracién prolongada y una recuperacién espontanea prolongada en pacientes obesos, cuando las dosis
administradas se calculan segin el peso corporal real.

Quemados:

Los pacientes quemados desarrollan - por lo general - una resistencia a los agentes blogueantes no
despolarizantes. Se recomienda ajustar la dosis en funcién de la respuesta.

Otras condiciones o enfermedades que pueden aumentar el efecto del bromuro de vecuronio:
Hipopotasiemia (por ejemplo: tras vomitos intensos, diarrea y ftratamiento con diuréticos),
hipermagnesiemia, hipocalciemia (después de transfusiones masivas), hipoproteinemia, deshidratacion,
acidosis, hipercapnia, caguexia.

Por lo tanto, los trastornos electroliticos graves, alteraciones del pH sanguineo o deshidratacién, deben
ser corregidos siempre que sea posible.

En base a resultados de estudios pre-clinicos, es posible afirmar que el bromuro de vecuronio puede
causar una reduccion en el tiempo de tromboplastina parcial y en el tiempo de protrombina, al igual que
el bromuro de pancuronio, la d-tubocurarina u otros agentes bloqueantes neuromusculares no
despolarizantes.

Interaccion medicamentosa v otras formas de interaccidon
Se ha demostrado que los siguientes farmacos influyen en la magnitud y/o duracién de accién de los

agentes blogueantes neuromusculares no despolarizantes.,
Efecto de otros firmacos sobre el bromuro de vecuronio:
Efecto aumentado: Los anestésicos voldtiles halogenados potencian el blogueo neuromuscular del
bromuro de vecuronio. El efecto sélo se evidencia con la dosis de mantenimiento (ver POSOLOGIA).
También puede ser inhibida fa reversién del bloqueo con inhibidores anticolinesterasa.
Luego de la intubacién con suxametonio (ver POSOLOGIA).
El uso concomitante prolongado de corticoesteroides y bromuro de vecuronio en la Unidad de Cuidados
Intensivos puede dar lugar a una duracién prolongada del blogueo neuromuscular o miopatia.
Otros farmacos:
* Antibidticos: aminoglucésidos, lincosamida y polipéptidos, acilaminopenicilinas.
» Diuréticos, quinidina, sales de magnesio, agentes bloqueantes de los canales de calcio, sales de litio,
cimetidina, lidocaina y administracion aguda de fenitoina o firmacos B-bloqueantes.
Se ha observado recurarizacion tras la administracion posoperatoria de antibidticos aminoglucésidos,
lincosamida, polipéptidos y acilaminopenicilinas, quinidina y sales de magnesio.
Efecto disminuido:

* Previo a la administracion cronica de fenitoina o carbamazepina.

e Cloruro de calcio, cloruro de potasio.
Efecto variable:
La administraciéon de otros farmacos bloqueantes neuromusculares no despolarizantes en combinacién
con el bromuro de vecuronio puede atenuar o potenciar el blogueo neuromuscular, dependiendo del
orden de la administracién y del agente bloqueante neuromuscular utilizado.
El suxametonio administrado después del bromuro de vecuronio puede potenciar o atenuar del efecto
blogqueante neuromuscular del bromuro de vecuronio,
Efecto del bromuro de vecuronio sobre otros farmacos:
Efecto del bromuro de vecuronio sobre la lidocajna;
La combinacion de bromuro de vecuronio con lidocaina puede inducir un inicio mas rapido de la accién
de la lidocaina.

Embarazo v lactancia:
No se cuenta con datos suficientes sobre el empleo de bromuro de vecuronio durante la prefiez animal o

el embarazo en seres humanos, que permitan determinar un potencial efe ivo para el feto. El
bromuro de vecuronio solamente debe administrarse a mujeres embarazadas cuando @k médico que las
atiende decida que los beneficios superan a 1os riesgos.




Cesdrea

Estudios llevados a cabo con bromuro de vecuronio, administrade en dosis de hasta 100 meg/Kg, han
demostrado la inocuidad de su empleo en la cesdrea. En estos casos, la dosis no deber exceder los
100meg/Kg.

