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Disposicion
Namero: DI-2018-5872-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 7 de Junio de 2018

Referencia: 1-0047-0000-001495-18-4

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-001495-18-4 del Registro de la Administracién Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIO INTERNACIONAL ARGENTINO
S.A., solicita la aprobacién de nuevos proyectos de prospectos e informacion para el paciente
para la Especialidad Medicinal denominada NIPRUSODIO FADA / NITROPRUSIATO DE
SODIO  Forma  farmacéutica y  concentracién: INYECTABLE LIOFILIZADO,
NITROPRUSIATO DE SODIO 50 mg; aprobada por Certificado N° 36.001.

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 y Circular N° 4/13.

>

Que la Direccién de Evaluacion y Registro de Medlcamentos ha tomado la intervencion de su
competencia.

Que se actlia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y Decreto N° 101
de fecha 16 de Diciembre de 2015.

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

ARTICULO 1° — Autorizase a la firma LABORATORIO INTERNACIONAL ARGENTINO
S.A., propietaria de la Especialidad Medicinal denominada NIPRUSODIO FADA /
NITROPRUSIATO DE SODIO Forma farmacéutica y concentracion: INYECTABLE



LIOFILIZADO, NITROPRUSIATO DE SODIO 50 mg; el nuevo proyecto de prospecto obrante
en el documento IF-2018-18370466-APN-DERM#ANMAT; e informacién para el paciente
obrante en el documento IF-2018-18370572-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacién correspondiente en el Certificado N° 36.001, cuando el
mismo se presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y prospectos e informacion para el paciente. Girese
a la Direccion de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE N° 1-0047-0000-001495-18-4

s
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PROYECTO DE PROSPECTO POR TRIPLICADO

NIPRUSODIO FADA
NITROPRUSIATO DE SODIO
Inyectable liofilizado
Industria Argentina Venta bajo receta

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA:

Cada frasco-ampolla contiene:
Nitroprusiato-de sodio liofilizado ........... 50 mg

ACCION TERAPEUTICA

Vasodllatador periférico de rdpida accién que reduce la presion sanguinea en pocos
minutos.

Clasificacién ATC: CO2DD

INDICACIONES

- Tratamiento de lds crisis hipertensivas y de la hipertension maligna refractaria a otros
tratamientos. | _ .
-'Hipotensién controlada durante la anestesia para reducir el sangrado en procedimientos
quirtirgicos. La relacién beneficio-riesgo debera evaluarse en cada caso individualmente
por parte del cirujano y ¢l anestesiélogo.

C’ARACTE‘RiSTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES

Grupo. farmacoterapéutico:  Antihipertensivos: Nitroferricianuro, derivados. Cédigo ATC:
C02DD. ;

Meeanismo de aecién

El principio activo de Niprusodio fada es el nitroprusiato de sodio, un potente agente
hipotensor de accion. rapida’ y fugaz, que administrado intravenosamente produce una
disminucion de la resistencia vascular periférica y un marcado descenso de la presién
arterial.

Su-accion se ejerce directamente sobre las paredes de los vasos, y es independiente de la
inervacién vegetativa.

‘Efectos farmacodinamicos

pagina 1 de 9



arterial. Cuando es administrado en infusion intravenosa, tanto en pacientes hipertensos
como en normotensos, se observa un decremento apreciable de la presion arterial media, un
efecto que, aunque mas moderado, se observa también a nivel venoso y conduce a una
reduccion de las resistencias periféricas.

Eficacia clinica v seguridad

Laactividad hlpotensora del nitroprusiato de sodio es resultado de su accién relajante sobre
el misculo liso vascular. Sus efectos sobre el funcionamiento y rendimiento cardiacos
parecen depender de la eficiencia cardiaca preexistente; asi, cambios observados en la
funcién cardiaca son atribuidos, preferentemente, a una disminucién de la postcarga
ventricular izquierda (debida a una disminucién de la resistencia arteriolar y a un aumento
de la compliance del ventriculo/aorta) y a una disminucién de la precarga, debido a un
.menor retorno venoso -a nivel auricular. La infusién intravenosa de Niprusodio fada
produce ‘una respuesta inmediata, potente y de corta duracion; al cabo de unos pocos
minutos (1-10) de haber interrumpido la infusién, la presiéon sanguinea del ‘paciente retorna
a los niveles iniciales.

Propiedades fapmacocinéticas

Absorcion

Administrado por via intravenosa, la actividad hipotensora del nitroprusiato de sodio
comienza a observarse en menos de 2 minutos.

