Repiiblica Argentina - Pbder Ejecutivo Nacional
2018 - Aiio del Centenario de la Reforma Universitaria

Disposicién
Nimero: DI-2018-1487-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Viernes 16 de Febrero de 2018

Referencia: 1-0047-0000-004054-17-8

VISTO el Expediente n° 1-0047-0000-004054-17-8 del Registro de esta Administracién Nacional; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma SOUBEIRAN CHOBET S.R.L. solicita se autorice una nueva
forma farmacéutica para la especialidad medicinal denominada OXICALMANS / OXICODONA
CLORHIDRATO, Certificado n° 49.974.

Que lo solicitado se encuadra en los términos de la Ley N° 16.463, Decreto reglamentario N° 9.763/64,
150/92 y sus modificatorios N° 1.890/92 y 177/93.

Que como surge de la documentacion aportada ha satisfecho los requisitos exigidos por la normativa
aplicable. '

Que el Instituto Nacional de Medicamentos ha tomado la intervencion de su competencia.
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 Disposicion
ANMAT N° 5755/96 se encuentran establecidos en la Disposicion ANMAT N° 6077/97.

Que se actita en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y el Decreto N° 101 de fecha

16 de diciembre 2015.

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



ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma SOUBEIRAN CHOBET S.R.L para la especialidad medicinal que
se denominara OXICALMANS 5 mg / OXICODONA CLORHIDRATO 5 mg, la nueva forma
farmacéutica de COMPRIMIDOS, segun datos caracteristicos del producto que se detallan en el Anexo de
Autorizacion de Modificaciones que se corresponde al documento 1F-2018-05611458-APN -
DFYGR#ANMAT. '

ARTICULO 2°.- Establécese que el Anexo de autorizacién de modificaciones forma parte integral de la
presente disposicion y debera correr agregado al Certificado N° 49.974 en los términos de la Disposicion
ANMAT N° 6077/97.

ARTICULO 3°.- Acéptanse los rétulo que se corresponden al documento IF-2017-23905383-APN-
DERM#ANMAT; prospectos que se corresponden al documento IF-2017-23905743-APN-
DERM#ANMAT, ¢ informacién para el paciente que se corresponde al documento 1F-2017-23905791-
APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 4°.- Con caracter previo a la comercializacion de la nueva forma farmacéutica autorizada por
la presente Disposicion, el titular de la misma debera notificar a esta Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica la fecha de inicio de la elaboracion del primer lote a
comercializar a los fines de realizar la verificacion en los términos de la Disposicion ANMAT N° 5743/09.

ARTICULO 5°.- Inscribase la nueva forma farmacéutica en el Registro Nacional de Especialidades
Medicinales.

ARTICULO 6°.- Registrese, por Mesa de entradas notifiquese al interesado, haciéndole entrega de la
presente disposicion, rétulo, prospecto, informacién para el paciente y anexo, girese a la Direccion de
Gestion de Informacién Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.
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ANEXO DE AUTORJZACION DE MODIFICACIONES
La Administracién Nacional de la Administracién Nacional de Medicamentos,
Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT), autoriza a la firma SOUBEIRAN
CHOBET S.R.L. para la especialidad medicinal con Certificado de Autorizacién
N° 49.974, la nueva concentracién cuyos datos a continuacién se detallan:
NOMBRE COMERCIAL: OXICALMANS
NOMBRE/S GENERICO/S: OXICODONA CLORHIDRATO
FORMA FARMACéUTICA: COMPRIMIDOS
CONCENTRACION: OXICODONA CLORHIDRATO 5 mg
EXCIPIENTES: ANHIDRIDO sILicICO COLOIDAL 0,31 mg, CELULOSA
MICROCRISTALINA 59,75 mg, ALMIDON GLICOLATO SODICO 3,77 mg,
OXIDO DE HIERRO ROJO 0,20 mg, ESTEARATO DE MAGNESIO 1,26 mg,
LACTOSA 54,71 mg
ENVASES Y CONTENIDO POR UNIDAD DE VENTA: FRASCO PEAD COLOR
BLANCO OPACO CON TAPA A ROSCA TIPO CHILDREN Y PRECINTO DE
INVIOLABILIDAD, EN ENVASES QUE CONTIENEN 30 Y 100 COMPRIMIDOS,
SIENDO ESTE ULTIMO DE USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO
PERIODO DE VIDA UTIL: TREINTA Y SEIS (36) MESES, CONSERVAR A

TEMPERATURA INFERIOR A 30°C
IF-2018-05611458-APN-DFYGR#ANMAT
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e CONDICION DE EXPENDIO: VENTA BAJO RECETA Y DECRETO
* LUGAR DE ELABORACION: SOUBEIRAN CHOBET S.R.L. (Ibera 5055/67,

Ciudad Auténoma de Buenos Aires)

El presente sélo tiene valor probatorio anexado al certificado de Autorizacién

antes mencionado.

Expediente n° 1-47-4054-17-8

IF-2018-05611458-APN-DFYGR#ANMAT
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PROYECTO DE ROTULO \¢

Oxicalmans®5 mg
OXICODONA CLORHIDRATO 5 mg

Comprimidos

Industria Argentina . Venta bajo receta y decreto

Lista |

Férmula:
Cada comprimido contiene:
Oxicodona clorhidrato 5,00 mg

Excipientes c¢.s.

PRESENTACION

Frasco plastico conteniendo 30 comprimidos de 5 mg: Venta al publico.
Envases conteniendo 100 comprimidos de 5 mg: Uso hospitalario.

Via de administracion oral

Conservacion

Temperatura menor de 30°C

Este medicamento sélo debe ser utilizado bajo estricto control y vigilancia médica y
no puede repetirse sin nueva receta.