En diversos estudios clinicos, se comprobd que el bromuro de vecuronio no afecta la valoracién del test
de Apgar, el tono muscular fetal, ni la adaptacién cardiorrespiratoria, Por otra parte, en determinaciones
llevadas a cabo en sangre de cordén umbilical, se ha comprobado que sélo existe una transferencia
placentaria muy pequefia de bromuro de vecuronio, que no ha llevado a observar ningiin efecto clinico
adverso en el recién nacido.

Observacion:

La reversion del bloqueo neuromuscular inducido por el bromuro de vecuronio, puede inhibirse o resultar
insatisfactoria en aquellas pacientes que por toxemia del embarazo reciban sulfato de magnesio, debido a
que las sales de magnesio intensifican el bloqueo neuromuscular,

En consecuencia, en pacientes tratadas con sulfato de magnesio, las dosis de bromuro de vecuronio deben
reducirse y ajustarse cuidadosamente a la respuesta neuromuscular.

Lactancia

Se desconoce si el bromuro de vecuronio se excreta en la leche materna. La excrecién de bromuro de
vecuronio en leche no ha sido estudiada en animales. La decisién de continuar/discontinuar la lactancia o
de continuar/discontinuar el tratamiento con bromuro de vecuronio debe tomarse evaluando el beneficio
de la lactancia para el bebé y el beneficio del bromuro de vecuronio para la mujer.

Efectos sobre la capacidad para conducir vehiculos y utilizar mfAquinas:

Dado que el bromuro de vecuronio se utiliza como coadyuvante de la anestesia general, deben tomarse
las medidas de precaucion usuales tras la anestesia general en pacientes ambulatorios.

REACCIONES ADVERSAS :

Las reacciones adversas son raras (<1/1000). Las reacciones adversas mas frecuentes incluyen cambios
en los signos vitales y bloqueo neuromuscular prolongado. Las reacciones adversas mds frecuentemente
informadas durante el periodo de farmacovigilancia son “reacciones anafilicticas y anafilactoides” vy
sintomas asociados (dichas reacciones se informan con una frecuencia <1/100.000). Ver también las
explicaciones a continuacién del cuadro:

Clasificacién Organo- Sistema Término Preferido’
(MedDRA) Reacciones Poco Frecuentes/ Reacciones Muy Raras
Raras (<1/100, >1/10.000) (<1/10.000)
Hipersensibilidad
Trastornos del sistema Reaccidn anafilactica
inmunologico Reaccidn anafilactoide

Choque anafilactico
Choque anafilactoide

Trastornos del sistema nervioso Pardlisis flacida

Trastornos cardiacos Taquicardia

Trastornos vasculares Hipotension Colapso y chogque circulatorio
Rubefaccidn

Trastornos respitatorios, Broncoespasmo

tordcicos y mediastinicos

Edema angioneurdtico

Trastornos de la piel y del tejido Urticaria
subcutaneo Erupcién

Erupcién eritematosa
Trastornos musculoesqueléticos Pérdida de fuerza muscular
y del tejido conjuntivo (debilidad mausenlar)’

Miopafia esteroidea,




Farmaco ineficaz Edema de cara
Trastornos generales y Disminucion de la relacién Dolor en la zona
alteraciones en el lugar de efecto/respuesta terapéutica de inyeccion
administracién al fairmaco
Aumento de la relacion Reaccidn en la zona
efecto/respuesta terapéutica de inyeccion
al farmaco
Lesiones traumaticas, Bloqueo neuromuscular Complicacidn a nivel de las
intoxicaciones y complicaciones prolongado vias respiratotias por la
de procedimientos terapéuticos anestesia
Recuperacion retardada de la
anestesia
'Las frecuencias son estimaciones derivadas de los informes de farmacovigilancia y de la bibliografia

general.
*Tras un uso prolongado en la Unidad de Cuidados Intensivos.