Biotransformacion

,‘}El nitroprusiato de s‘o“dio es metabolizado _por. los eritrocitos y los tejidos cor'polales

de t1001anatos, que se ehmlnan con la orma.
Eliminacién

La semivida de eliminacién del tiocianato es de 2,7 a 7 dias, aunque puede alcanzar los 9
dias en-insuficiencia renal. La semivida de eliminacion también puede aumentar en caso de
‘hiponatremia. El tiocianato es eliminable mediante hemodialisis o dialisis peritoneal.

Datos Qreélihi'cos sobre seguridad
La DL50 del nitroprusiato de sodio administrado por via intravenosa es de 2,8 mg/kg en el
congjo, 5,0-mg/kg en el perro, 8,4 mg/kg en-el ratdn y 11,2 mg/kg en Al_a rata. No existen

~datos en la literatura que indiquen un potencial efecto carcinogénicy el nitroprusiato de
sodio. -
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~ POSOLOGIA / DOSIFICACION - MODOQ DE ADMINISTRACION

Posologia Adultos:

La dosificacién se ajustard en cada caso por parte del médico, de acuerdo con el efecto
hipotensor deseado, controlandose éste mediante determinaciones frecuentes de la presién
sanguinea. Como pauta de orientacion, en pacientes que no reciban ningin medicamento
antihipertensivo, la dosis promedio de Niprusodio fada es de 3 (0,5-8) pg/kg/minuto,
‘mientras que en los pacientes que reciban concomitantemente un agente antihipertensivo
oral se requeriran dosis inferiores. Por lo general, enunadosis de 3 pg/kg/minuto, las cifras
de presion arterial diastolica disminuyen aproximadamente un 30-40% en relacién con los
~valores previos al tratamiento. Para inducir hipotension durante la anestesia, la: dosis
maxima recomendada es'de 1,5 pg/kg/minuto. Se continuara la infusién de Niprusodio fada
hasta la instauracién del tratamiento antihipertensivo oral, que se debera hacer lo mas
pronto posible.

Poblacién pediatrica:

En nifios que no reciban medicacién- antihipertensiva, la dosis promedio de Niprusodio

fada es de 3 (0,5- 8) pg/kg/minuto, mientras que en los pacientes que reciban
concomitantemente un agente antihipertensivo se requeriran dosis inferiores. No esta atin
bien establecido el posible empleo de Niprusodio fada en nifios de corta edad.

Uso en ancianos:

Los ancianos pueden ser mas sensibles a los efectos hipotensores del nitroprusiato de
sodio. '

Forma de administracion

Niprusodio fada sélo se debe utilizar en infusién con solucién estéril de dextrosa al 5% en

agua. No se-debe utilizar en inyeccion directa. Para evitar niveles excesivos. de tiocianato
en sangre y disminuir la posibilidad de una‘caida brusca de la presion arterial, se evitara
utilizar un ritmo de infusion mayor de 8 pg/kg/minuto. Si transcurridos 10 minutos no se
obtuviera una ‘adecuada reduccién de la presion arterial con este ritmo de infusion, se
debera suspender la administracion de Niprusodio fada.

Niprusodio fada inicia rdapidamente su accion, por lo que se debe administrar en forma de
infusion (gota a gota) y regular la velocidad de entrada de la solucién, con el fin de lograr
una disminucion gradual de la presion sanguinea hasta el nivel deseado; por dicha razén, la
administracién de Niprusodio: fada debera ser obligatoriamente supervisada por -personal
técnico especializado, que debera llevar un control paralelo de la presién sapguinea.

3
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CONTRAINDICACIONES

-~ Hipertensiones .compensatorias, como pueden ser las derivaciones arteriovenosas o la
coartacion de la aorta.
- Riesgo ASA grado 5, equivalente a pacientes moribundos que no se espera que
“sobrevivan sin ser intervenidos quirirgicamente.
- Anemia o hipovolemia ne corregidas.
- - Circulacion cerebral inadecuada (insuficiencia cerebrovascular).
- La hipotensién inducida con nitroprusiato de sodio durante la anestesia estd
contraindicada en pacientes con hepatopatia, enfermedad renal grave, atrofia 6ptica de
Leber, ambliopia tabdquica y enfermedades asociadas con un déficit de vitamina B12.
- ‘Durante el tratamiento con nitratos o donadores de 6xido nitrico, no se debe de utilizar
riociguat, el estimulador de guanilato ciclasa soluble.
-~ Hipersensibilidad al principio-activo o a alguno de los excipientes.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