El uso de este producte puede provocar habito
Mantener este y todos los medicamentos fuera del alcance de los nifos.
Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N° 49.974

SOUBEIRAN CHOBET S.R.L. - Ibera 5055 - C1431AE! - Ciudad Autonoma de Buenos
Aires

Director Técnico: Dr. Silvio L. Gaguine - Farm/geéﬁtico
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Anexo
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PROYECTO DE PROSPECTO
Oxicalmans ®
OXICODONA CLORHIDRATO
Comprimidos
5§ mg
Industria Argentina Venta bajo receta y decreto
Lista |

Férmula:
Cada comprimido contiene:
Oxicodona clorhidrato................................. 5,00 mg

Excipientes: Anhidrido Silicico Coloidal: Celulosa microcristalina; Aimidon Glicolato Sodico :
Oxido de hierro Rojo; Estearato de Magnesio; Lactosa

ACCION FARMACOLOGICA

Analgésico agonista opiaceo

INDICACIONES

Dolor moderado a severo cuando los analgésicos habituales no han dado resuitado

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Se desconoce el mecanismo preciso de la accién analgésica. Sin embargo, se han
identificado en el cerebro Y en la médula espinal los receptores del SNC de compuestos
endégenos con actividad tipo opiaceo que desempefian un papel en los efectos analgésicos
de esta droga.

Oxicodona es un opiaceo agonista puro, cuya principal accion terapéutica es la analgesia.
Otros efectos terapéuticos de Ia Oxicodona incluyen ansiélisis, euforia, sensacién de
relajacién, depresién respiratoria, constipacién, miosis, supresion de la tos, asi como
analgesia. Disminuye el tono y el peristaltismo de las fibras longitudinales y aumenta el tono

de las fibras circulares, lo que provoca un espasmo de los esfinteres (piloro, valvula
ileocecal, esfinter anal, esfinter de Oddi, esfinter vesical). La.traduccion clinica de esta
accién es la apagicion de constipacion, aumento de la presion de los canales biliares, la
creacion de es nivel de las vias urinarias. A Ve 0y G
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La Oxicodona produce depresion respiratoria mediante accién directa sobre los centros
respiratorios del tronco cerebral. La depresion respiratoria abarca tanto a una reduccién en
la respuesta de los centros respiratorios del tronco cerebral a los aumentos de la tensién de
diéxido de carbono y al estimulo eléctrico.

La Oxicodona ejerce una accion depresora sobre los centros respiratorios. Deprime los
centros de ia tos.

La Oxicodona provoca miosis de origen central, buen signo de intoxicacién crénica.

La Oxicodona puede producir liberacién de histamina. Esta liberacion puede producir
vasodilatacion periférica incluyendo prurito, rubor, ojos enrojecidos, sudoracién y/o
hipotensién ortostatica.

FARMACOCINETICA

La Oxicodona posee uné biodisponibilidad oral entre el 60-87%. Esta alta biodisponibilidad
oral se debe al bajo metabolismo de primer paso.

El volumen de distribucion para la Oxicodona es de 2.6I/Kg. de una administracion

intravenosa. Se combina aproximadamente en un 45 % con proteinas plasmaticas.

Una vez absorbida, la Oxicodona es distribuida en el ftracto intestinal, higado, musculo
esquelético, pulmones, bazo y cerebro.

La Oxicodona es metabolizada a noroxicodona (principal metabolito), oximorfona y sus
glucurénidos.

Es eliminada por via urinaria como metabolito conjugado y no conjugado. La vida media
aparente de eliminacién de Oxicodona es de 4,5 horas.

CONTRAINDICACIONES

Sensipilic{ad conocida al medicamento, o en cualquier situacion en que los opiaceos estan
contraindicados. Insuficiencia respiratoria.

Pacientes con asma bronquial o hipercapnia aguda o severa.
Pacientes con o sospecha de ileo paralitico. Sindrome abdominal agudo.

Esta contraindicada Ia utilizacién de Oxicalmans® conjuntamente con inhibidores de la
monoamino oxidasa (IMAO).

Oxicalmans® esta contraindicado hasta 2 semanas después de la suspensién de la
utilizacién de IMAO. )

Insuficiencia hepatocelular grave.
Coma.

Traumatismos craneanos, hipertension intracraneana. Estados convulsivos. Intoxicacion
alcohdlica aguda y delirium tremens. Intervencién quirGrgica del tracto biliar. Arritmias
cardiacas. Enfermedad cardiaca y/o pulmonar crénica. Lactant(s (mertkr{es de 30 meses).
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La utilizacion de Oxicalmans® no esta recomendada en las 24 horas posteriores de una
intervencion quirdrgica.

Embarazo y lactancia.

ADVERTENCIAS

Se debe tener precaucién al administrar oxicodona a los ancianos debilitados; Pacientes
opiaceos dependientes; Pacientes con insuficiencia pulmonar grave, pacientes con
insuficiencia hepatica o' renal; Pacientes con mixedema, hipotiroidismo, enfermedad de
Addison, psicosis toxica, hipertrofia de la prostata, insuficiencia adrenocortical, alcoholismo,
delirium tremens, enfermedades de las vias biliares, pancreatitis, trastornos inflamatorios
Intestinales, hipotension, hipovolemia, aumento de la presion intracraneal, traumatismo
craneal Del aumento de la presion intracraneal) o pacientes que toman inhibidores de la
MAO.

Depresion respiratoria

Como todos los agonistas opiaceos la depresion respiratoria es el principal peligro con esta
medicacion. Debe ser usada con extrema precaucién en pacientes ancianos o debilitados,
en pacientes con enfermedad pulmonar obstructiva cronica o con una reserva respiratoria
sustancialmente reducida, hipoxia, hipercapnia o depresion respiratoria preexistente.

