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BUENOS AIRES, {1 § MAR 2011

VISTO el Expediente N°© 1-0047-0000-004914-09-1 del
Registro de esta Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y

Tecnologia Médica (ANMAT), y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones GOBBI NOVAG S.A.
solicita se autorice la Iinscripcion en el Registro de Especialidades
Medicinales (REM) de esta Administracion Nacional, de una nueva
especialidad medicinal, la que sera elaborada en la RepUblica Argentina.

Que de la misma existe por lo menos un producto similar
registrado y comercializado en la Republica Argentina.

Que las actividades de elaboracién y comercializacion de
especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463
y los Decretos 9.763/64, 1.890/92, y 150/92 (T.0O. Decreto 177/93), y
normas complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art, 3° del
Decreto 150/92 T.0. Decreto 177/93.

Que consta la evaluacidon técnica producida por el

Departarmento de Registro.
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Que consta la evaluacidn técnica producida por el Instituto
Nacional de Medicamentos, en la que informa que el producto estudiado
retine los requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y que
los establecimientos declarados demuestran aptitud para la elaboracion y
el control de calidad del producto cuya inscripcion en el Registro se
solicita.

Que consta la evaluacién técnica producida por la Direccion
de Evaluacién de Medicamentos, en la que informa que la indicacion,
posologia, via de administracion, condicidon de venta, y los proyectos de
rétulos y de prospectos se consideran aceptables y rednen los requisitos
que contempla la norma legal vigente.

Que los datos identificatorios caracteristicos a ser
transcriptos en los proyectos de la Disposicion Autorizante y del
Certificado correspondiente, han sido convalidados por las dreas técnicas
precedentemente citadas.

Que la Direccion de Asuntos Juridicos de esta Administracion
Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos legales
y formales que contempla la normativa vigente en la materia.

Que corresponde autorizar la inscripcidon en el REM de la

especialldad medicinal objeto de la solicitud.
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Que se actla en virtud de las facultades conferidas por el

Decreto 1490/92 y del Decreto 425/10,

Por ello;

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

ARTICULO 19- Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de
Especialidades Medicinales { REM ) de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Meédica de la especialidad
medicinal de nombre comercial REMIGOBBI y nombre/s genérico/s
REMIFENTANILO CLORHIDRATO, la gue sera elaborada en la Republica
Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite N° 1,2.1, por
GOBBI NOVAG S.A., con los Datos Identificatorios Caracteristicos gue
figuran como Anexo I de la presente Disposicion y que forma parte

integrante de la misma.
ARTICULO 2° - Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de
prospecto/s figurando como Anexo II de la presente Disposicion y que

forma parte integrante de la misma.
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ARTICULO 3¢ - Extiendese, sobre |la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcion en el REM, figurando como
Anexo III de la presente Disposicién y que forma parte Integrante de la
misma

ARTICULO 4° - En los rétulos y prospectos autorizados debera figurar la
leyenda: ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO
DE SALUD CERTIFICADO N° , con exclusion de toda otra leyenda no
contemplada en la norma legal vigente.

ARTICULO 59- Con caracter previo a la comercializacion del producto cuya
inscripcion se autoriza por la presente disposicion, el titular del mismo
debera notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio de la
elaboracién o importacién del primer lote a comercializar a los fines de
realizar la verificacion técnica consistente en la constatacion de la
capacidad de produccion y de control correspondiente.

ARTICULO 6° - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3°
sera por cinco (5) afios, a partir de la fecha impresa en el mismo.
ARTICULO 7°¢ - Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de
Especialidades Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas
notifiquese al interesado, haciéndole entrega de |a copia autenticada de la

presente Disposicién, conjuntamente con sus Anexos I, II, y III. Girese al
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Departamento de Registro a los fines de confeccionar el legajo

correspondiente. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE No: 1-0047-0000-004914-09-1

DISPOSICION NO: 1 g7 3 SRR

TSINGHER

r. oﬂo A. ORS ‘

Dsua,m-rgRVENﬂDR !
ANMAT.



ANEXO I

DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS De la ESPECIALIDAD

MEDICINAL inscripta en el REM mediante DISPOSICION ANMAT NO: ] 9 7 3

Nombre comercial: REMIGOBBI

Nombre/s genérico/s: REMIFENTANIL.O CLORHIDRATO

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracion: Granel: Instituto Biolégico Contemporaneo SA:
Bogota 3921/25 Ciudad Auténoma de Buenos Aires.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente

disposicion se detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: POLVO LIOFIOFILIZADO INYECTABLE.

Nombre Comercial: REMIGOBBI.

Clasificacién ATC: NO1AH.

Indicacion/es autorizada/s: ESTA INDICADO COMO AGENTE ANALGESICO
PARA SER UTILIZADO DURANTE LA INDUCCION Y/O MANTENIMIENTO DE

LA ANESTESIA GENERAL Y TAMBIEN PARA LA CONTINUACION DE LA

3/
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ANALGESIA EN EL PERfODO POST-OPERATORIO INMEDIATO BAJO
ESTRICTA SUPERVISION PROFESIONAL, DURANTE LA TRANSICION
HACIA ANALGESICOS DE ACCION PROLONGADA. ESTA INDICADO PARA
LA ANALGESIA DE LOS PACIENTES VENTILADOS EN LA UNIDAD DE
CUIDADOS INTENSIVOS.
Concentracion/es: 5 MG / AMPOLLA de REMIFENTANILO BASE (COMO
CLORHIDRATO).
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica é porcentual:
Genérico/s: REMIFENTANILO BASE (COMO CLORHIDRATO) 5 MG /
AMPOLLA.
Excipientes: GLICINA 15 MG / AMPOLLA, ACIDO CLORHIDRICO C.S.P.
pH=3,0.
Origen del producto: Sintético o Semisintético
Via/s de administracién: INFUSION IV
Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO (I) INCOLORO,
TAPON DE GOMA, PRECINTO DE ALY TAPA FLIP OFF
Presentacion: 1 y 5 Frascos Ampollas de 5 MG
Contenido por unidad de venta: 1 y 5 Frascos Ampollas de 5 MG

Periodo de vida Util: 36 meses

A



Forma de conservacion: ALMACENAR ENTRE 2°C Y 25¢C. LA SOLUCION
RECONSTITUIDA DE REMIGOBBI ES ESTABLE POR 24 HORAS A
TEMPERATURA AMBIENTE (259).

Condicién de expendio: BAJO RECETA OFICIAL Y DECRETO.

DISPOSICION No: 1 9 7 3
gy

j [j Dr. OTTO A ORSINGHER

SUB-INTERVENTOR
ANM.

N.M.AT.



ANEXO II
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S

De la ESPECIALIDAD MEDICINAL inscripta en el REM mediante

1973
f.,.g(,; ~E€‘7

Dr. OTTO A. ORSINGHER
SUB-INTERVENTOR -
AN.M.AT.

DISPOSICION ANMAT No©
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CERTIFICADO

Expediente N°: 1-0047-0000-004514-09-1

El Interventor de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposiciéon N°©

1 g 7 3 , ¥ de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N° 1.2.1., por

GOBBI NOVAG S.A., se autorizé la inscripcion en el Registro de Especialidades
Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes datos identificatorios
caracteristicos:

Nombre comercial: REMIGOBBI

Nombre/s genérico/s: REMIFENTANILO CLORHIDRATO

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracién: Granel: Instituto Biologico Contemporaneo SA: Bogota
3921/25 Ciudad Auténoma de Buenos Aires.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicion se

detallan a continuacién:

Forma farmacéutica: POLVO LIOFIOFILIZADO INYECTABLE.