El nitroprusiato de sodio no se debe administrar nunca directamente, sino en forma de
infusion intravenosa diluido en suero glucosado al 5% o solucién fisiolégica.
- Monitorizar constantemente la presion sanguinea (cada 5 minutes al comienzo de la
infusiény después cada 15 minutos).
--Controlar la frecuencia cardiaca, el equilibrio acido-base y la concentracién sanguinea de
‘cianuros. En presencia de-insuficiencia renal y/o hepatica, o cuando el tratamiento sea
superior a los 3 dias o las dosis superen los 4 pg/kg/minuto, se controlaran los niveles
sanguineos de tiocianatos.
- La interrupcion brusca de la 1nfus10n podria producir una hipertensién de rebote.
Interrumpirla de forma progresiva en 15<30 minutos.
- Si el descenso de la presion sangiiinea es demasiado rapldo pueden observarse los
sintomas tipicos de la hipotensién, que desaparecen gradualmente al disminuir la velocidad
~de infusion y de forma fotal al interrumpirla. Si éstos se mantuvieran en pacientes no
adecuadamente monitorizados, podrian aparecer lesiones isquémicas irreversibles; debido a
ello, la administracién de Niprusodio fada debe ser obligatoriamente supervisada por
personal especializado y realizarse solamente en lugares que dispongan de equipos para la
monitorizacion constante de-la presién arterial.
- Los pacientes hipertensos son mads sensibles al efecto del nitroprusiato de sodio que los
normotensos, También son mas sensibles al efecto hipotensor del nitroprusiato de sodio
aquellos pacientes que estan recibiendo antihipertensivos. En estos casos, se debe reducir. la
dosis de nitroprusiato.
- Excepto en tratamientos breves.y en bajas tasas de infusion (<2 pg/Kg/min), la inyeccion
de nitroprusiato de sodio da lugar a importantes cantidades de ion cianuro, que puede
alcanzar niveles toxicos y potencialmente letales. Por ello, si la presién arterial no
obtuviera un adecuado control transcurridos 10 minutos de infusién con 8 pg/kg/minuto, se
debe interrumipir la infusién. /
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- El cianuro y el tiocianato son productos derivados del metabolismo del nitroprusiato; el
primero puede producir manifestaciones de anoxia histotéxica, y el tiocianato puede inhibir
la capacidad de concentracién de yodo de la glandula tiroides y producir sintomas de
hipotiroidismo, que podrian empeorar el estado de los pacientes afectados de esta
alteracion. Dado que el tiocianato inhibe el consumo y la unién de yodo, se debe tener
precaucién en pacientes con hipotitoidismo y-en los que padecen insuficiencia renal grave.
-Cuando se utiliza nitroprusiato de sodio (o cualquier otro vasodilatador) para controlar la
hipotensién durante la anestesia, la capacidad del paciente para compensar la anemia o la
hipovolemia puede verse reducida. Debido a ello, antes de administrar nitroprusiato de
sodio se deberia corregir dentro de lo posible la anemia o la hipovolemia. Advertencias
sobre excipientes Este medicamento- contiene 13,6 mmol (313,6 mg) de sodio por dosis

méxima diaria, lo que deberd tenerse en cuenta en el tratamiento de pacientes con dietas
pobres en sodio.

Proteger de la lug

- La solucién de Nitroprusiato de sodio no'debe ser usada mas alla de las 24 horas de
preparada.

Toda solucién o remanente de solucién no utilizada dentro de las 24 horas debe ser
descartada. _

La solucién recién preparada normalmente presenta una ligera coloracién pardo-rojiza. Si
llegara a virar al color azul, verde, rojo intenso, debe ser reemplazada.

Ninglin otro medicamento debe ser agregado a la solucién de Nitroprusiato de sodio.

Interacciones medicamentosas

La utilizacion conjunta de nitroprusiato de sodio y otros antihipertensivos puede producir
~un incremento del efecto: hipotensor. El use de Niprusodio fada con riociguat, un
estimulador de guanilato ciclasa soluble, esta contraindicado ya que el uso concomitante
puede causar hipotension. Otras formas de interaccién Niprusodio fada es totalmente
incompatible con otras medicaciones, por lo que siempre debera administrarse de forma
aislada. No se debe administrar directamente, sino en forma de infusion intravenosa diluido
con una solucidn de suero glucosado al al 5% o solucién fisiolégica.