Afecciones cerebrales

Los efectos depresivos respiratorios de los opiaceos incluyen retencion de didxido de
carbono y elevacion secundaria de la presion del liquido cefalorraquideo y estos pueden ser
muy aumentados en presencia de lesién craneana, lesiones intracraneanas u otras fuentes
de presion intracraneana aumentada preexistente.

Los signos neurolégicos de aumento de la presion intracraneana pueden ser disimulados
por los efectos producidos por la oxicodona sobre la respuesta de las pupilas y los estados
conscientes.

Efecto hipotensor

Al igual que todos los analgésicos opiaceos, Oxicalmans®, puede causar severa
hipotension. .

Efectos abdominales

La oxicodona reduce la motilidad y aumenta el tono muscular de las fibras musculares lisas
en estomago y duodeno. Disminuye las ondas peristalticas en colon. Estos eventos dan
como resultado constipacién. No debe indicarse en aquelios pacientes donde existe la
posibilidad de que aparezca ileo paralitico. Si el ileo paralitico se sospecha o se presenta
durante el uso, interrumpir inmediatamente la administracién de Oxicalmans®.

Como ocurre con todos los opieceos, Oxicalmans® debe utilizarse con precaucion después
de cirugia abdominal, ya puede afectar la motilidad intestinal y no debe utilizarse hasta que
el meédico esté seguro de una funcién intestinal normal.

x

Debido a que la
debe ser usado

icodona puede causar espasmo/del esfinter de Oddi,\ve{\ste medicamento
o] ucién en pacientes o6h enfermedad del tracto biliar.
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Conduccion de vehiculos y uso de maquinas:

Estos comprimidos pueden causar una serie de efectos secundarios como
somnolencia, que podrian afectar la capacidad del paciente para conducir o usar
maquinaria. (Ver REACCIONES ADVERSAS). Estos efectos son mas apreciables
cuando se inicia el tratamiento con los comprimidos o cuando se aumenta la dosis.

La oxicodona puede perjudicar la capacidad de conducir y utilizar maquinas. La
oxicodona puede modificar las reacciones de los pacientes en un grado variable
dependiendo de la dosis y la susceptibilidad individual. Por lo tanto, los pacientes que
reciben este medicamento deben evitar conducir o manejar maquinaria,
especialmente si son susceptibles a estos efectos secundarios.

Este medicamento puede afectar la funcion cognitiva y puede afectar la capacidad del
paciente para conducir con seguridad.

PRECAUCIONES

Como con cualquier analgésico opiaceo es critico ajustar en forma individual el régimen de
dosaje para cada paciente.

Administrar con precaucion en las siguientes condiciones:

Alcoholismo agudo, insuficiencia adrenocortical (enfermedad de Addison), depresién del
SNC o coma, delirium tremens, pacientes debilitados, cifoescoliosis asociada con depresion
respiratoria, mixedema o hipotiroidismo, hipertrofia prostatica u obstruccion uretral, severa
insuficiencia de la funcién hepatica pulmonar o renal y psicosis téxica.

La administracion de Oxicodona como la de todos los analgésicos opiaceos, puede
enmascarar el diagnéstico o el curso clinico en pacientes con cuadros de abdomen agudo.
La Oxicodona puede agravar las convulsiones en pacientes con trastornos convulsivos y
todos los opiaceos pueden inducir 0 agravar las convulsiones en algunos cuadros clinicos.

Oxicodona puede causar espasmo del esfinter de Oddi y debe ser usado con precaucién en
pacientes con enfermedad del tracto biliar incluso pancreatitis aguda. Los opiaceos, como la
Oxicodona, pueden aumentar el nivel de amilasa en suero.

TOLERANCIA Y DEPENDENCIA FiSICA

En la mayoria de los pacientes tratados con las dosis mas bajas de Oxicodona no es
significativa la tolerancia. Sin embargo es posible que los pacientes cancerosos desarrollen
cierto grado de tolerancia y requieran dosis progresivamente mas altas de Oxicalmans® para

mantener el control del dolor durante el tratamiento crénico. La dosificacibn sera -

determinada por el médico.

La abrupta discontinuaciéon de Oxicalmans® en un paciente fisicamente dependiente puede
presentarse un sindrome de abstinencia.  Caracterizado por. lagrimeo, inquietud,
escalofrios, mialgia y midriasis, irritabilidad, transpiracién; ansiedad, rinorrea, dolor articular,
calambres abdominales, dolor de espalda, insomrio, nauseas, anorexia, vomitos, diarrea o
aumento de la presion sanguinea, velocidad reSpiratoria o velocidad cardiaca.
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Al igual que con otros opiaceos, los bebés que nacen de madres dependientes pue\bﬁf'mrs
presentar sintomas de abstinencia y pueden presentar depresion respiratoria al nacer.

Si ocurren signos y sintomas de discontinuacion, ios pacientes deben ser tratados mediante
la reinstitucion de terapia opiacea seguida de una reduccion gradual de la dosis de
Oxicalmans® combinada con soporte sintomético.

INTERACCIONES

La oxicodona refuerza Ja accion de anestésicos, hipnéticos, sedantes, tranquilizantes,
miorrelajantes, antihipertensivos y el alcohol.

IMAQ ver Contraindicaciones.
Interacciones con alcohol y drogas de abuso:

Se puede esperar que la Oxicodona tenga efectos de adiccion de efectos depresores del
SNC cuando es usada conjuntamente con alcohol, otros opiaceos o drogas prohibidas.

Depresores del SNC:

Oxicalmans®, como todos los analgésicos opiaceos, debe ser comenzado a un tercio ocala
mitad de su dosis usual en pacientes que estan recibiendo concurrentemente otros
depresores del SNC incluyendo sedantes o hipnéticos, anestésicos generales, fenotiazinas,
antieméticos de accion central, tranquilizantes y alcohol debido a depresién respiratoria,
hipotension y profunda sedacion o coma que puede resultar. No se ha observado ninguna
interaccion especifica entre la Oxicodona y los inhibidores de la monoaminooxidasa, pero es
adecuado tener precaucion en el uso de cualquier opiaceo en pacientes que reciben este
tipo de droga.