Nombre Comercial: REMIGOBBI.
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Clasificacién ATC: NO1AH.

Indicacidn/es autorizada/s: ESTA INDICADO COMO AGENTE ANALGESICO PARA
SER UTILIZADO DURANTE LA INDUCCION Y/O MANTENIMIENTO DE LA
ANESTESIA GENERAL Y TAMBIEN PARA LA CONTINUACION DE LA ANALGESIA EN
EL PERIODO POST-OPERATORIO INMEDIATO BAJO ESTRICTA SUPERVISION
PROFESIONAL, DURANTE LA TRANSICION HACIA ANALGESICOS DE ACCION
PROLONGADA. ESTA INDICADO PARA LA ANALGESIA DE LOS PACIENTES
VENTILADOS EN LA UNIDAD DE CUIDADOS INTENSIVOS.

Concentracion/es: 5 MG / AMPOLLA de REMIFENTANILO BASE (COMO
CLORHIDRATO).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica é porcentual:

Genérico/s: REMIFENTANILO BASE (COMO CLORHIDRATO) 5 MG / AMPOLLA.
Excipientes: GLICINA 15 MG / AMPOLLA, ACIDO CLORHIDRICO C.S.P. pH=3,0.
Origen del producto: Sintético o Semisintético

Via/s de administracion: INFUSION IV

Envase/s Primario/s: FRASCO AMPOLLA DE VIDRIO (I) INCOLORO, TAPON DE
GOMA, PRECINTO DE AL Y TAPA FLIP OFF

Presentacién: 1 y 5 Frascos Ampollas de 5 MG

Contenido por unidad de venta: 1y 5 Frascos Ampollas de 5 MG

Periodo de vida Util: 36 meses

Forma de conservacidon: ALMACENAR ENTRE 2°C Y 25°C. LA SOLUCION

RECONSTITUIDA DE REMIGOBBI ES ESTABLE POR 24 HORAS A TEMPERATURA
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AMBIENTE (259).

Condicién de expendio: BAJO RECETA OFICIAL Y DECRETO.
p=
Se extiende a GOBBI NOVAG S.A. el Certificado N°© 5 6 1 9 “ , en la Ciudad

de Buenos Aires, a los dias del mes de _1 B MAB 2011 de ,

siendo su vigencia por cinco (5) afos a partir de la fecha impresa en el mismo.

DISPOSICION (ANMAT) No: 1 9 7 3

;,7 :;,{fm.;t { iLMW (4\’
Dr. OTTO A, ORSINGHER

SUB-INTERVENTOR
A N.M.A.T.



Proyecto de Rétulo

REMIGOBBI

REMIFENTANILO CLORHIDRATO
inyectable Liofilizado
Industria Argentina - Venta bajo receta oficial y decreto —E1
REMIGOBBI
Cada frasco ampolla contiene:
Remifentanilo base {(como clorhidrato) 500 mg
Glicina 15.0 mg
Acido clorhidrico csp pH= 3

Contenido: Estuche conteniendo 1 frasco ampolla
POSOLOGIA: Ver prospecto adjunto

CONSERVACION
Almacenar entre 2°C y 25°C. La solucién reconstituida de REMIGOBBI es estable
por 24 horas a temperatura ambiente (25°).

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
LOTE:
VENCIMIENTO:
Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud
Certificado N°
Gobbi Novag S.A.

Fabian Onsari 498- Wilde~ Prov. de Buenos Aires.
Director Técnico: Martin Cesar Dominguez - Farmacéutico.

~ Nota: Se adecua el rétulo segin disposicién 2819 ANMAT para agentes de uso
anestesioloégico anexo IX punto 2: color negro, banda ancha superior e inferior.




Proyecto de Rétulo

REMIGOBBI

REMIFENTANILO CLORHIDRATO
Inyectable Liofilizado
Industria Argentina - Venta bajo receta oficial y decreto —E1
REMIGOBBI
Cada frasco ampolla contiene:
Remifentanilo base (como clorhidrato) 5.00 mg
Glicina : 150 mg
Acido clorhidrico csp pH=3

Contenido; Estuche conteniendo § frascos ampolla
POSOLOGIA: Ver prospecto adjunto
CONSERVACION
Almacenar entre 2°C y 25°C. La solucién reconstituida de REMIGOBBI es estable
por 24 horas a temperatura ambiente (25°).
MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
LOTE:
VENCIMIENTO:
Especialidad Medicinal autorizada por el Ministeric de Salud
Certificado N°
Gobbi Novag S.A.

Fabian Onsari 498- Wilde- Prov. de Buenos Aires.
Rirector Técnico: Martin Cesar Dominguez - Farmacéutico.

-]

Nota: Se adecua el rétulo segin disposicién 2819 ANMAT paré agentes de uso
anestesiologico anexo I1X punto 2: color negro, banda ancha superior e inferior.

BELLETTING o
Lic. CATERINA "




PROYECTO DE PROSPECTO

REMIGOBBI
Remifentaniio Clorhidrato
Inyectable Liofilizado

Venta bajo receta oficial y decreto — E-1. Industria Argentina.

Composicién:

REMIGOBBI INYECTABLE LIOFILIZADO 5 mg
Cada frasco ampolia contiene:

Remifentanllo base (como clorhidrato) : 5.00 mg

Glicina ‘ 15.0 mg

Acido clorhidrico csp pH= 3
Indicaciones:

REMIGOBBI est4 indicado como agente analgésico para ser utilizado durante la induccion
y/o mantenimiento de la anestesia general y también para la continuacion e la analgesia
en el periodo post-operatorio inmediato bajo estricta supervision profesiqnal, durante la
transicidén hacia analgésicos de accién prolongada. REMIGOBBI estd indicado para la
analgesia de los pacientes ventilados en la unidad de cuidados intensivos.

Propledades:
Propiedades farmacodinamicas: el Remifentaniio es un agonista selectivo de los
receptores m de los opioides, de un comienzo de accidn rapido y de accién breve. La
actividad del Remifentanilo en dichos receptores es antagonizada por antagonistas de los
narcéticos tales como la naloxona. La valoracidén de ia histamina en pacientes y en
voluntarios sanos han demostrado que sus niveles no ascienden tras la agdministraciéon en
bolo de Remifentanilo a dosis de hasta 30 meg/kg.
Propiedades farmacocinéticas: tras la administracion de las dosis recomendadas de
Remifentanilo, la vida media bioldgica efectiva es de 3 a 10 minutos. La depuracion media
del Remifentanilo en adultos jévenes y sanos es de 40 mi/min/kg, el volumen de
distribucion central es de 100 mlfkg v el volumen de distribucién en estado estable es de
350 mbkg. La concentracion hemdtica del Remifentanilo es proporcional a la dosis
~administrada, dentro de toda la escala de las recomendadas. Por cada aumento de 0.1
meg/kg/min de 1a velocidad de infusidn, la concentracidn hemdtica del Remifentanilo
ascendera 2.5 ng/ml. Unidén a proteinas plasmaticas: Aproximadamente al 70%.
Metabolismo: el Remifentanilo es un opioide metabolizado por las eslerasas que es
susceptible al metabolismo por esterasas no especificas de la sangre y de los tejidos. El
metabolismo del Remifentanilo conduce a la formacién de un metaboiito de acido
carboxilico esencialmente inactivo (1/4600 veces menos potente que el Ramifentanilo). La
vida media del metabglito en los adultos sanos es de 2 horas. Aproximadamente un 95%
del Remifentanilo se recupera de la orina en forma del metabolito acide carboxilico. El
remifentanilo no es un sustrato para la colinesterasa plasmdtica. Paso a la placentay a la
leche: los estudios de ia transferencia placentaria realizados en ratas y cdnejos revelaron
que las crias estan expuestas al remifentanilo y/o a sus metabolitos durante su
crecimiento y desarrolio. Material relacionado con el remifentanilo es transferido a la leche
de las ratas lactantes. En una prueba clinica realizada en humanos, fa concentracién de
remifentanilo en la sangre fetal fue de aproximadamente un 50% la de la sangre matema.
La relacién arterial venosa fetal de las concentraciones de remifentanio fue