Fertilidad, embarazo y lactancia

‘Embarazo

No estd atn bien establecido el posible empleo de Niprusodio fada en mujeres
embarazadas. Por lo tanto, se utilizard solamente cuando los beneficios potencxales superen

los posibles riesgos.

Lactancia
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Se ignora si el nitroprusiato de sodio se excreta en cantldades significativas con la leche
materna; debido a ello; se desaconseja suuso durante el periodo de lactancia.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

No-se. han realizado .estudios de los: efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar
méquinas. Puede producir desorientacién, mareos y vision borrosa. Si aparece cualquiera
de estos efectos adversos, se recomienda evitar conducir vehiculos o utilizar maquinas.

REACCIONES ADVERSAS

Algunos de los efectos adversos de Niprusodio fada son una consecuencia de la infusion
Intravenosa demasiado répida. Las reacciones adversas se enumeran en orden decreciente
de gravedad dentro de cada intervalo-de frecuencia.

- Clasificacion de | Muy -frecuentes- |- Poco-frecuentes | Raras (21/10.000 | Frecuencia no
-organos.y sistemas | {21110) (21/1000 <1/1000) conocida
<1/100)
Trastornos de ‘la Metahemobinemia*
‘sangre 'y del sistema
“linfatico
Trastornos Hipotiroidismo*
endocrinos
Trastornos del Acidosis
‘Metabolismo .y dela metabdlica*
nutricién )
Trastornos ' Confusion*,
_psiquiatricos psicosis*
Trastornos del |-Nerviosismo, Ataxia* Somnolencia,
sistema nervioso agitacion, hiperreflexia
desorientacion,
~cefalea
Trastornos oculares Visién borrosa* | Miosis
Trastornos del oidoy Tinnitus*
del laberinto :
Trastornos Hipotension, Taquicardia,
cardiacos cambios ECG, arritmias
: palpitaciones,
dolor precordial,
bradicardia
Trastornos Dishea* Hiperventilacion Hipoxia
respiratorios,
toracicos y
mediastinicos
Trastornos de la-piel : Rash
y del tejido
subcutaneo
“Trastornos Nauseas,
| -gastrointestinales vémites, dolor
' abdominal
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Argentino SA
Trastornos Miastenia,
musculoesqueléticos calambres
y del. . tejido . musculares
subjuntivo S I I S
Trastornos ' Debilidad Sudoracion
generales y excesiva,
alteraciones en el : » pérdida de
lugar de » consciencia®
-administracién ’

* Pueden aparecer especialmente en tratamientos repetidos durante varios dias y como
consecuencia de la toxicidad de'sus metabolitos cianuro y tiocianato.

En algunos casos, sobre todo-en infusiones demasiado répidas, pueden presentarse crisis
hipotensivas causadas por un descenso demasiado rapido de la presién arterial, que podrian
manifestarse en forma de nduseas y vémitos; sudoracién excesiva, cefalea, nerviosismo,
agitacion, calambres musculares, dolor precordial, palpitaciones, mareos, debilidad, rash,
dolor abdominal, confusién y somnolencia. Estos sintomas desaparecen rapidamente al
reducir la tasa de infusion o suspender temporalmente la administracién de nitroprusiato de
sodio y no reaparecen si se-mantiene una tasa mas lenta de administracion. El nitroprusiato
de sodio se transforma rapidamente en cianuro y luego en tiocianato. En tratamientos
prolongados, a dosis elevadas, o cuando exista una deplecién de tiosulfato endégeno, que
transforma el -cianuro en tiocianato, se puede producir una acumulacién de cianuro en
plasma que podria manifestarse en forma de taquicardia, sudoracién excesiva, acidosis
metaboélica, hiperventilacién y arritimias. También se puede observar metahemoglobinemia
e hipotiroidismo. Los"efectos: secundarios atribuidos a la intoxicacion por tiocianato
incluyen tinnitus, miosis e hiperreflexia.

Inforincs/R’e_portes de reacciones adversas sospechadas

Es importante el reporte de sospechas de reacciones adversas después de la autorizacion del
medicamento. Permite el monitoreo continuo de la relacion beneficio/riesgo del
medicamento. Se les pide-a los profesionales de la salud a reportar cualquier sospecha de
reaccién adversa a través del sistema de presentacion de informes nacionales.