La Oxicodona puede incrementar la accion bloqueadora de los relajantes del muasculo
esquelético produciendo un aumento en la depresion respiratoria.

Cimetidina, eritromicina y ketoconazol inhiben la degradacion de oxicodona a noroxicodona.
Carcinogénesis, mutagénesis y trastornos de la fertilidad
Mutagenicidad:

No se han realizado estudios de Oxicodona en animales para evaluar el potencial
carcinogénico y mutagénico, debido a la larga duracién de experiencia clinica con la droga.

Embarazo:
Efectos teratogénicos:

No hay estudios adecuados y bien controlados en mujeres embarazadas. Esta droga debe
ser usada durante el embarazo solamente que, -a’juzgar por el médico, los potenciales
beneficios tengan mas peso que los posibles riesgos. )

Efectos no teratogénicos: PR ,‘“ {/\ (&
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Los neonatos cuyas madres han estado recibiendo Oxicodona en forma crénica pueden

presentar depresion respiratoria y/u otros sintomas de retiro, ya sea al nacer y/o en edad de
lactante.

Trabajo de parto y parto:

Por cuando los opiaceos orales pueden causar depresion respiratoria en el recién naqido,
Oxicalmans® no es recomendado para uso en mujeres durante o inmediatamente previo al
trabajo de parto y parto.

Lactancia:

Bajas concentraciones de Oxicodona aparecen en la leche, por lo tanto se debera
interrumpir la lactancia en el caso de madres que reciben el medicamento.

Uso pediatrico:

No se ha establecido con esta dosis de Oxicodona la seguridad y efectividad en pacientes
pediatricos de menos de 18 afios.

Uso geriatrico:

Comparados con adultos jovenes, las concentraciones plasmaticas de Oxicodona estaban
incrementadas aproximadamente en un 15%.

Insuficiencia hepatica:

La iniciacién de la terapia a un tercio o a la mitad de la dosis habitual y una titulacion
cuidadosa de la dosis debe estar asegurada.

Insuficiencia renal:

En pacientes con insuficiencia renal las concentraciones de Oxicodona en plasma son
aproximadamente un 50% mas altas que en sujetos con funcién renal normal. La iniciacién
de la dosis debe seguir a un tratamiento conservador. Las dosis deben ser ajustadas de
acuerdo a la situacion clinica.

REACCIONES ADVERSAS

Reacciones adversas que pueden estar asociadas con el uso de oxicodona son las
observadas con otros analgésicos opiaceos, incluyendo depresion respiratoria, apnea, paro
respiratorio y depresién circulatoria, hipotension o shock, constipacion, nauseas,
somnolencia, vértigo, vomitos, prurito, cefalea, sequedad bucal, sudoracién y astenia.

En menor grado: anorexia, nerviosismo, insomnio, fiebre, confusion, diarrea, dolor
abdominal, dispepsia, rash, ansiedad, euforia, disnea, hipotensién postural, escalofrios,
contorsiones, gastritis, suefios anormales, anormalidades del pensamiento e hipo.

Las siguientes reacciones adversas se produjeron en menos del 1% de los pacientes:

General: lesion accidental, dolor toracico, edema faéial, malestar, dolor de cuello, dolor.

f ¥

Sistema Cardiovascular: migrana, sincopg,x-v'a;lsodilatacién,‘ depresion del segmento ST.
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Digestivo: disfagia, eructos, flatulencia, trastorno gastrointestinal, aumento del apettdEnTRIOS
nauseas y vomitos, estomatitis.

Hematico y linfatico: linfadenopatia.

Trastornos del sistema inmunolégico: hipersensibilidad, reaccion anafilactica, reaccion
anafilactoide.

Metabolismo y nutricién: disminucién del apetito, deshidratacion, edema, hiponatremia,
edema periférico, sindrome de secrecion no apropiada de hormona antidiurética, sed.

Sistema Nervioso: marcha anormal, agitacién, amnesia, despersonalizacién, depresion,
inestabilidad emocional, alucinacién, hipoestesia, hipotonia, malestar, parestesia, ataques
apopléticos, trastornos del habla, estupor, tinitos, temblor, vértigo, sindrome de abstinencia
con o sin ataques apopléticos.

Sentidos: Trastornos del gusto: perversion del gusto; Trastornos oculares: vision anormal
deficiencia visual, miosis; Trastornos del oido y del laberinto: vértigo.

Piel: Piel seca, dermatitis exfoliativa, prurito, erupcion cutanea,

Urogenital: disuria, hematuria, impotencia, poliuria, retencion urinaria, miccion insuficiente,
retencion urinaria, espasmo.

Trastornos hepatobiliares: aumento de las enzimas hepaticas, célico biliar, colestasis.

Frecuentemente, los efectos colaterales por Oxicalmans® son transitorios pero pueden
requerir evaluaciéon y manejo.

Efectos adversos tales como constipacién deben ser anticipados y tratados en forma
agresiva y profilactica con un laxante estimulante y/o ablandador de materia fecal. Los
pacientes no se hacen tolerantes habitualmente a los efectos constipantes de los opiaceos.

Los otros efectos colaterales relacionados con el opiaceo, tal como la sedacién y hauseas
son habitualmente autolimitados y a menudo no existen mas alla de los primeros dias. Si
persisten las nauseas y esto es inaceptable para el paciente, se debe considerar el
tratamiento con antieméticos u otras modalidades que puedan aliviar estos sintomas.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

Oxicalmans® § mg comprimidos se administra por via oral.

Adultos: Cada 4 a 6 horas. La dosis puede incrementarse, si es necesario, acorde con la
intensidad del dolor. Dosis maxima diaria: 400 mg dia.