{/




Anestesia cardiaca: la depuraclén dei remifentanilo disminuye hasta un 20% durante lak<;
intervenciones de bypass cardiopulmonar hipotérmico (28°). La disminucion de la
temperatura corporal disminuye la ellmlnacion por depuracién un 3% por grado
centigrado. Insuficiencia renal: la farmacocinética del remifentanilc no cambia en
pacientes con un fuerte compromiso renal (depuracion de la creatlnina, <10 ml/minuto).
En pacientes anéfricos, la vida media del metaboiito dcido carboxiiico aumenta a
aproximadamente 30 horas. No obstante, y en vista de la relacién calculada de potencia
del metabolito respecto a la molécula madre {1:4.600), las simulaciones farmacocinéticas
indican que el metaboiite &cido carboxlico no se acumulara a concentraciones
clinicamente activas tras infusiones de remifentanilo de hasta 2 mcg/kg/min durante unas
12 horas. insuficiencia hepatica: la farmacocinética del remifentanilo .no cambia en
pacientes con un fuerte compromiso hepdatico que estdn esperando un {raspiante de
higado, ni durante la fase anhepética de la intervencién en si. Los pacientes con un fuerte
compromisc hepético pudieran ser ligeramente mas sensibies a los efectos depresores de
la respiracion del remifentanilo. Estos pacientes deben ser estrechamentp vigilados, y la
dosis de remifentanilc debe titularse seglin las necesidades individuhles. Pacientes
pediatricos: en ios nifos de 5 dias a 17 afios de edad, la depuracién media y el volumen
de distribucidn en estado estable del remifentanilo son mayores y bajan a los valores de
los adultos sanos jévenes para |la edad de los 17 afios. La vida media dei remifentanilo no
es muy distinta en los neonatos, lo que indica que los cambios del efecto del analgésico a
raiz de cambios de ia velocidad de infusién del remifentanilo serfan rapidos y parecidos a
los observados en adultos sanos jovenes. La farmacocinética del metabolito éacido
carboxllico en pacientes pediatricos de 2 a 17 afios de edad es parecidaja la observada
en adultos, cuando se corrige por lag diferencias del peso corporal. Pacientes geriatricos:
la depuracién del remifentanilo es ligeramente menor (aproximadamente un 25%) en los
pacientes geriatricos (>65 afios). La actividad fammacodindmica del remifentanilo aumenta
segUin avanza la edad. Las pacientes geriatricos tienen una EC del remifentanilo para la
formacién de ondas delta en el electroencefalograma (EEG) 50% menor que los pacientes
jévenes; por lo tanto, la dosis inicial de remifentanilo tiene que reducirse un 50%, y
después debe titularse cuidadosamente a fin de ajustarla a las necesidades individuales
de cada paclente. Informacién de seguridad preclinica: la administracion por via intratecal
de la formulacién con glicina sin el remifentanilo a parros les causé agitacidn, dolor,
disfuncién y la falta de coordinacién de las patas traseras, Se piensa que estos efectos
son secundarios a la glicina. Esta se usa comentemente como excipiente dn los productos
para uso por via intravenosa, y este hallazgo no afecta la administracion de REMIGOBBI
por dicha via. No ha habido ningln otro hallazgo de importancia clinica.

Posologia:

REMIGOBEI debe ser administrado solamente en condiciones de equipamiento técnico
adecuado para el monitoreo y apoyo de la funcién respiratoria y cardlovascular, y deberd
ser controlado por personal especificamente entrenado en el uso de drogas anestésicas y
en el reconocimiento Y manejo de los efectos adversos posibles de los opioides potentes,
incluyendo la resucitacion cardiaca y respiratoria. Las condiciones dptimas requeridas
incluyen el establecimiento y mantenimiento de una via aérea permeable y asistencia
ventilatoria. La infusion por via intravenosa continua de REMIGOBBI puede ser instatada
mediante un dispositive de infusion calibrade. Esa via de infusion debe ser conectada o
estar junto a una canula venosa con el objeto de minimizar el potencial espacio muerto.
Se deberéa tener especial cuidado para evitar la obstruccion o desconexién de la linea de
infusién y de eliminar el liquido residual después del uso de REMIGOBBI. REMIGOBBI!
debe ser utillzado solamente por via I.V. y no puede ser usado para inyeccién epidural o




intratecal. REMIGOBBI es sstable durante 24 hs. a temperatura ambiente (25° C) después
de su reconstitucion y para su dilucién a una concentracion de entre 20 a 250 pg/mi (la
dilucién recomendada para adulios es de 50 ug/ml y 20 - 25 pg/ml para pacientes
pediatricos de 1 afio de edad en adelante) con una de las siguientes soluciones para
inyeccion |.V.: agua esterilizada para inyecciones, dextrosa al 5%, dextrosa al 5% vy
soiucién de cioruro de sodio 0.9%, solucidn de cloruro de sodio 0.9%, solucién de cicruro
de sodio 0.45%. La administraciéon de REMIGOBB! debera ser individual y basada en ia
respuesta del paclents. No se recomienda su uso ¢como Unico agente en ia anestesia
general.

Infusidn en bolos infusién continua
(mcg/kg) (meg/kg/min)
Indicacién (administrado en no
menos de 30

segundos) Velocidad inicial Rango
Induccion de la
anestesia en 1 05-1 -
pacientes ventilados
Mantencion de |a anestesia en pacientes ventilados
Oxido nitroso (66%) 05-1 04 0,12
Isoflurano (dosis 05-1 0,25 - 0,06-2
inicial 0.5 CAM)
Propofol (dosis iniciai 05-1 0,25 005-2
100 meg/kg/min)
Manutenciéon de la
:2:;::;'3 ncon No recomendada 0,04 0,025 - 0,1
espontéanea
Continuacidn de la
analgesia en el -
periodo post- No recomendada 0,1 0,025-0,2
operatorio inmediato

Cuando se utiiza como infusién en "boic® REMIGOBBI debe ser administrado en un
tiempo no menor a 30 segundos. A las dosis antes recomendadas, remifentanilo reduce
significativamente la cantidad del agente hipnético requerido para mantener la anestesia.
Por io tanto, isofiurano y propofol deberan ser administrados como se racomienda para
avitar la excesiva profundizacion de la anestesia. No existen datos suficientes para
recomendaciones posoidgicas para ia administracién simultdnea de remifentanilo con
otros hipnoticos.