SOBREDOSIFICACION

Los signos de sobredosificacion pueden manifestarse en forma de hipotension excesiva o
de signos de intoxicacion por cianuro o tiocianato. Una sobredosis masiva puede producir
un cuadro comatoso con pulso imperceptible, ausencia de reflejos, midriasis, rubefaccion,
hipotensiény respiracién superficial ‘que puede conducir a la muerte del paciente. Para
tratar la intoxicacién por cianuro se aplicardn las siguientes medidas:

- Suspender inmediatamente la infusion de nitroprusiato de sodio.

- Si el paciente estd consciente, administrar inmediatamente nitrito de amilo por via
inhalatoria a razén de una ampolla durante 30 segundos cada 2 mmutos "d ‘menos ‘que la
presion arterial sea mfeuor a'80 mm Hg. '8
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- Inmediatamente después (pero no junto-con el nitrito: de amilo), administrar 10. ml de
nitrito de sodioal 3% por via intravenosa lenta durante 3 -minutos. Es posible que durante
la administracién del nitrito de amilo se deba administrar noradrenalina en infusion
intravenosa para mantener los niveles de presién arterial.

- Seguidamente, administrar 50 ml] de tiosulfato de sodio al 25% en infusién intravenosa
durante 10 minutos.

- Instaurar medidas de soporte lo méas pronto posible (ej., respiracién asistida con oxigeno
al 100%).

- En caso de reaparecer la sintomatologia, se repetir4 la administracion de nitrito de sodio y
tiosulfato de sodio, pero las dosis se-deben reducir un 50%.

- La:dialisis peritoneal puede ser de utilidad para reducir los niveles de tiocianato.

- Se monitotizarén constantemente los niveles de cianuro y tiocianato en sangre.

- En caso de producirse una hipoxemia grave y prolongada secundaria a una
metahemoglobinemia excesiva, puede ser necesario administrar oxigeno puro por via
inhalatoria ‘o practicar una transfusién de sangre. Se ha demostrado que los eventuales
efectos indeseables del cianuro pueden minimizarse administrando hidroxicobalamina
- (vitamina B12) conjuntamente con Niprusodio fada, La vitamina B12 reacciona con el
cianuro para formar cianocobalamina, con lo que se impide el paso del cianuro a los
tejidos. La-vitamina B12 puede administrarse por infusién intravenosa en una dosis
aproximada de 12,5 mg durante 30 minutos, prepardndose la solucién para infusién, por
ejemplo, disolviendo 100 mg de: hidroxicobalamina:en 100 ml de solucién de dextrosa al

5%. Tanto la infusién del hipotensor como de la vitamina pueden empezar y terminar
simultaneamerite.

Centros de Toxicologia:
Hospital d¢ Pediatria Ricardo Gutiérrez.: (011) 4962-6666/2247.

Hospital A, Posa'd'_as' : (011) 4654-6648/ 4658-7777.

'PRESENTACIONES

Envases conteniendo 1 y 25 frascos-ampolla, siendo éste Gltimo para Uso Exclusivo de
Hospitales:

Proteger-de.la luz.
Conservar-en lugar fresco.

o Muantener.fuera del alcance de-los nifios.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°36.001
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Elaborado en: Av. 12 de octubre N°4444- Quilmes - Buenos Aires.
LABORATORIO INTERNACIONAL ARGENTINO S.A.

Tabaré 1641/69 (C1437FHM)

Buenos Aires

Directora Técnica: Paula A. Ferndndez — Farmacéutica.

.I_'J;I»tima revision autorizada de prospecto: Aprobado por Disposicion N°
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

NIPRUSODIO FADA
NITROPRUSIATO DE SODIO
Inyectable liofilizado
Industria Argentina : Venta bajo recetu

Lea toda la Informacion parael paciente detenidamente antes de empezar a usar este
medicamento, porque contiene informacion importante para usted.

- Conserve esta informacién, ya que puede tener que volver a leerla

- Sitiene alguna duda, consulte con su médico-

- Este medicamento se ha recetado a usted y no debe darselo a otras personas, aunque
presenten los mismos sintomas de enfermedad, ya que puede perjudicarles.

- Informe a su médico si experimenta cualquier efecto adverso mencionado o no en
esta Informacion para el paciente.

1- QUE ES NIPRUSODIO FADA Y PARA QUE SE UTILIZA

Niprusodio Fada Inyectable, cuyo principio activo es el nitroprusiato de sodio, pertenece a
un grupo de medicamentos denominados antlhlpeltenswos que-ayudan a controlar la presion
~ arterial elevada (hipertensién). Niprusodio fada Inyectable est4 indicado para:

- El tratamiento de las crisis hipertensivas y de la hipertension maligna refractaria (que no
responde a otros tratamientos).