En pacientes ancianos debilitados, pacientes que no han tomado opioides, o pacientes que
presentan dolor intenso no controlado con opioides mas débiles, la dosis debera evaluarse
cuidadosamente, la dosis inicial usual es de 5 mg cada 4-6 horas.

La dosis correcta es la, que controla el dolor y es bien tolerada durante el periodo de
dosificacion. Los pacientes deben ser titulados para el alivio del dolor.

Pacientes de edad avanzada: s ‘
Generalmente n cesario ajustar la dasis en pacientes de edad avanZada.
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Los estudios farmacocinéticos controlados en pacientes ancianos (mayores de 65 afios) ham-- -
demostrado que, en comparacion con los adultos mas jovenes, la eliminacion de oxicodona
sdlo se reduce ligeramente. No se observaron reacciones adversas asociadas con la edad,
por lo tanto, las dosis para adultos y los intervalos de dosificacion son apropiados.

Pacientes con insuficiencia renal o hepdtica: La concentracién plasmatica de oxicodona
puede incrementarse en comparacién con los pacientes con una funcién renal o hepatica
normal. Se recomienda como dosis de inicio un tercio o la mitad de la dosis normal y
evaluacion. )

No se dispone de datos en pacientes con insuficiencia hepatica y/o renal grave.

Poblacién pediatrica:

Oxicalmans ® no debe usarse en pacientes menores de 18 afios.
Pacientes medicados actualmente con opiaceos:

Conversion de la morfina oral:

Los pacientes que reciben morfina oral antes del tratamiento con oxicodona deben tener su
dosis diaria basada en la siguiente proporcién: 10 mg de oxicodona oral equivale a 20 mg de
morfina oral. La variabilidad entre pacientes requiere que cada paciente sea titulado
cuidadosamente a la dosis apropiada.

En estos casos, la dosis total diaria de cada uno de ellos (incluido Oxicalmans®) debe ser
determinada en base a 'las siguientes variables: efecto analgésico obtenido, aparicion de
reacciones adversas, estado clinico del paciente, tipo, vias de administracion y dosis de
opiaceos que el paciente esta recibiendo. No existe una dosis satisfactoria general, sino que
Iaémisma debe ser cuidadosamente individualizada de acuerdo al cuadro clinico y criterio
médico.

Polor no-oncolodgico: Debera considerarse el tratamiento con oxicodona en forma breve e
intermitente para evitar el riesgo de dependencia.

Para el tratamiento a largo plazo del dolor intenso, estan disponibles formulaciones de
liberacion  controlada de  oxicodona (Oxicalmans® 10, 20 y 40 mg)

Pacientes con insuficiericia renal o hepética: La concentracion plasmatica de oxicodona
puede incrementarse en comparacion con los pacientes con una funcion renal o hepatica
normal. Se recomienda como dosis de inicio un tercio o la mitad de la dosis normal y
evaluacion. .

No se dispone de datos en pacientes con insuficlencia hepatica y/o renal grave.

Pacientes que no estan medicados con opia’ceoé 0 que estan recibiendo solamente
antiinflamatorios no esteroides (AINE’S): -
: (
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En estos casos, se sugiere una dosis inicial de Oxicalmans® S5mg de 1 comprimido cada 6
horas

Pacientes medicados con fentanilo por via transdérmica:

El tratamiento con Oxicalmans® debe iniciarse 18 horas después de haberse eliminado el
parche transdérmico de fentanilo. La dosis inicial sugerida de Oxicalmans® es de 5 mg cada
6 por cada 25 mcg/h de fentanilo.

Discontinuaciéon de Oxicalmans®:

Para evitar un sindrome de abstinencia Oxicalmans® nunca debe discontinuarse en forma
brusca. La dosis total diaria debe reducirse en alrededor del 50% los 2 primeros dias y luego
un 25% cada 2 dias posteriores, hasta llegar a la dosis de 10 mg cada 12 horas. Si
aparecen sintomas de abstinencia, se debe detener la reduccion de la dosis hasta que la
sintomatologia desaparezca. En este caso, la reduccién de la dosis debe hacerse en
periodos mas prolongados.

SOBREDOSIFICACION

Se puede manifestar con depresion respiratoria, somnolencia progresando a estupor o
coma, flaccidez musculo esquelético, piel fria, pupilas contraidas, bradicardia, hipotensién y
muerte.

En el tratamiento de la sobredosis con Oxicodona se debe prestar atencién inicial al
restablecimiento de una buena via respiratoria y la institucion de ventilacion asistida o
controlada. Medidas de apoyo, incluyendo oxigeno y vasopresores, deben emplearse en el
cuidado del shock circuiatorio y edema pulmonar acompaiiando a la sobredosis, si esta
indicado. El paro cardiaco o las arritmias pueden requerir masaje cardiaco o desfibrilacién.

Los antagonistas opidceos puros, tales como naloxona o naimefene son antidotos
especificos contra la depresion respiratoria debido a sobredosis opiacea. Los antagonistas
opiaceos no deben ser administrados en ausencia de depresion respiratoria o circulatoria
clinicamente significativa, secundaria a sobredosis con Oxicodona. Deben ser administrados
con precaucion a personas que se sabe o se sospecha que son fisicamente dependientes
de cualquier agonista opiaceo, incluso Oxicalmans®. En tales casos, una reversion abrupta o
completa de los efectos opiaceos puede precipitar un sindrome agudo de abstinencia. La
severidad del sindrome de discontinuacién producido dependera del grado de dependencia
fisica y la dosis del antagonista administrado. Recurrir a informacion de receta para
antagonistas opidceos especificos y los detalles de su uso adecuado.