Induccion de la anestesia: REMIGOBBI Debe ser administrado junto con I3 dosis estandar
de un agente hipndtico, tai como propofol, tiopental o Isoflurano. REMIGOBB! puede ser
administrado a una tasa de infusién de 0.5 a 1 pg/kg/min. con o sin una infusién iniciai en
bolo de 1 pg/kg por un tiempo no menor a 30 segundos. No serd necesaria una infusién
en bolo si ia intubacién endotraqueal ocurre 8 2 10 minutos iuego del comienzo de la
infusién de REMIGOBBI.

Mantenimiento de la anestesia en los pacientes ventilados: Luego de ia intubacidn
endotraqueal la tasa de infusion de REMIGOBB| debera disminuir, de acuerdo a ia técnica
anestésica, como se indica en la gula. Debide al rdpido comienzo de accion de
REMIGOBBI y a su corta duracion, |a tasa de administracidn durante la ahestesia puede




una infusién suplementaria en bolo puede ser administrada cada 2 a § minutos.
Anestesia con ventilacion espontdnea: En estas situaciones puede ocurrir depresion
respiratoria. Sera necesario especial cuidado en ajusiar la dosis a los requerimientos del
paciente y podra ser necesaria ayuda ventilatoria. La tasa de infusién inicial recomendada
para la induccién y mantenimiento de la anestesia es de 0.04 pg/kg/min. titulada hasta la
obtencion del efecto. También han sido estudiados rangos de infusion de 0.025 a 0.1
ug/kg/min. La administracion en bolo no estda recomendada en esta situacion.
Continuacion dentro del periodo post-operatorio inmediato: Para el caso que no se haya
instituido analgesia de accién prolongada antes del fin de la cirugia, REMIGOBBI puede
ser utilizado para la continuidad y mantenimiento de la analgesia durante el perlodo post-
operatorio inmediato hasta que se alcance el maximo efecto de los analgésicos de accion
prolongada. En los pacientes ventilados ia tasa de infusidn debe confinuar siendo titulada
hasta la obtencién del efecto. En pacientes que estan respirando espontaneamente la
tasa de infusion de REMIGOBBI inicialmente deberd disminuir a 0.1 pg/kg/min. La tasa de
infusion puede ser incrementada o disminuida a razén de no mas de 0.025 ug/kg/min.
cada 5 minutos, con el objeto de balancear los niveles de analgesia y la frecuencia
respiratoria del paciente. REMIGOBBI, usada en bolo de infusién, no estéd recomendada
para el tratamiento del dolor durante el periodo post-operatorio en pacientes que resplran
espontdneamente. REMIGOBBI debe ser administrado soiamente dentro de ambientes
completamente equipados para el monitoreo y |a asistencia de las funciones respiratorias
y cardiovasculares, bajo la estricta supervision de personal especialmente entrenado para
la deteccion y tratamiento de los efectos respiratorios de potentes opiaceos.

Guia para la interrupcion: Debido a la rapida desaparicion del efecto de REMIGOBB!, no
quedara actividad opioide residual dentro de los 5 a 10 minutos después de la
interrupcion. Por lo tanto, para los pacientes quirdrgicos que se espera sufriran dolores
post-operatorios, es conveniente administrar otros analgésicos antes de interrumpir la
administracion de REMIGOBBI.

Medicacion concomitante: Remifentanilo disminuye la cantidad necesaria de dosis de
anestésicos inhalados, hipndticos y benzodiazepinas requeridas para la anestesia. Con el
uso concomitante de remifertaniio, las dosis de isoflurano, tiopental, propofoi y
temazepan pueden reducirse hasta en un 75%.

Pacientes pediatricos (1 a 12 aftlos de edad): Induccién de la anestesia: No existen datos
suficientes como para realizar recomendaciones posoldgicas. Mantenimiento de la
anestesia:

i Infustén continua
infusién en bolos )
Anestésico (meg/kg) (meg/kg/min)
concomitante (administrado en no
menos de 30 -
: G Velocidad de
segundos) Velocidad Inicial mantenimiento tipica
O}vggﬁc; nifoso 1 0.4 - 04a3
E'g'%ti';:.gd"s" inicial 1 0,25 005213
Sevofluorano (dosis
inicial 0.3 CAM) 1 0.25 0,052 0,9
{soflurano (dosis
inicial 0.5 CAM) 1 0,25 0,086a0,9
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*CAM: Concentracion alvaoiar minima

Cuando se utiiza REMIGOBBI como infusién en "bolo" debe ser administrado en no
menos de 30 segundos. La cirugia no debiera comenzar hasta por io menos § minutos
después dei inicio de la infusién de REMIGOBBI, sl la inyeccién en bolo simultdnea no se
hubiese efectuado. Para ia administracién de Oxido nitroso {(70%) ¢on REMIGOBBI, [as
tasas de infusiébn de mantenimiento normales deben estar entre 0.4 y 3 pg/kg/min., y
aunque no han sido especificamente estudiadas, la informacién en adultos sugiere que
0.4 ug/kg/min. es una apropiada dosis de inicio. L.os pacientes pediatricos deben ser
monitoreados y las dosis tituladas de acuerdo a la profundidad de la analgesia para el
procedimiento quirurgico.

Medicacion concomitante: A las dosis recomendadas ei remifentanilo reduce
significativamente la cantidad de agente hipnético requerido para mantener ia anestesia.
Por lo tanto isoflurano, halotano y sevofiurano deben ser administrados segin se
recomienda para evitar una excesiva profundidad de la anestesia. No existe informacion
disponibie sobre recomendaciones de dosis para uso simultaneo de ofros hipnéticos.
Manejo del paciente en el periodo post-operatorio inmediato: Debido a la rapida
desaparicién de ia accion de REMIGOBBI, no habra actividad residual en 5 a 10 minutos
luego de su interrupcién. Por Io tanto, a los pacientes sometidos a intervencién quirdrgica,
quienes se espera gque tendran doiores post-operatorios, se les administran analgésicos
antes de interrumpir REMIGOBBI.

Recién nacidos y lactantes menores de 1 afio: La farmacocinética de remiféntanilo en este
grupo de edad es simiiar a la presentada en adultos, iuego de un ajuste en funcién del
peso corporal. Sin embargo, no existe suficiente informacidn cilnica para dar
recomendaciones de dosis para este grupo etario.