- La hipotension controlada durante la anestesia, para reducir el sangrado en procedimientos
quirdrgicos. El cirujano y el anestesidlogo deberdn evaluar la idoneidad del tratamiento con
nitroprusiato en cada caso individualmente. :

2 - QUE NECESITA SABER ANTES DE RECIBIR TRATAMIENTO CON
NIPRUSODIO FADA

No debe recibir NIPRUSODIO-FADA:

- Si es alérgico al nitroprusiato o a alguno de los demds .componentes de este
medicamento.

- Si presenta hipertensiones compensatorias, como pueden ser las derivaciones
arteriovenosas o la coartacién de la aorta (estrechamiento de un segmento de la
arteria aorta). Sy Af
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- Siexiste riesgo ASA grado 5, equivalente a pacientes moribundos que no'se espera
que sobrevivan sin serintervenidos quirirgicamente.

- Si-presenta anemia 0 hipovolemia (disminucién del volumen de sangre circulante)
no corregidas.

- Silacirculacion cerebral es inadecuada (insuficiencia cerebrovascular).

- El'uso.de nitroprusiato para inducir hipotensién controlada durante la anestesia esta
contraindicado si padece hepatopatia, ‘enfermedad renal grave, atrofia 6ptica de
Leber (degeneracion de células de la retina que conlleva una pérdida de visién),

ambliopia tabaquica  (visién oscura por el consumo de tabaco) o enfermedades
asociadas con.un déficit de-vitamina B12. '

- Siestd tomando medicamentos con riociguat, un estimulador de Ia guanilato ciclasa
soluble.

3- Advertencias y precauciones especiales de empleo
Consulte-a su médico o farmacéutico antes de empezar a usar Niprusodio fada

- Niprusodio fada Inyectable no debe administrarse nunca directamente sin diluir,
sino en forma- de infusion intravenosa diluido en suero glucosado o solucion
fisiolégica.

--Durante el tratamiento con Niprusodio fada Inyectable, su médico debera
monitorizarle la presion sanguinea (cada 5 minutos al comienzo de la infusion y
después cada 15 minutos), la frecuencia cardiaca y el equilibrio acido-base.

- Durante el tratamicito pueden aparecer efectos adversos por cianuro o tiocianatos
(productos potencialimente téxicos derivados del metabolismo del nitroprusiato). En
presencia de insuficiencia renal y/o hepética, o cuando el tratamiento sea superior a
los 3 dias o:se utilicen dosis altas de Niprusodio fada Inyectable, su médico podra
considerar necesario monitorizar los nivelés.sanguineos de cianuro y tiocianatos.

- La interrupcién brusca de la infusién intravenosa-podria producir una hipertension
derebote. Porello, debe interrumpirse de forma progresiva en 15-30 minutos.

- Debe vigilarse cuidadosamente la dosificacion de Niprusodio fada Inyectable en
los casos de-insuficiencia aguda coronaria y cerebrovascular y-en los pacientes con
insuficiencia renal o hepatica.

- En tratamientos crénicos, a dosis elevadas, y/o en pamentes con msuf‘ iciencia renal
0 hepética puede presentarse una acumulacién de cianuro o tiocianato, productos
potencialmente toxicos derivados del metabolismo del nitroprusiato,

- Los pacientes hipertensos son mas sensibles al efecto del nitroprusiato de'sodio que
los .que tienen-la presion- arterial normal. También son mas sensibles al efecto

hipotensor del nitroprusiato de sodio aquellos pacientes que estan recibiendo =
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antihipertensivos. En estos casos, se debe reducir la dosis de nitroprusiato.

- En caso de pacientes con anemia o hipovolemia (disminucién del volumen
sanguineo), éstas deberdn corregirse ‘dentro de lo posible antes de administrar
nitroprusiato de sodio = o cualquier vasodilatador — para controlar la hipotensién
durante la anestesia.

- La administraciéon de Niprusodio fada Inyectable debe ser obligatoriamente
supervisada por personal -especializado, y realizarse solamente en lugares que
dispongan de equipos para la monitorizacién constante de la presién arterial. Uso de
Niprusodio fada con otros medicamentos Informe a su médico o farmacéutico si esta
utilizande, ha utilizado recientemente o pudiera tener que utilizar cualquier otro
medicamento. Niprusodio fada Inyectable es- totalmente incompatible con otras
medicaciones; por lo que siempre debe administrarse aisladamente. No debe
administrarse directamente, sino-en forma:de infusién intravenosa, diluido con una
solucion de suero glucosado isotdnico (solucion estéril de glucosa en agua al 4,7-
5%).

La-utilizacion conjunta de nitroprusiato.de.sodio y otros antihipertensivos puede
producir un.aumento del efecto hipotensor. El uso.de Niprusodio fada con riociguat,
un estimulador de guanilato -ciclasa soluble, -estd contraindicado ya que el uso
concomitante-puede causar hipotensidn.

Embarazo, lactancia y fertilidad

Si estd embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada o
tiene intencion de quedarse embarazada, consulte a su médico o farmacéutico antes
de- utilizar :este medicamento. No estd atin-bien establecido el posible empleo de
Niprusodio fada Inyectable en mujeres embarazadas. Por lo tanto, se utilizara
solamente cuando: los:beneficios potenciales superen los posibles riesgos. Se ignora
si.el'nitroprusiato sodico se excreta en cantidades significativas con la.leche materna;
debido a ello, se desaconseja su.uso durante el periodo de lactancia.

Condioceidén vouso-de miaquinas

No se conoce como- afecta este medicamento a la hora de conducir o manejar
maquinaria; por lo tanto no deben realizarse tareas que puedan requerir una atencion
‘especial hasta que se compruebe c6mo se tolera el medicamento. Niprusodio fada
Tnyectable:contiene sodio Los pacientes con dietas.pobres en sodio deben tener en
cuenta .que-este medicamento contiene 313,6 mig (13,6 mmol) de sodio por dosis
maxima diaria.

[F-2018-1837059 2y
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4 - COMO SE ADMINISTRA NIPRUSODIO FADA

Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento indicadas por su
médico.-En caso de duda, consulte de nuevo a su:médico o farmacéutico.

La dosn"lcacmn se ajustara en cada caso por parte del médico, de acuerdo con el efecto
hipotensor deseado, controlandose éste mediante determinaciones frecuentes de la presién
sanguinea. Como pauta de orientacion, en pacientes que no reciban ninglin medicamento
antihipertensivo, la dosis promedio de Niprusodio-fada Inyectable es de 3 (0,5-8) ug/kg/min,
mientras que en los pacientes que reciban concomitantemente un agente antihipertensivo oral
se requeriran dosis inferiores.

Se recomienda no sobrepasar una dosis de 1,5 pglkg/min para inducir hipotension controlada
en anestesia. La infusion de Niprusodio fada Inyectable puede continuarse hasta el momento
en que sea posible tratar satisfactoriamente al paciente con medicacién antihipertensiva oral.
Una vez preparada, la solucion debe emplearse dentro de un tiempo méaximo de 24 horas.
Niprusodio fada Inyectable inicia rapidamente su-accion, por lo que se debe administrar en
forma de infusion (gota a gota) y regular la velocidad de entrada de la solucién, con el fin de
lograr una disminucién gradual de la presion sanguinea hasta el nivel deseado; por dicha
razén, la administracion de Niprusodio fada Inyectable deberd ser obligatoriamente
supervisada:por. personal técnico especializado, que deberd llevar un control paralelo de la
presion sanguinea.

‘Uso en nifios

En nifios que no reciban medicacion antihipertensiva, la dosis promedio de Niprusodio fada
Inyectable es de 3 (0,5-8) pglkg/min, mientras .que en los pacientes que reciban -
concomitantemente un agente antihipertensivo.oral se requeriran dosis inferiores. No est4
alin bien establecido el posible empleo-de Niprusodio fada Inyectable en nifios de corta edad.

Uso en mavores de 65 aiios
Los ancianos'pueden:ser mas sensibles a los efectos hipotensores del nitroprusiato sédico.

Si'usa mas NITROPRUSIATO del que debe
Los signos de sobredosificacion pueden manifestarse en forma de hipotension excesiva o de
signos de-intoxicacion por cianuro o tiocianato.
Ante la eventualidad de una sobredosificacién concurrir al Hospital mas cercano o
comunicarse con los-centros de toxicologia:

e Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez - Tel: (011) 4962-6666/2247

e Hospital A. Posadas - Tel:(011)4654-6648/4658-7777

5 - POSIBLES EFECTOS ADVERSOS
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Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos,
aunque no todas las personas los sufran. Los efectos adversos se enumeran a contmuac;on
de acuerdo con las categorias de frecuencia sigiiientes:

- Muy Frecuentes (mas de 1 de cada 10 pacientes): crisis hipotensivas - (asociadas
especialmente a.una infusion .intravenosa demasiado rapida), que remiten rapidamente al
disminuir o cesar la administracién del medicamento. Nerviosismo, desorientacion, cefalea
'(dolm ‘de cabeza) nauseas, vomitos y dolorabdominal.