Ante cualquier eventualidad de sobredosificacién, 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/ 465;6777
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Frasco plastico: Envases conteniendo 30 comprimidos de 5 mg: Venta al publico.
Envases conteniendo 100 comprimidos de 5 mg: Uso hospitalario.
Conservacion

Temperatura menor de 30°C

Este medicamento sélo debe ser utilizado bajo estricto control y vigilancia médica y
no puede repetirse sin nueva receta.

El uso de este product6 puede provocar habito

Mantener fuera del alcance de los nifios.

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado N° 49.974

SOUBEIRAN CHOBET S.R.L. - Ibera 5055 - C1431AEI - Ciudad Auténoma de Buenos
Aires

Director Técnico: Dr. Silvio L. Gaguine - Farmacéutico
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PROYECTO DE Prospecto de Informacion para el Paciente

Oxicalmans® 5 mg

OXICODONA CLORHIDRATO

Comprimidos
Industria Argentina Venta bajo receta y decreto
Lista |
Formula:
Cada comprimido contierie:
Oxicodona clorhidrato.................................... 5,00 mg

Excipientes: Anhidrido silicico coloidal; Celulosa microcristalina: Almidén glicolato sédico;
Oxido de hierro rojo; Estearato de magnesio; Lactosa

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar este medicamento, porque
contiene informacién importante para usted.

Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.
Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.

Este medicamento se le ha recetado solamente a usted, y no debe darselo a otras personas
aunque tengan los mismos sintomas que usted, ya que puede perjudicarles.

Si experimenta efectos adversos, consulte a su meédico o farmacéutico, incluso si se trata de
efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

¢Queé es Oxicalmans®5 mg y para qué se utiliza?

Oxicalmans® 5 mg contiene como principio activo oxicodona, que se utiliza para el
tratamiento del dolor intenso, que sélo se puede tratar adecuadamente con analgésicos
opioides.

¢ Qué necesita saber antes de empezar a tomar Oxicalmans®5 mg?

Usted NQ debe tomar Oxicalmans® T

i

Si presenta alergia o sensibilidad a la oxicodona, a,cﬁalquiera de los demas componentes

de este medicamento. Oxicalmans®5 mg contierie lactosa sé{ omnulagiop”
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Si sufre de depresién respiratoria
Si padece alguna enfermedad pulmonar grave
Si padece asma bronquial grave

Si tiene una enfermedad ‘en la que el intestino delgado no funciona adecuadamente (ileo
paralitico)

Si usa 0 ha usado en los ultimos 15 dias antidepresivos tipo IMAO

Si padece una enfermedad hepatica de moderada a grave

Si usted tiene un historiat de abuso de opioides

Si es menor de 18 afos

Advertencias y precauciones

Consulte a su médico o farmacéutico antes de empezar a tomar Oxicalmans®5 mg
en los siguientes casos: .

Padece una enfermedad grave de pulmon

Padece trastornos hepaticos leves (en trastornos moderados o graves esta contraindicado
el uso)

Paciente de edad avanza;da o debilitado

Padece ileo paralitico

Padece de calculos biliares

Padece aumento anormal de la prostata

Padece de pancreatitis

Presenta un traumatismo con riesgo de aumento de la presion en el cerebro
Padece convuisiones o episodios de somnolencia repentinos

Padece trastornos renales

Padece apnea del suefio

Padece insuficiencia tiroidea, suprarrenal o enfermedad de Addison
Padece alguna enfermedad mental debida a alcoholismo o intoxicacion por otras sustancias
Padece de presion arteﬁal baja o de presion arterial alta

Como sucede con todos los opioides, Oxicalmans®§ mg-detie utilizarse con precaucion y
sdlo bajo supervisién médica en los pacientes gravémente enfermos, incluidos los que
presentan dificultad fespiratoria, presion arte/rja( demasiado baja (shock), traumatismo
craneal o enfermegades Arebrales que puedeh causar aumento de la presionintracraneal.
' IE22017:23R057 'N-DERM#ANMAT
720 2 RASTALARN-DE
# SiLvIo L sasuiNe : (__ ;¥\ L 7
/f '“f}R;‘:’l‘;\CEUTiCO »LHUBEIRAN CHOBET g R
OHREC ROTEON A~ ! 203 g -
o TECNICY S pagina2 de8. - VERARDG

1C.68a :
SOCIO CERENTE

AL



S
e ,NQ‘T "
/ %Z&*
(1)

. . . Lo N
Como ocurre con todos’ los opioides, Oxicalmans® § mg puede producir dependencta"gsgmah?‘.“/
. g

psicoldgica y fisica o adiccion en algunas personas, en especial con el uso prolongado.

¢Como se utiliza Oxicalmans®S mg?

Siempre respete y no modifique por su propia cuenta la indicacion del médico de dosis y
frecuencia de toma. Si tiene alguna duda respecto a las dosis consulte a su médico o
farmacéutico.

Oxicalmans® 5 mg comprimidos se administra por via oral.

Adultos y ancianos: Cada 4 a 6 horas. Dependiendo la dosificacion de la intensidad del
dolor, los requerimientos analgésicos del paciente peso corporal y sexo del paciente
(mayores concentraciones plasmaticas se encuentran en mujeres).

En pacientes ancianos debilitados, pacientes que no han tomado opioides, 0 pacientes que
presentan dolor intenso o controlado con opioides mas débiles, la dosis debera evaluarse
cuidadosamente, la dosis inicial usual es de 5 mg cada 4-6 horas.

Pacientes medicados actualmente con oplaceos:

En estos casos, la dosis'total diaria de cada uno de elios (incluido Oxicalmans®) debe ser
determinada en base a las siguientes variables: efecto analgésico obtenido, aparicion de
reacciones adversas, estado clinico del paciente, tipo, vias de administracion y dosis de
opidceos que el paciente esta recibiendo. No existe una dosis satisfactoria general, sino que
la misma debe ser cuidadosamente individualizada de acuerdo al cuadro clinico y criterio
médico.