Anestesia cardlaca: Aduftos:

; Infusioén continua
infusién en bolos Y
(mcg/kg) (mcg/kg/min)
indicacién {administrado en no
menos de 30 :
$89UNdOS) Velocidad inicial man\{:riﬁrﬁf::t’odgpica
Intubacién No recomendada 1 -
Mantenimiento de ia _
anestesia isofiurano
(dosis inicial 0.4 05af 1 0003a4
CAM)
Propofoi (dosis iniciai
50 meg/kg/min) 0.5a1 1 0,0384.3
Continuacién de la
analgesia
postoperatoria antes No recomendada 1 Oa1
de la extubacion
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Induccion de la anestesia: Después de la administracion de hipnéticos para lograr la
pérdida de conciencia, REMIGOBB! debiera ser administrado con una tasa de infusidn
inicial de 1 pg/kg/min. El uso de REMIGOBBI en bolo de infusion durante la induccidn en
pacientes cardlacos quirirgicos no es recomendado. La intubacidn endotraqueal no
debera ocunir hasta por lo menos 5 minutos después del comienzo de la infusion.
Mantenimiento de la aneslesia: Después de la intubacién endotraqueal, la tasa de infusion
de REMIGOBBI debe ser ajustada de acuerdo a las necesidades del paciente. Dosis en
bolo supiementarias pueden ser administradas, segin se requiera. A los pacientes
cardiacos de alto riesgo, como los que poseen una pobre funcion ventricular o que han
sido intervenidos a nive! de las vélvulas cardlacas, deben administrarseles una dosis en
bolo maxima de 0.5 pg/kg. Estas recomendaciones de dosis también se aplican en bypass
cardiopulmonar hipotérmico. Medicacidn concomitante: A las dosis antes recomendadas,
remifentaniio reduce significativamente |a cantidad del agente hipnético requerido para
mantener ia anestesia, Por lo tanto, isoflurano y propofol deberdn ser administrados como
se recomlenda para avitar la exceslva profundidad de la anestesia. No'se dispone de
datos sobre las recomendaciones de dosaje para el uso simultaneo de otros hipnéticos
con remifentanilo. Continuacién en el post-operatorio para proveer analgesia previa a la
extubacion: Se recomienda que la infusion de REMIGOBBI sea mantenida a la tasa final
intra-operatoria durante la transferencia de los pacientes al érea de ‘cuidados post-
operatorios. Hasta la llegada a esta 4rea, la infusidon debe ser mantenida inicialmente a
una tasa de 1 pg/kg/min. hasta que e! pacierle haya alcanzado una respiracion
esponténea suficiente y pueda ser extubado. El nivel de analgesla y sedacién del paciente
debe ser monitoreado de cerca y la tasa de infusién de REMIGOBBI ! ajustada a los
requerimientos individuales del paciente. La administracion postioperatoria de
REMIGOBBI a largo plazo en pacientes con complicaciones médicas significantes tales
como falla organica muitiple no ha sido estudiada. Anaigesia alftenativa previa a la
discontinuacion de REMIGOBBI. Debido a la rapida desapariciéon del efecto de
REMIGOBB!, no quedara actividad opiolde residual dentro de los 5 a 10 minutes después
de la interrupcion. Previamente a la discontinuacion de REMIGOBB!, los pacientes deben
contar con agentes sedativos y analgésicos alternativos el tiempo suficiente para permitir
que los efectos terapeuticos de los mismos se instalen. Gula para la inferrupcidn de
REMIGOBBI!: Debido a la rapida desaparicién de REMIGOBBI, han sido reportados en
pacientes cardiacos hipertension, temblores y dolores inmediatamente después de la
discontinuacién. Para minimizar los riesgos de aparicion de estos sintomas secundarios,
se debe establecer un tratamiento analgésico aitemativo adecuado antes de interrumpir la
infusion de REMIGOBBI, la que se realizard disminuyendo la tasa de infukidn en 50% en
3 6 4 pasos en intervaios de 10 minutos. Durante el desacostumbramiento del equipo de
ventilacion la tasa de infusidn de REMIGOBBI no debe ser aumentada; en cambio la
modificacién de dosis debe ser paulatina y se debe tratar con analgésicos altemativos
segun sea necesario. Se recomienda tratar de modo apropiado las modificaciones
hemodinamicas. tales como la hipertension y la taquicardia, por medio de medicamentos
altemativos apropiados. Cuando otros agentes opioides son administrados como parte del
régimen de transicién a |la analgesia alternativa, el paciente debe ser cuidadosamente
monitoreado. El beneficio de proveer una adecuada analgesia post-operatoria debe ser
siempre balanceado con el potencial riesgo de depresion respiratoria con este tipo de
agentes.

Utilizacién en la unidad de cuidados intenslvos: REMIGOBBI puede ser ulilizado para
la analgesia de pacientes ventilados en la unidad de cuidados intensivos. De ser




necesario, se afiadirian agentes sedanies. En ensayos clinices controiade
establecieron la toierancia y la eficacia de la utilizacién de remifentanilo en pacientes
unidad de cuidados intensivos durante 3 dias. Debido a esto, no se aconseja la utilizac
de REMIGOBBI por mas de 3 dias, En adultos se recomienda comenzar con una tasa de
infusién de 0.1 pg/kg/min. (8 pg/kg/h) hasta 0.15 pg/kg/min. (9 uglkgm). La tasa de
infusién debe ser incrementada a razén de 0.025 pg/kg/min. (1.5 pg/kg/h) hasta alcanzar
el nivel de anaigesia deseado. Se prevé un intervaio de al menos 5 minutos entre 2
ajustes posologicos. Se debera evaluar regularmente el estado del paciente para ajustar
la tasa de infusion de REMIGOBBI. Si se aicanza una tasa de infusién de 0.2 pg/kg/min.
(12 pg/kg/h) y se requiere sedar, se recomienda iniciar ila administracién con un sedante
apropiado. La dosis del sedante debe adaptarse ai nivel de sedacién deseado. La tasa de
infusién de REMIGOBBI puede ser nuevamente incrementada a razén de 0.025
pg/kg/min. (1.5 pg/ka/h) si es necesaria analgesia supiementaria. Las tablas siguientes
resumen las tasas de infusién iniciales y los intervaios posoldgicos en pacientes
individuaies para ia analgesia.

La administracién de REMIGOBBI en boio no se recomienda en ia unidad de cuidados
intensivos. La utifizacién de REMIGOBBI reduce las dosis de los sedantas asociados. A
continuacion se detaiian las dosis de los sedantes.