~Poco-frecuentes (menos de 1 de cada 100 pacienites; pero mas de | de cada 1000 pacientes):

~ signos de intoxicacion. por cianuro o-tiocianato, como tinnitus (zumbidos o pitidos en los
oidos), visién: borrosa, hlpotlxoldlsmo acidosis metabolica (disminucion del pH de la
sangre),-confusion, psicosis (estado ‘mental consistente en una pérdida de contacto con la
realidad), -ataxia (descoordinacion en el movimiento de las partes del cuerpo) y disnea
(dificultad respiratoria o falta de aire). El riesgo de padecer estas reacciones adversas
aumenta en tratamientos: muy prolongados, a .dosis elevadas, y/o en pacientes con
insuficiencia renal o hepatica. Los eventuales efectos indeseables del cianuro pueden
minimizarse si se -administra hidroxicobalamina (vitamina B12) conjuntamente con
Niprusodio fada Inyectable:

~Raros (menos de | de cada 1000 pacientes, pero mas de 1 de cada 10.000 pacientes):
metahemoglobinemia (trastorno sanguineo en el cual el cuerpo no puede reciclar la
hemoglobina); hiperreflexia (exageracion de los reflejos), somnolencia, miosis (contraccion
de las. pupilas), taquicardia (pulso acelerado), arritmias (alteraciones del ritmo cardiaco),
hiperventilacion (respiracion mas rapida y/o profunda de lo normal), rash (cambio en la piel
que-afecta al color, aspecto y textura) y debilidad.

- Muy raros (frecuencia no conocida): hipoxia (falta de oxigeno), miastenia (enfermedad
caracterizada por debilidad en los musculos-del cuerpo), calambres musculares, sudoracion
excesiva, pérdida de consciencia..La'obligada monitorizacion de los efectos de'lamedicacion
por personal especializado-hace que sea-muy improbable el riesgo de intoxicacién por
Niprusodio fada Inyectable.

6~ COMO CONSERVAR NIPRUSODIO FADA

® Proteger.de la luz.
o Conservaren lugar fresco.
o Mantener fuera del alcance de-los nijios.
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7 — CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL

Envases conteniendo 1 y 25 frascos-ampolla, siendo éste Gltimo para Uso Exclusivo de
Hospitales

“ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO BAJO PRESCRIPCION Y
VIGILANCIA MEDICA. NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA”

8 — QUE DEBO HACER EN CASO DE SOBREDOSIS O ADMINISTRACION
ACCIDENTAL

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, -concurrir al hospital mas cercano o
comunicarse con los siguientes Centros de Toxicologia:

Atencion especializada para niffos:
Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez: (011)4962-6666/2247
" Séanchez de Bustamante 1399 (C.A.B.A))

Atericion especializada para adultos:

Hospital A. Posadas: (011)4658-7777 - 4654-6648

Av, Presidente Tllia y Marconi (Haedo - Pcia. de:Buenos Aires)
Hospital Fernandez: (011)4801-5555

Cervifio:3356 (C.A.B.A.)

MANTENER ALEJADO DEL ALCANCE DE LOS NINOS,
ANTE CUALQUIER DUDA CONSULTE A SUMEDICO Y/O FARMACEUTICO
Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° 36.001
Elaborado en: Av. 12 de octubre N° 4444~ Quilmes - Buenos Aires.

LABORATORIO INTERNACIONAL ARGENTINO S.A.
Tabaré 1641/69 (C1437FHM)

Buenos Aires

Directora Técnica: P4ula A. Fernandez = Farmacéutica.
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Notificacion. de sospechas de reacciones adversas
Es_importante notificar. sospechas de reacciones adversas_al medicamento tras_su
autorizacion. Ello permlte una supervision continuada de la relacién beneficio/riesgo del
medicamento. Se invita a [os profesuonales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones
adversas a través del Slstema Namonal de Farmacovigilancia al siguieinte link:

http: //snstemas anmat.gov.ar/aplicaciones net/applications/fvg eventos adversos nuevo/in
dex:himi
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