Bloqueo neuromuscular prolongado

La reaccion adversa mas frecuente al grupo de farmacos bloqueantes no despolarizantes consiste en un
aumento de la accion farmacoldgica del farmaco més alla del tiempo necesario, que puede abarcar desde
ta pérdida de fuerza del musculo esquelético a una pardlisis del musculo esquelético profunda y
prolongada que puede derivar en una insuficiencia respiratoria o apnea. Se han informado unos pocos
casos de miopatia tras [a utilizacién de bromuro de vecuronio en ta Unidad de Cuidados Intensivos en
combinacidn con corticoesteroides (ver ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES).

Reacciones anafildcticas

Aunque muy raras, se han informado reacciones anafildcticas praves a farmacos bloqueantes
neuromusculares, incluyendo el bromuro de vecuronio. Las reacciones anafildcticas/ anafilactoides
normalmente comprenden diversos signos o sintomas, come por ejemplo: broncoespasmo, trastornos
cardiovasculares (por ejemplo: hipotensién arterial, taquicardia, colapso circulatorio - shock), y
trastornos cutdneos (por ejemplo: angioedema, urticaria). Estas reacciones han sido fatales en algunos
casos. Debido a la posible gravedad de estas reacciones, debe asumirse siempre que estas reacciones
pueden presentarse y tomar las precauciones necesarias.

Liberacion de histamina y reacciones histaminoides

Dado que los firmacos bloqueantes neuromusculares pueden inducir la liberacion de histamina, tanto a
nivel local en el lugar de la inyeccidn, como a nivel general/sistémico, siempre debera tenerse presente la
posibilidad de que aparezcan reacciones pruriginosas o eritematosas en el lugar de la inyeccion y/o de
reacciones histaminoides generalizadas (anafilactoides) (ver también : “Reacciones anafilacticas™).
Estudios experimentales con inyeccidén intradérmica de bromuro de vecuronio han demostrado que la
capacidad de este farmaco para inducir la liberacion local de histamina es muy débil. Estudios
controlados en seres humanos no han conseguido demostrar ningliin aumento significativo en los niveles
plasmaticos de histamina tras la administracion de bromuro de vecuronio por via intravenosa. Sin
embargo, hasta el momento, rara vez se han manifestado casos de esta indole durante el uso de bromuro
de vecuronio a gran escala.

SOBREDOSIFICACION:

En caso de sobredosis y bloqueo neuromuscular prolongado, el paciente debe continuar recibiendo
soporte ventilatorio y sedacién, Asimismo, debe administrarsele un inhibidor de la acetilcolinesterasa
(por ejemplo: neostigmina, edrofonio, pirostigmina) en dosis adecuadas, hasta que se inicie Ia
recuperacion espontanea. Cuando la administracion de un inhibidor de la acetilcolinesterasa sea
insuficiente para revemr los efectos neuromusw]ares de] bromuro de vecuromo se d ntinuar con el




Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mds cercano o comunicarse con los
centros de toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutierrez (011)-4962-6666/2247
Hospital A. Posadas (011)4654-6648/4658-7777

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO:

Conservar entre 15 y 30° C protegido de la luz.

PRESENTACIONES:

VECURON / BROMURO DE VECURONIOQ 4 mg: Envases conteniendo 1, 10 y 25 Frascos Ampolla
para Uso Hospitalario Exclusivo.

VECURON / BROMURO DE VECURONIO 10 me: Envases conteniendo t, 10 ¥ 25 Frascos
Ampolla, acompafiados con 1 Ampolla de Agua Destilada, para Uso Hospitalario Exclusivo

Envases conteniendo 1, 10 y 25 Frascos Ampolla, sin Ampolla de Agua Destilada, para Uso Hospitalario
Exclusivo.

Mantener fuera del alcance de los nifios.

Especiatidad Medicinal autorizada por et Ministerio de Salud.
Certificado N°: 48996

Elaborado en:

-Chivilcoy N° 304 y Bogotd N° 3921/25, Cdad de Buenos Aires

-Calle (1349) Estados Unidos N° 5105 esquina (1016) Luis Sullivan N° 2961, Localidad Area de
promocion “El Triangulo”, Partido Malvinas Argentinas, Provincia de Buenos Aires.
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