Los sedantes deben ser administrados independientemente para permitir su graduacion.
Anaigesia complementaria para los pacientes ventilados sometidos
procedimientos de estimulaciones dolorosas; La tasa de infusidn de REMIGOBEI
puede ser aumentada para proporcionar una cobertura analgésica en ios pacientes
sometidos a procedimientos de estimulaciones dolorosas, como lag aspiraciones
endotraqueales, curaciones y kinesioterapia. Anles dei inicio dei protedimiento, se
recomienda mantener durante al menos 5 minutos la tasa de infusién de 0.1 pg/kg/min. (6
pgfkg/h). Cada 2 ¢ 5 minutos, pueden realizarse otros ajustes en ia posologia
incrementando la tasa de infusién progresivamente en un 25%-50%, de mado de prevenir
0 responder a una necesidad compiementaria en ia analgesia. Durante la estimulacién
dolorosa, Ia tasa media de infusién debe ser de 0.256 pg/kg/min. (15 pg/kgmh) con un
méximo de 0.74 ug/kg/min. (45 pg/kg/h) para obtener una analgesia adicional. Terapia de
relevo durante la discontinuacién de REMIGOBBI: Cuaiquiera sea la duracién de ia
infusién y dado que el efecto de REMIGOBBI es muy répido, la actividad morfinica
residuail no persiste mas de 5 a 10 minutos después de discontinuar la administracion.
Luego de la administracién de REMIGOBBI pueden ocurrr toierancia e hiperaigesia,
Debido a esto, antes de suprimir ta infusién con REMIGOBBI, se le deben administrar al
paciente analgésicos y sedantes alternativos a fin de evitar una posibie hiperaigesia y
modificaciones hemodindmicas asociadas. Deberdn ser administrados respetando un
lapso de tiempo suficiente para que se manifieste su efecto terapéutico. Dentro de las
diferentes posibilidades de anaigesia, s& pueden administrar analgésicos de iarga
duracién por via oral, |.V. o locorregional. Esta administracién debera ser cantrolada por ia
enfermera o el paciente. Eslas técnicas deberén estar sistematicamente adaptadas a las
necesidades del paciente, de acuerdo a la reduccién de la tasa de infusidén del
remifentanilo. Antes de ia supresién de REMIGOBBI se recomienda la eleccién de los
analgésicos, las dosis y el momento de la administracién. Con el fiempo, puede
desarroilarse tolerancia por la utilizacién prolongada de agonistas: mu-opioides.
Recomendaciones para Ja extubacion y disconfinuacion de ~ REMIGOBBI:
Aproximadamente 1 hora antes de la extubacién, se recomienda adaptar la tasa de
REMIGOBBI en incrementos de 0.1 pg/kg/min. (6 ug/kg/h) a fin de mejorat la calidad del
despertar luego de la administracién de remifentanilo. Después de la extubacién, la tasa
de infusién debe disminuirse en reducciones del 25% respelando intervalos de por o
menos 10 minutos entre cada reduccién hasta finalizar la infusién. Durante ia supresion
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de la ventilacién, no debe incrementarse la tasa de infusién del remifentanilo, pero puede
ser disminulda con la asociacion de analgésicos. Durante la discontinuacién de
REMIGOBB|, el tubo de infusion debe estar purgado o desacoplado para evitar cualquier
posible administracion posterior. Durante |a administracion de agentes morfinicos de
relevo analgésico, los pacientes deben ser atentamenie observados. El| beneficic de
obtener una 6ptima analgesia post-operatoria debe evaluarse en funcién del riesgo de una
potencial depresion respiratoria. Uso en nifios en la unidad de culdados intensivos: No
hay disponibles datos del uso de REMIGOBBI en nifios en ia unidad de cuidados
intensivos. Pacientes con insuficiencia renal en la unidad de cuidados intensivos: No
es necesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia renal, Incluidos aquellos
sometidos a didlisis. Sin embargo [a depuracién dei metabolito carboxiico dei
remifentanilo, se ve disminuida en pacientes con insuficiencia renal; Poblaciones
especiales: Pacientes mayores de 65 aflos de edad: La dosis inicial debeser |a mitad de
la recomendada para los adulies y luego titulada de acuerdo a las necesidades dei
paciente. Este ajuste de dosis se aplica para todas las fases de ia anestasia, incluyendo
induccion, mantenimiento y analgesia post-operatoria inmediata. No: es necesario
disminuir la dosis inicial en la unidad de cuidados intensivos. Pacientes obesos (més del
30% def peso ideal); Se recomienda que la dosis de REMIGOBBI sea reducida y basada
en el peso ideal ya que ia depuracién y el voiumen de distribucién de remifentaniio estén
mejor corelacionados con ei peso ideai que con el peso actuai de este tipp de pacientes.
Insuficlencia renai: No son necesarios ajustes de dosis. /nsuffciencia hepética: No son
necesarios ajustes de dosis. Sin embargo, los pacientes con severo ‘dafic hepético
pueden ser ligeramente mas sensibles al efecto depresor respiratorio dé remifentanilo.
Por tai razén serd necesario un monitoreo cercano y la dosis de remifentanilo debe ser
titulada de acuerdo a ia necesidad individual del paciente. Cirugia cardiaca: No es
necesario reducir la dosis iniciai (ver Guia de dosificacién para anestesia cardiaca).
Neurocirugla: La limilada experiencia ciinica ha demostrado que nc son necesarias
recomendaciones posoldgicas particulares en pacientes sometidos a neurocirugla.
Paclentes Grado lil1V de la Sociedad Americana de Anestesistas (ASA): $e recomienda
precaucion en ia administracion de REMIGOBBEI en estos pacientes, ya que ios efectos
hemodindmicos de |os opioides potentes pueden ser mas pronunciados. $e recomienda
reduccion en ia dosis inicial y ia subsecuente titulacidn de acuerdo a necesidad.

Efectos adversos: :

Los eventos adversos mas corrientemente asociados con el remifentanilo son extensiones
directas de sus efectos agonistas de los receptores pde ios opioides. La ingidencia globai
comunicada, determinada en estudios de todas las fases de anestesia controiada a ias
dosis recomendadas, es ia siguiente: Muy frecuentes (=10%): naugeas, vomitos,
hipotension, rigidez de os misculos esqueletaies. Frecuentes (=1% y <10%). escalofrios
postoperatorios, bradicardia, depresién respiratoria aguda, apnea, hipertension
postoperatoria. Poco frecuentes (=0.1% y <1%). hipoxia, estrefimiento, dolores
postoperatorios. Raros (<0.1%): sedacién (durante la recuperacion de ia anestesia
general). Estos eventos adversos desaparecen minutos después de cesar 0 disminuir la
velocidad de administracion del remifenianilo. Los siguientes efectos adversos vy
frecuencias han sido determinados por informes post-marketing: Muy raros, se han
descritc reacciones alérgicas, incluso anafllaxis, en pacientes que recibieron
Remifentaniio concomitantemente con uno o mas agentes anestésicos. Excppcionalmente
han sldo reportados casos de asistole / paro cardiaco, usualmente precedido por
bradicardia, en pacientes que recibieron remifentanilo concomitantemente con oiros
agentes anestésicos.
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Como contiene glicina en su composicidn, REMIGOBBI esta contraindicado para uso por
las vias epidural e Intralecal. REMIGOBB! estd contraindicado en pacientes con
hipersensibilidad conocida a cualquier componenie del preparado y a otros anélogos del
fentaniio.

Advertencias:

REMIGOBBI debe administrarse Unicamente en un marco plenamente dotado para la
vigitancia y apoyo de la respiracién y de la funcién cardiovascular por parte de personas
especificamente adiestradas en el uso de anestésicos y en el reconocimiento y
tratamiento de los efectos adversos y esperados de los opicides fuertes. Tal
adiestramiento tiene que incluir el establecimiento y manienimiento de la apertura
completa de las vias respiratorias y la ventilacion asistida, Como en el cako de todos los
opioides, no se recomienda usar REMIGOBBI como el unico agente an la anestesla
general.

Rigidez muscular; prevencidn y tratamienio. A las dosis recomendadas puede haber
rigidez muscular. Como en el caso de otros opioides, la incidencia de rigidez muscular
esta relacionada con la dosis y con la velocidad de administracién. Por consiguiente, las
infusiones en bolo deben durar no menos de 30 segundos. La rigidez muscular provocada
por el remifentaniio tiene que tratarse, dentro del marco del estado clinido del paciente,
caon fas medidas de apoyo apropiadas. La rigidez muscular axcesiva que aparece durante
la induccién de la anestesia debe tratarse la administracién de un blogueador
neuromuscular y/u otros hipnéticos adicionsles. La observada durante el uso del
remifentanilo como anaigésico puede tratarse cesando su administracién o disminuyendo
la velocidad de ésta. La resoluclon de la rigidez muscular, tras cesar la infusion de
remifentanilo, tiene lugar en cuestién de minutos. Alternativamente, puedé administrarse
un anlagonista de 108 opioides; por otra parte, esto pudiera invertir o atenuar el efecto
analgésico del remifentanilo.