Dolor no-oncolégico: Debera considerarse el tratamiento con oxicodona en forma breve e
intermitente para evitar el riesgo de dependencia.

Para el tratamiento a largo plazo del dolor intenso, estan disponibles formulaciones de
liberacion controlada de oxicodona (Oxicalmans® 10, 20 y 40 mg)

Pacientes con insuficiencia renal o hepética: La concentracién plasmatica de oxicodona
puede incrementarse en comparacion con los pacientes con una funcién renal o hepética
normal. Se recomienda como dosis de inicio un tercio o ta mitad de la dosis normal y
evaluacion.

No se dispone de datos en pacientes con insuficiencia hepatica y/o renal grave.

Paclentes que no estan medicados con opléceaéno que estan recibiendo solamente
antilnflamatorios no esteroides (AINE'S): - %
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En estos casos, se sugiere una dosis inicial de  Oxicalmans®5 mg de 1 comprimido t&mg}@i’;
horas e

Pacientes medicados con fentanilo por via transdémmica:

El tratamiento con Oxicalmans® debe iniciarse 18 horas después de haberse eliminado el
parche transdérmico de fentanilo. La dosis inicial sugerida de Oxicalmans®es de 5 mg cada
6 por cada 25 mcg/h de fentanilo.

Discontinuacién de Oxicalmans®

Para evitar un sindrome de abstinencia Oxicalmans® nunca debe discontinuarse en forma
brusca. La dosis total diaria debe reducirse en alrededor del 50% los 2 primeros dias y luego
un 25% cada 2 dias posteriores, hasta llegar a la dosis de 10 mg cada 12 horas. Si aparecen
sintomas de abstinencia, se debe detener la reduccion de la dosis hasta que la
sintomatologia desaparezca. En este caso, la reduccion de la dosis debe hacerse en
periodos mas prolongados.

Pacientes Pediatricos

No se recomienda su utilizacién en nifics y menores de 18 afios.

LQué sucede si me olvidé de tomar Oxicalmans®5 mg?

Es posible que vueiva a aparecer el dolor.

Si olvido tomar Oxicalmans®$ mg, témelo en cuanto se acuerde y luego siga
tomandolo como antes. No tome una dosis doble para compensar una dosis olvidada.
¢Qué sucede si se interrumpe el tratamiento con Oxicalmans® 5 mg?

Si interrumpe el tratamiento con Oxicalmans® 5 mg, podria volver a aparecer el dolor. Si
ha estado tomando este medicamento durante un periodo muy prolongado e interrumpe
repentinamente el tratamiento, es posible que tenga los siguientes efectos adversos:
inquietud, ansiedad, nerviosismo, temblores o dolor de estomago.

Si padeciera alguno de estos efectos después de interrumpir el tratamiento consulte a su
medico.

¢Qué precauciones tengo que tener durante el uso de Oxicalmans®5 mg?

Si ha estado recibiendo dosis elevadas de otro opioide, puede experimentar sintomas de
abstinencia poco después de empezar el tratamiento (inquietud, accesos de sudor y dolor
muscular). Si experimenta alguno de estos sintomas, puede que necesite un control especial
por parte de su médico. '

La dosificacion sera determinada por el médico en funcion de la naturaleza, severidad de la
afeccion y la respuesta individual obtenida. Por lo tanto, el esquema posolégico que se indica
es soélo de orientacion.

VVVVVV T

e

Antes de someterse a alguna intervencion quirdrgica incluidas intervenciones dentales o
tratamientos de rgencia avise al médico u/odontélogo que esta tomando Oxicalmans®
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LN 5 mg. Algunas de las drogas utilizadas en estas intervenciones podrian interacciona
con Oxicalmans®5 mg.

Este medicamento puede modificar la capacidad de reaccion (reflejos), de tal modo que, no
se podria reaccionar lo suficientemente rdpida y acertadamente ante acontecimientos
inesperados y repentinos. Se recomienda no manejar vehiculos, ni utilizar herramientas y
otras maquinarias. El consumo de alcohol y otros medicamentos que actGan en el sistema
nervioso, afectan alin mas su capacidad de movimiento y estado de alerta. No tomar en
forma conjunta con alcohol u otros depresores del SNC.

2Qué sucede si estoy tomando 6 tomé otros medicamentos?

Es posible esperar un mayor efecto depresor con el uso simultaneo de farmacos depresores
centrales como el alcohol, otros narcéticos, anestésicos, agentes hipohipnéticos,
barbitaricos, fenotiazinas; hidrato de cloral glutetimida.

IMAO (Antidepresivo tipo inhibidores de la monoaminooxidasa): Si usted se encuentra
tomando o ha tomado en los ultimos 15 dias este tipo de antidepresivo NO debe utilizar
Oxicalmans®5 mg

Si usted se encuentra ytilizando otros depresores del SNC: otros derivados morfinicos
(analgésicos y antitusivos), algunos antidepresores (entre ellos los antidepresores
triciclicos), antihistaminicos sedantes H1, barbituricos, benzodiazepinas, ansioliticos no
benzodiazepinicos, neurolépticos, clonidina y emparentados, puede producirse un
incremento de la depresién central con posibilidad de importantes consecuencias,
especialmente en caso de conduccién de automdviles o utilizaciéon de maquinas.

Si usted se encuentra utilizando otros derivados morfinicos para tratamiento del dolor o como
antitusigeno (Codeina) puede presentarse depresién respiratoria. Ello debe tenerse en
cuenta especiaimente en ancianos.

La Oxicodona puede incrementar la accién bloqueadora de los relajantes del musculo
esquelético produciendo un aumento en la depresion respiratoria.

En pacientes tratados simuitdneamente con oxicodona y anticoagulantes cumarinicos, se
observaron alteraciones clinicamente significativas del cociente internacional normalizado
(CIN, INR o valor de Quick).