Depresién respiratoria: tratamiento; como en el caso de todos los opioides fuertes, la
analgesia profunda va acompafiada de una gran depresién respiratoria. Por lo tanto, el
remifentanilo solamente debe utilzarse en zonas donde hay recursos: para vigilar y
tratarla. La aparicion de depresion respiratoria debe atenderse debidamente; ademds, se
disminuira fa velocidad de infusién por un 50%, o bien se cesara temporalmente. Al
contrario de otros analogos del fentanilo, el remifentaniio no ha demdstrado causar
depresién respiratoria recurrente ni siquiera tras su adminisiracién prolongada. No
obstante, como muchos factores pudieran afectar la recuperacién postoperatoria, es
Importante asegurar que se haya recobrado por completo el conocimiento y que haya una
ventilacldon espontdnea adecuada antes de que el paciente salga de !la zona de
recuperacion.

Efectos cardiovasculares: la hipotensién y bradicardia pueden tratarse disminuyendo la
velocidad de infusion de REMIGOBBI o la dosis de los anestésicos concurrentes, o bien
utilizando liquidos 1.V. y agentes vasopresores o anticolinérgicos segin sea necesario.
Los pacientes debilitados, hipovolémicos o senescentes pueden ser mas sensibies a los
efectos cardiovasculares del remifentaniio. ‘

Rapido fin de la accion: debido al fin muy répido de la accién de REMIGOBBI, no habra
actividad opioidea residual a los § a 10 minutos de abandonarse. En el caso de ios
pacientes sometidos a intervenciones quirirgicas en quienes se prevé habrda dolor
postoperatorio, deben adminisirarse analgésicos antes o inmediatamenté después dei
abandono de REMIGOBBI. Tiene que dejarse suficiente tiempo para aicanza el efscto
maximo del analgésico de accién prolongada. La eleccidn de éste serd apropiada a la
intervencion a la que haya sido sometido el paciente y también a la cantidad de cuidados
postoperatorios que necesilara.
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REMIGOBB! en ei espacio muerto del tubo LV. y/o canula suficiente para causar
depresion respiratoria, apnea y/o rigidez muscuiar, si se aclarara el tubo con liquidos |.V.
u otros farmacos. Esto puede evitarse administrando REMIGOBBI por un tubo 1.V, de
flujo rapido o por un tube I.V. dedicado que se limpie adecuadamente del farmaco residual
o0 que se quite cuando cese de administrarse REMIGOBBI.

Abuso de ia droga: como en el caso de otros oploides, ei remifentanilo puede provocar
dependencia.

Precauciones:

Embarazo y lactancia: Embarazo: no se han realizade estudios adecuados y bien
controlados en muieres embarazadas. REMIGOBBI solamente debe utiliarse durante el
embarazo si el beneficio potencial para la madre justifica el peiigro potent¢ial para el feto.
No se sabe si el remifentanilo se excreta por leche humana. Sin embargo, y debido a que
los andiogos del fentanilo si se excretan por elia y a que se encontré matérial relacionado
con el remifentanilo en la leche de rata tratada con &I, debera obrarse con cauteia al
administrar remifentanilo a madres laclantes.

Parto: no se ha demostrado la inocuidad dei remifentanilo durante eii parte. No hay
suficientes datos para poder recomendar su uso durante el parto o la seccion cesarea. Ei
remifentanilo cruza ia barrera piacentaria y ios anaiogos dei fentanilo ipueden causar
depresidn respiratoria en el nific. ‘

Efectos sobre ia capacidad para conducir y manejar maquinaria: si st prevé que ei
paciente va a ser dado de aita precozmente tras un tratamiento en que se han utilizado
anestésicos, deberé avisdrsele que no conduzca ni maneje maquinaria.

Interacclones medicamentosas:

El remifentaniio no es metabolizado por ia colinesterasa plasmatica y por lo tanto no se
prevén interacciones con los farmacos metabolizados por esta enzima. domo en &l caso
de otros opioides, ei remifentaniic disminuye la cantidad o la dosls ide anestésicos
inhalados e I.V. y de ias benzodiacepinas necesarias para la anesfesia. Si no se
disminuyeran ias dosis de los farmacos que deprimen ei SNC concomitantemente
administrados, el paciente puede experimentar una incidencia mayor de ios efectos
adversos asociados con esos agentes. Los efectos cardiovasculares de REMIGOBBI
(hipotensién y bradicardia) pueden verse exacerbados en ios pacientes que reciban
concomitantemente farmacos cardiodepresores tales como beta-bloqueadiores y agentes
bloqueadores del canai del calcio.

Sobredosificacién:

Como en el caso de todos los analgésicos opicides fuertes, ias:' sobredosis se
manifestarian por una ampiiacidn de las acciones farmacoidgicamente : previsibles del
remifentanilo. Graclas a la breve duracion de accién de REMIGOBBI| el potencial d
efeclos perjudiciales debido a una sobredosis se limita ai periodo justo después de que
ésta tenga lugar. La respuesta al abandono del farmaco es rdpida, y vueive a la linea
base en diez minutos. Si hubiera, o se sospechara, una sobredosis, s& adoptaran las
siguientes medidas: cese de ia administraciin de REMIGOBBI, mantenimiento de ias vias
respiratorias abiertas, iniciacion de la ventilacion asistida o controladal con oxigeno y
mantenimiento de una funcion cardiovascular adecuada. Si ia depresion respiratoria fuera
acompafiada de rigidez muscular, puede necesitarse un agerte bloqueador
neuromuscular a fin de faciiitar la respiracién asistida o controlada. Pueden utiiizarse
iiquidos |.V. y vasopresores para tratar la hipotension, ademas de otras medidas de
apoyo. La administracién por via intravenosa de un antagonista de ios opioides, tal como




la naloxona, puede realizarse como antidoto especifico para tratar la depresion
respiratoria seria y la ngidez muscular. No es probable que la duracion de la depresion
respiratoria tras una sobredosis de REMIGOBBI sea mas prolongada que la duracién de
accién del antagonista.

Incompatibliidades:

REMIGOBBI solamente debe mezclarse con las soluciones para infusién recomendadas.
No debe mezclarse con inyectable de Ringer Lactato ni con inyectable de Ringer Lactato y
Dextrosa al 5%. REMIGOBBI no debe mezclarse con propofol en la misma mezcla en
solucion |.V.. No se recomienda administrar REMIGOBBI por el mismo tubo I.V. que para
sangre/suero/plasma. Las esterasas nc especificas en los productos heméticos pusden
conducir a la hidrélisis del remifentanilo en su metabolito inactivo. REMIGOBBI no debe
mezclarse con ofros agentes terapéuticos antes de su administracion.

Conservaclén:

Conservar entre 2° y 25°

La solucidn reconstituida de REMIGOBBI es quimica y fisicamente estable por 24 horas a
temperetura ambiente (25°). Sin embargo, como REMIGOBBI no contiene un preservante
antimicrobiano, deben tomarse precauciones pare asegurar ia esterilidad de la solucion, el
producto reconstituido debe usarse prontamente y el remanente debe desdartarse.