Drogas Inhibidoras del CYP3A4, como antibiéticos macrélidos (claritromicina, eritromicina),
Antifungicos (ketoconazol, itraconazol), inhibidores de la proteasa (ej. ritonavir, indinavir,
nelfinavir, saquinavir), cimetidina y el zumo de pomelo pueden modificar el metabolismo de
la oxicodona, que podria significar un aumento de las concentraciones de oxicodona en
plasma.

Drogas inductoras del CYP3A4, como la rifampicina, carbamazepina, fenitoina, pueden
incrementar el metabolismo de la oxicodona pudiendo significar una disminucion del nivel
plasmatico de oxicodona.

L

2Cuanto tiempo debe usar Oxicalmans®5 mg?
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Usted no debe usarlo por mas tiempo que e! indicado por su médico.
¢Qué posibles efectos adversos podria tener?

Reacciones adversas que pueden estar asociadas con Oxicalmans® 5 mg son las
observadas con otros analgésicos opiaceos, incluyendo depresion respiratoria, apnea, paro
respiratorio y depresion circulatoria, hipotensién o shock, constipacién, nauseas,
somnolencia, vértigo, vomitos, prurito, cefalea, sequedad bucal, sudoracion y astenia.

En menor grado: anotexia, nerviosismo, insomnio, fiebre, confusion, diarea, dolor
abdominal, dispepsia, rash, ansiedad, euforia, disnea, hipotension postural, escalofrios,
contorsiones, gastritis, suefios anormales, anormalidades del pensamiento e hipo.

Las siguientes reacciones adversas se produjeron en menos del 1% de los pacientes:
General: lesion accidental, dolor toracico, edema facial, malestar, dolor de cuello, dolor.
Sistema Cardiovascular: migrafia, sincope, vasodilatacion, depresién del segmento ST.
Digestivo: disfagia, eructos, flatulencia, trastorno gastrointestinal, aumento del apetito,
nauseas y vomitos, estomatitis.

Hematico y linfatico: linfadenopatia.

Metabolismo y nutricion: deshidratacion, edema, hiponatremia, edema periférico,
sindrome de secrecion no apropiada de hormona antidiurética, sed.

Sistema Nervioso: marcha anormal, agitacién, amnesia, despersonalizacién, depresién,
inestabilidad emocional, alucinacion, hiperestesia, hipotonia, malestar, parestesia, ataques
apopleticos, trastornos del habla, estupor, tinitos, temblor, vértigo, sindrome de abstinencia
con o sin ataques apopléticos.

Sentidos: vision anormal, perversion del gusto.

Piel: Piel seca, dermatitis exfoliativa.

Urogenital: disuria, hematuria, impotencia, poliuria, retencion urinaria, miccién insuficiente.
Frecuentemente, los efectos colaterales por Oxicalmans® § mg son transitorios pero
pueden requerir evaluacion y manejo.

Los efectos colaterales relacionados con el opiaceo, tal como la sedacion y nauseas son
habituaimente autolimitados y a menudo no existen mas alla de los primeros dias. Si
persisten las nduseas y esto es inaceptable para el paciente, se debe considerar el
tratamiento con antieméticos u otras modalidades que puedan aliviar estos sintomas.

Ante un agravamiento cTe los efectos adversos, o si usted nota un efecto adverso no
enumerado en este folleto, por favor comuniquese con su médico o farmacéutico.

¢Cuales son las presentaciones de Oxicalmans® S mg?

Oxicalmans®5 mg envases conteniendo 30 comprimidos de 5 mg: Venta al publico.

¢Como debe conservarse Oxicaimans®5 mg?
Siempre almacenar en un lugar lejos de la vista y del alcance dé 10§ nifios.

Mantener en su envase original, a temperaturas inferiorpéa los 30°C.
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¢Cuiles son los componentes de Oxicalmans®$ mg?

Principio activo: Oxicodona clorhidrato. Excipientes: Anhidrido Silicico Coloidal, Celulosa
microcristalina, Almidén Glicolato Sédico, Oxido de hierro Rojo, Estearato de Magnesio,
Lactosa

RECUERDE

Este medicamento ha sido recetado por un médico para usted. No lo transfiera a otras
personas. Les puede causar un perjuicio a la salud, incluso au nque tuvieran los
mismos sintomas que los suyos. No se puede utilizar Oxicalmans®5 mg después de

la fecha de vencimientq indicada en el envase, es riesgoso para su salud.

SOBREDOSIFICACION:

El consumo de cantidades considerablemente mayores a las recomendadas, pueden causar
trastornos de intensidad variable tales como: depresion respiratoria (respiracion mas lenta y
debil de lo normal), miosis extrema (disminucién del tamafio de sus pupilas), hipotension
(descenso de la presion arterial), hipotermia (descenso de la temperatura corporal),
disminucién del tono muscular, disminucidén del pulso, somnolencia o pérdida del
conocimiento coma.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién usted debe concurrir al Hospital mas cercano
© comunicarse con los centros de Toxicologia:

Este medicamento SOLO debe ser usado bajo prescripcion y vigilancia médica y no puede

repetirse sin una nueva receta.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al Hospital mas cercano o

comunicarse con los centros de Toxicologia:

Hospital de Clinicas Gral. San Martin: (011) 4961-6001

Hospital de Nifios R. Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247 .—
e

ria Dr. Garrahan: (011) 4941-8650
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Hospital Posadas: (011) 4658-7777 y 4654-6648

Especialidad Medicinal'Autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°
Direccion Técnica: Silvio L. Gaguine - Farmacéutico

Laboratorios Soubeiran Chobet SRL
Ibera 5055 — C1431 AEI- Ciudad de Buenos Aires.

www.Soubeiranchobet.com.ar

“Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha
que esta en la Pagina Web de la ANMAT:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT
responde 0800-333-1234"
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