Instrucciones de uso/manejo: REMIGOBBI debe reconstituirse con 1 mi de agua calidad
inyectable por mg de fentanilo. REMIGOBBI es estable durante 24 horas a temperature
amblente (25°) tras la reconstitucion, y se recomienda su dilucién adigional a 20-250
meg/mi (50 meg/ml es la dilucién recomendada para los adultos ¥ 20 a 25 meg/ml, para
los nifios de 1 afilo y mas) con uno de los siguientes liquidos |.V. .enumerados a
continuacion: agua calidad inyectabie; dextrosa al 5% inyectable; dextrosaial 5% y cloruro
sodico al 0,8% inyectables; cloruro sédico al 0,9% inyectable; cloruro sbdico al 0,45%
inyectable. REMIGOBBI ha demostrado ser compatible con los siguientes liquidos LV.
cuandc se administra en una infusion LV, en flujo: Inyectable Ringer Lactato, inyectable
Ringer Lactato y dextrosa al 5%. REMIGOBBI es compatible con propofo cuando se
administra en una infusion LV. en flujo. Las siguientes tablas dan direcirices sobre las
velogldades de infusion de REMIGORBB!:

Velocidades de infusién de REMIGOBB! (mi/kg/h)

Velocidad de Velocidad de entrega de ia infusion (ml/kg/h) para concentraciones en
antrega dei- solucion
farmaco 20 meg/mi 25 meg/mi 50 mcg/ml - 250 meg/mi
(mcg/kg/min) 1 mg/50m! 1 mg/40mi 1 mg/20m| 10 mg/40m|
0.0125 0.038 0.03 0.015 NR
0.025 0.075 0.06 0.03 ' NR
0.05 0.15 0.12 0.06 0.012
0.075 0.23 0.18 0.09 0.018
0.1 0.3 0.24 0.12 0.024
0.15 0.45 0.38 0.18 0.038
02 0.6 0.48 0.24 0.048
0.25 0.75 0.6 0.3 0.08
0.5 1.5 1.2 0.6 0.12
0.75 2.25 1.8 0.9 0.18
1.0 3.0 2.4 1.2 0.24
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Velocidades de infusién de REMIGOBBI (ml/h) con una solucién de 20 meg/mi
Velocidad de Peso del paciente (kg)
infusién
(meahgimin) | ° 10 20 30 40 50 60
0.0125 0.188 0.375 0.75 1.125 1.5 1.875 2.25
0.025 0375 0.75 1.5 2.25 3.0 3.75 4.5
0.05 0.75 1.5 3.0 4.5 6.0 7.5 8.0
0.075 1.125 2.25 4.5 B8.75 9.0 14.25 13.5
0.1 1.5 3.0 6.0 8.0 12.0 15.0 18.0
0.15 2.25 4.5 9.0 13.5 18.0 22.5 27.0
0.2 3.0 6.0 12.0 18.0 24.0 30.0 36.0
0.25 3.75 7.5 15.0 22.5 30.0 315 45.0
0.3 45 9.0 18.0 27.0 358.0 45.0 54.0
0.35 5.25 10.5 21.0 31.5 42.0 52.5 83.0
0.4 8.0 12.0 24.0 36.0 48.0 80.0 72.0
Veiocidades de infusién de REMIGOBBI (ml/h) con una solucién de 25 mcg_ml
Velocidad de Peso del paciente (ki
infusion 145 | 20 | 30 {40 | 50 | 60 | 70 | 80 | g0 | 100
(mog/kg/min) .
0.0125 0.3 0.8 0.9 1.2 1.5 1.8 2.1 24 ] 2.7 3.0
0.025 0.6 1.2 1.8 2.4 3.0 3.6 4.2 48 .| 54 6.0
0.05 1.2 2.4 3.8 4.8 6.0 7.2 8.4 96 ] 10.8 | 12.0
0.076 1.8 3.6 54 7.2 9.0 10.8 | 12.8 | 14. 44 16.2 | 18.0
0.1 2.4 4.8 7.2 9.6 120 | 144 | 168 | 19.2 | 2168 | 24.0
0.15 3.6 7.2 108 | 144 {180 | 216 | 25.2 | 28.B|| 32.4 ;| 36.0
0.2 4.8 9.6 144 | 19.2 | 24.0 | 28.8 | 338 334‘ 43.2 | 48.0
Velocidades de infusién de REMIGOBBI (ml/h) con una solucion de 50 mcglml
Velocida:bd de Peso del paciente (kg)
infusion
(mog/kg/min) 30 40 50 60 70 80 ‘ 80 100
0.025 0.9 1.2 1.5 1.8 2.1 24 2.7 3.0
0.05 1.8 2.4 3.0 3.6 4.2 4.8 5.4 6.0
0.075 2.7 36 4.5 5.4 6.3 7.2 8.1 9.0
0.1 3.6 4.8 6.0 7.2 8.4 9.8 10.8 12.0
0.15 5.4 7.2 9.0 10.8 12.8 14.4 18.2 18.0
0.2 7.2 9.6 12.0 14.4 16.8 19.2 216 240
0.25 9.0 12.0 15.0 18.0 21.0 24.0 27.0 30.0
0.5 18.0 24.0 30.0 35.0 42,0 48.0 54.0 60.0
0.75 27.0 35.0 45.0 54.0 83.0 72.0 81.0 90.0
1.0 36.0 48.0 60.0 72.0 84.0 6.0 108.0 120.0




1.25 45.0 60.0 75.0 20.0 105.0 | 120.0 | 135.0
1.5 54 .0 72.0 90.0 1080 ! 1260 | 1440 | 162.0
1.75 63.0 84.0 1050 | 126.0 | 147.0 | 188.0 | 189.0
2.0 72.0 96.0 120.0 | 144.0 | 168.0 | 1920 | 216.0
Velocidades de infusion de REMIGOBBI (ml/h) con una sclucion de 250 meg/m|
Velocidad de Peso del paciente (EP,L
infusion 30 40 50 60 70 80 90 | 100
| (meg/kg/min)
0.1 0.72 0.96 1.2 1.44 1.88 1,92 2.16 24
0.15 1.08 1.44 1.8 2.16 2.52 2.88 3.24 36
0.2 1.44 1.92 2.4 2.88 3.36 3.84 4,32 4.8
0.256 1.8 2.4 3.0 3.6 4.2 4.8 5.4 8.0
0.5 3.6 4.8 6.0 7.2 8.4 9.6 10.8 12.0
0.75 54 7.2 9.0 10.8 12.6 14.4 18.2 18.0
1.0 7.2 9.6 12.0 14.4 16.8 19.2 1.8 24.0
1.25 9.0 12.0 15.0 18.0 21.0 240 | 27.0 30.0
1.5 10.8 14.4 18.0 21.6 25.2 28.8 324 36.0
1.75 12.8 18.8 21.0 25.2 29.4 335 3r.8 42.0
2.0 14.4 19.2 24.0 28.8 338 38.4 43.2 48.0
Sobredosis:

Ante la eventualidad de una sobredosis concurrir al hospital mas cercano o comunicarse
con alguno de los centros de toxicologia del pais; |
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiémez: Tel. (011} 4962-6668/2247
Hospital A. Posadas: Tel. (011) 4654-6648/4858-7777
Hospital de Pedialria “Dr. Garrahan™. (011) 4943-1455

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Presentaciones:
Estuches conteniendo 1 y 5 frascos ampolla de S5mg de Remifentanilo.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Sajud
Certificado N*

Gobbi Novag S.A.

Fabian Onsari 498- Wilde- Prov. de Buenos Aires.

Director Técnico: Mariin Cesar Dominguez - Farmacéutico.

Fecha de Ultima actualizacion:




