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Disposicién
Nimero: DI-2018-2646-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Lunes 19 de Marzo de 2018‘

Referencia: 1-0047-0000-010183-17-1

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-010183-17-1 del Registro de la Administracién Nacional
de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma CONIFARMA -CONSORCIO DE
INTEGRACION FARMACEUTICA S.A., solicita la aprobacion de nuevos proyectos de
prospectos para la Especialidad Medicinal denominada SAGAL / REMIFENTANILO, Forma
farmacéutica y concentracion: POLVO LIOFILIZADO PARA ADMINISTRACION LV.,
REMIFENTANILO 1 mg — 2 mg — 5 mg; aprobada por Certificado N° 51.162.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas
vigentes, Ley de Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicién N°: 5904/96.

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de los datos
caracteristicos correspondientes a un certificado de Especialidad Medicinal otorgado en los
términos de la Disposicion ANMAT N° 5755/96, se encuentran establecidos en la Disposicion
ANMAT N° 6077/97.

Que la Direccién de Evaluacion'y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencién
de su competencia.

Que se actia 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 I°. — Autorizase a la firma CONIFARMA -CONSORCIO DE INTEGRACION
FARMACEUTICA S.A., propietaria de la Especialidad Medicinal denominada SAGAL /
REMIFENTANILO, Forma farmacéutica y concentracion: POLVO LIOFILIZADO PARA
ADMINISTRACION L.V., REMIFENTANILO 1 mg —- 2 mg — 5 mg, el nuevo proyecto de
prospecto obrante en el documento 1F-2017-30242891-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 51.162, cuando el
mismo se presente acompafiado de la presente Disposicidn.

ARTICULO 3°. - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y prospectos. Girese a la Direccion de Gestion de
Informacién Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese. .
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PROYECTO DE PROSPECTO

sAGAL®
REMIFENTANILO 1 mg/2 mg/5 mg

POLVO LIOFILIZADO PARA ADMINISTRACION LV.

INDUSTRIA ARGENTINA

VENTA BAJO' RECETA Y DECRETO (Est. 1)

FORMULA: 1mg 2mg 5mg
Cada frasco ampolla contiene:

Remifentanilo (como clorhidrato) 1mg 2mg 5mg
Glicina 15mg 15 mg 15 mg

Acido Clorhidrico diluido ¢.s.p. pH 3, luego de la reconstitucion.

ACCION TERAPEUTICA: -
Anestésico opioide (Codigo ATC NO1AHO06)
INDICACIONES PRINCIPALES:
SAGAL® estad indicado como coadyuvante analgesmo opicide para uso en la induccion y
mantenimiento de la anestesia general y como componente analgésico en el periodo
inmediatamente post operatorio bajo supervision médica directa, en una unidad de
recuperacion post anestésica o unidad de terapia intensiva.
El producto estd también indicado como componente analgésico de la anestesia local o
regional:
PROPIEDADES FARMACOLOGICAS:
FARMACODINAMIA:
SAGAL® (Remifentanilo) es un agonista p-opioide con rapido inicio y efecto de pico y corta
duracion de accion. La actividad p-opioide es antagonizada por antagonistas opioides como
la naloxona.
En ensayos de histamina realizados en poblaciones de voluntarios y pacientes, se ha
demostrado que luego de la administracién en bolo de remifentanilo en dosis de hasta 30ug/kg
no se observa elevacion de los niveles de histamina:
FARMACOCINETICA:
Luego de dosis intravenosas suministradas por 60 segundos, la farmacocinética del
remifentanilo obedece al modelo tricompartimental. Con una vida media de rapida distribucion
de 1 minuto, una menor vida media de distribucion de 6 minutos y una vida media de
eliminacion terminal de 10 a 20 minutos. Como el componente de eliminaciéon terminal
contribuye con menos de 10% de! area total bajo la curva de concentracion vs. tiempo
(AUC) la vida media biologica efectiva es de 3 a 5 minutos. Esto es similar a'3 a 10 minutos
de 1a vida media medida luego del término de infusiones prolongadas (hasta 4 horas) y esta
relacionado- con 10s tiempos de recuperacion observados luego de infusiones de hasta 12
horas. Las concentraciones de remifentanilo son proporcionales a la 'dosis suministrada a
través del intervalo.de dosis recomendado.
DISTRIBUCION:
El volumen inicial de distribucion (Vd) de remifentanilo es de aproximadamente 100 mL/kg y
representa la distribucion a través de la sangre y de los tejidos de rapida perfusion. El
remifentanilo se distribuye subsecuentemente en Ios tejidos periféricos con un volumen de
distribucion en el estado de equilibrio de aproximadamente 350 mlL/kg. Las concentraciones
de- remifentanilo, son proporcionales a la dosis administrada segin los rangos de dosis .
‘recomendados (Ver Tablas de velocidades de infusién).Se puede establecer la siguiente
correlacion: por cada 0,1 pg/kg/min de incremento. en la velocidad de infusion se produce un
incremento de 2,5 ng/mL en sangre. Los volimenes de distribucion generalmente estan
relacionados con el pesc corporal total (excepto en pacientes extremadamente obesos) en los
que se correlacionan mejor con el peso corporal ideal (IBW). El remifentanilo se liga
aproximadamente en el 70% con las proteinas plasmaticas, de lo que dos tercios estan ligados
a la-alfa-1-4cido-glicoproteina.
METABOLISMO:
&, remifentanilo es un opioide esterasa-metabolizado. Un enlace ester débil hace que este
¥puesl ﬁsceptlble a la hidrélisis. por las esterasas no espesificg,
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tejidos. De esta hidrolisis resulta la formacion del metabolito de acido carboxilico (acido 3-[4-

metoxicarbonil-4-[(1-oxopropilifenilamino] [-1-piperidino] propandico). y representa el paso
metabolico principal para el remifentanilo (>95%). El metabolito de acido carboxilico es
esencialmente inactivo (1/4.660 menor potencia que el remifentanilo) y es excretado por los
riffiohies con una vida media de eliminacion de aproximadamente 90 minutos.

El remifentanilo no es metabolizado por la colinesterasa del plasma (pseudo-colinesterasa) y
no es SImelcatlvamente metabolizado por el higado o por el pulmon.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION:

SAGAL®E (Remifentanilo) debe ser administrado solamente en condiciones de equipamiento
técnico adecuado para el monitoreo y apoyo de la funcidén respiratoria y cardiovascular.
‘Deberéd 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 maniobras de resucitacion cardiaca y respiratoria. Estas condiciones
incluyen el establecimiento y mantenimiento de una via aérea permeable y asistencia
ventilatoria. Solamente se debera suministrar infusiones continuas a través de equipos de
infusion. El suministro 1V en bolus solamente'debera ser usado durante el mantenimiento de la
anestesia -general. En pacientes no entubados, deben ser suministradas dosis nicas del
producto-a intervaios de 30 a 60 segundos. La interrupcion de la infusion del producto podra
resultar en una rapida interrupcion del-efecto anestésico.

Pueden efectuarse inyecciones de SAGAL® (Remifentanilo) en los tubos de infusién o cerca
de la canula venosa con el objeto de minimizar el potencial e$pacio muerto. Luego de la
interrupcion -del producto debe limpiarse el equipo intravenoso para prevenir un posterior e
inadvertido suministro de remifentanilo.

SAGALR® (Remifentanilo) debe utilizarse exclusivamente por via intravenosa. Debido a la
presencia de glicina en la formulacion, SAGAL® (Remifentaniio) esta contraindicado para
administracion peridural ointratecal.

No se debe utilizar SAGAL® como agente unico para la induccidn de anestesia general, ya
que en esas circunstancias la droga esta asociada con la alta incidencia de apnea, rigidez
muscular y taquicardia.

PREPARACION:

Debe agregarse 1 mL de diluyente por mg de remifentanilo base al frasco- ampolla,
resultando en-una solucion conteniendo 1-mg por ml. El producto, antes de ser administrado
al-paciente, debe ser-diluido como se describe a continuacién:

1mg puede ser diluido con 40 6 20 mL para una concentracién final-de 25 6 50ug por mL,
respectivamente.

2mg puede ser diluido- con 80 6 40 mL para una concentraonon final de 25 6 50 g por mL,
respectivamente.

5-mg puede ser diluido con 200, 100 6 20 mL para una concentracion final de 25, 50 6 250
ug por ml., respectivamente.

La dilucién recomendada para anestesia general es de 50 pg/mL. El remifentanilo puede ser
diluido  con agua para inyectables, Dextrosa al 5% inyectable, Dextrosa al 5% y Cloruro de
Sodio 0,9% inyectable, Cloruro de Sodio 0,9% inyectable o Cloruro de Sodio 0,45%
inyectable (para informacion adicional ver instrucciones para el uso y manejo que incluye
tablas para dosificar SAGAL® de acuerdo a los requerimientos del paciente). No se recomienda su uso
como el-Gnico agente en la anestesia general. El siguiente cuadro resume las velocidades de infusion y
escalas de dosis iniciales.

GUIA DE LA DOSIFICACION PARA ANESTESIA

Infusién en Infusién continua (ug/kg/min)
INDICACION | bolos (ug/kg)

(administrado
en no menos Velocidad Rango
de 30 inicial
segundos)
Induceién de 1 0,5-1 = e
la-anestesia
il sl
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en-pacientes
ventilados

Mantencion de la anestesia en pacientes ventilados

Oxido nitroso 0,51 0.4 0,1- 2
(66%) 05-1 0.25 0,05-2
Isofluoranc
(dosis inicial 05-1 0,25 0,05-2
0,5 CAM)
Propofol (dosis
inicial 100
Hg/kg/min)

Mantencion de No 0,04 0,025-0,1
la anestesia recomendada
con ventitacién
espontanea

Continuacién No 0.1 0,025-0,2
de'la recomendada
analgesia en
el periodo
post-
operatorio
inmediato

ESTABILIDAD DE LA SOLUCION RECONSTITUIDA:

Luego de la disolucion con Agua para inyectables Dextrosa 5% inyectable, Dextrosa 5% vy
Cloruro de Sodio 0,9% inyectable Cloruro de Sodio 0,9% inyectable o Cloruro de Sodio
0,45% inyectable, 1a solucién-debe ser usada en 24 horas.

INCOMPATIBILIDAD: ' ' _

El remifentanilo no debe ser infundido a través del mismo equipo utilizado para la sangre ya
que las esterasas presentes en la sangre pueden inactivar la droga.

POSOLOGIA: :

Cuando se utiliza SAGAL® (Remifentanilo) como infusion en bolo debe ser administrado en
un tiempo no menor a 30 segundos. A las dosis recomendadas SAGALE reduce
significativamente |a cantidad del agente hipnético requerido para mantener la anestesia. Por
lo tanto se recomienda seguir las indicaciones de administracion de isofluorano y propofol a fin
de evitar excesiva profundizacion de la anestesia.

INDUCCION DE LA ANESTESIA GENERAL:

SAGAL® (Remifentanilo) debe admiinistrarse por infusion intravenosa de 0,5 ug a 1 ug de base
por kg de peso corporal por minuto administrado con anestésico de inhalacién o intravenoso
con o sin una infusion inicial en bolo de 1 ug/kyg por un tiempo no menor a 30 segundos. Si
ocurre intubacion endotraqueal hasta 8 minutos después de la administracion de SAGAL®
podra ser administrada una dosis inicial de 1 pg por kg de peso corporal durante 30 a 60
segundos. .

MANTENIMIENTO DE LA ANESTESIA-GENERAL:

Luego de la intubacion endotraqueal la tasa de infusion de SAGAL® (Remifentanilo) debera
disminuir de acuerdo -a la técnica anestésica. Debido al rapido comienzo de accion de
SAGALE y a su corta duracion la tasa de administracion durante la anestesia puede ser
incrementada de 25% a 100% o disminuida en 256% a 50% cada 2 a 5 minutos para lograr
el nivel de respuesta deseado.

MANTENIMIENTO DE LA ANESTESIA GENERAL CON ISOFLUORANO:

Infusion intravenosa de 0,25 pg (de 0,05 pg a 2 pg) de base por kg de peso corporal por
minuto. Dosis suplementarias de 1 ug por kg de peso corporal pueden ser administradas en
intervalos de 2 a 5 minutos, si es necesario, para anestesia ligera o stress quirtrgico
aumentado temporalmente.
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Infusion intravenosa de 0,04 ug (de 0,025 pg a 1 pg) de-base por kg de peso corporal por
minuto.

CONTINUACION EN EL PERIODO POST-OPERATORIO INMEDIATO:

Infusién intravenosa de SAGAL® (Remifentanilo) inicial de 0,1 ug de base por kg de peso
corporal por-minuto. La infusidn puede ser ajustada de 5 en 5 minutos con aumentos de
0,025 ug por kg de peso corporal por minuto, para alcanzar el equilibrio deseado de
analgesia y frecuencia respiratoria.

No se recomienda la administracion en bolo de infusion de SAGAL® para el tratamiento del
dolor durante.el periodo post operatorio en pacientes que respiran espontaneamente.
SAGAL® esta indicado paraser usado solamente en el periodo inmediato post operatorio. El
uso:por periodos post operatorios. mas largos que 16 horas, no fue estudiado.

ANESTESIA CON VENTILACION ESPONTANEA:

En estas situaciones puede ocurrir ‘depresion respiratoria. Sera necesario espeotal cuidado
en ajustar la dosis a los requerimientos del paciente y podra ser necesario ayuda
ventilatoria. La tasa de infusion recomendada para fa induccion y mantenimiento de la
anestesia es de 0.04 pg/kg/min titulada hasta la obtencién del efecto. También han sido
estudiados rangos de infusion de 0.025 pg/kg/min a 0.1 pg/kg/min. La administracion en
bolo no esta recomendada en esta situacion.

INTERRUPCION DE LA ADMINISTRACION:

Debido a la rapida desaparicion del efecto de SAGAL® no quedara actividad opioide residual
dentro de los.5 & 10 minutos después de la interrupcion de! suministro.

PACIENTES OBESOS:

En pacientes obesos, la dosis inicial de remifentanilo debe ser basada en el peso corporal
ideal (IBW) y luego titulada para obtener el efecto deseado.

DOSIS USUAL PEDIATRICA:

En nifios con edades comprendidas entre 2 y 12 afios (n = 13), las concentraciones
sanguineas de remifentanilo luego de infusién de 1 minuto de 5 pg/kg fueron similares a las
observadas en adultos después de la correccion de las diferencias en el peso. La
farmacocinética del remifentanilo no fue estudiada en pacientes con menos de 2 afios de

edad.
Directrices posoldgicas-para el mantenimiento de la anestesia
en pacientes pediatricos (1-a 12 aios de edad)
N Infusién continua. (ug/kg/min)
Anestésico Infusién en
concomitante bolos (ug/kg) Velocidad Velocidad de
(administrado |n|CIa| mantenimiento
en no mencs tipica
de.30
segundos)
Oxido  nitroso | 1 0.4 04a3
(70%)
Halotano (dosis | 4 0.25 0,05a1,3
inicial 0,3 CAM)
Sevofluorano A 0.25 0,05 20,9
(dosis inicial
1 0.3:CAM)
Isofiudrano 1 0,25 0.06a0,9
(dosis inicial
0,5 CAM)
CAM: concentracién alveolar minima.

USO EN PACIENTES MAYORES DE 65 ANOS:

Los pac:entes mayores  se mostraron dos veces mas senmbia&ﬂ Ios efeotos
=-farmaeQdinanicos del remifentanilo que los pacientes jovenes mié

: gL gracuén farmacéutica’s.a.
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biologica se mantuvo-inalterada. La dosis inicial recomendada debe ser disminuida a la mitad
en-patientes con mas de 65 afos de edad.

PACIENTES GRADO Il / IV DE LA SOCIEDAD AMERICANA DE ANESTESISTAS (ASA):
Se recomienda precaucion en la administracién:-de SAGAL® en estos pacientes, ya que los
efectos opioides pueden: ser mas pronunciados. Se recomienda reducir la dosis inicial y iuego
titularia de acuerdo a la necesidad. En pacientes pediatricos no hay datos suficientes para
realizar una recomendacion poseiogica.

USO PROLONGADO ENUTI:

No existen datos para el uso prolongado (mas de 16 horas) como analgésico en pacientes
enla UTL

INSUFICIENCIA RENAL:

No son necesarios ajustes de dosis.

INSUFICIENCIA HEPATICA:

No.son necesarios ajustes de dosis. Sin embargo en los pacientes con severo dafio hepético
pueden ser ligeramente mas sensibles al efecto depresor respiratorio de remifentanilo. En
consecuencia, se requerira Un Monitoreo cercano y-la dosis debe ser tltulada de acuerdo a la
necesidad del paciente.

CIRUGIA CARDIACA:

La-experiencia ciinica con remifentanilo en pacientes de cirugia cardiaca esta limitada a
procedimientos de bypass coronario. En estos estudios se utilizaron dosis de 1-3 ug/kg/ min.
La dosis de remifentanito de 2-3 pg/kg/ min no incrementa significativamente el efecto
analgésico comparada con la dosis de 1 pg/kg/min.

‘Directrices posoldgicas para la anestesia cardiaca
Infusién en Infusién continua (ug/kg/min)
INDICACION bolos' (ug/kg)
(administrado
en ho menos Velocidad Velocidad de
de 30 inicial mantenimiento
segundos) tipica
Intubacién No i -
" | recomendada
Manténimiento .
dela 0,5a1 1 0,003'a4
anestesia
Isofiuorano
(dosis inicial
0,4 CAM)
Propofol (dosis | 0,5a1 1 : ‘0,03a4:3
inicial 50 :
ug/kg/min)
Continuacion
de la analgésia | No . k| Oa1
post-operatoria | recomendada
-antes de la
extubacion

CONTRAINDICACIONES:

Debido a la presencia de glicina en la formulacion, SAGAL® esta contraindicado para

administracién  peridural o intratecal. Esta también contraindicado para pacientes con

hipersensibilidad conocida a ios derivados de’fentanilo. Esta contraindicado como agente

nico.para la induccion de la anestesia.

'PRECAUCIONES:

~ SAGAL® (Remifentanilo) debe-ser admmlstrado solamente en condiciones de equipamiento
tecnlco adecuado para el momtoreo 12 apoyo de la funcion re lratorla v cardsovascular
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anestésicas y en el reCOnommiento Y manejo ewlos efectos adversos posibles de los-opioides
potentes incliyendo maniobras. de resucitacion cardiaca y respiratoria. Estas condiciones
incluyen el establecimiento. y mantennmnento de una via aérea permeable. y. asistencia
ventilatoria)’

. Nodebera utilizarse SAGAL®.como umco agente de induccion de ‘anestesia general.

. -ADVERTENCIAS:

_ Fallas-en Ja eliminacion. adecuada de. residuos - del” producto eh el equipo IV fueron
~asociadas a la aparicion: de depresion: respiratoria; apnea . rigidez muscular cuando fueron
postetiofmente” suministrados fluidos adicionales o medicamentos a través del mismo tubo.
Por ello se recomienda la administracionde: SAGAL® por una via IV répida o por una via IV
exclusiva gue debera hmp;arse o retirarse: luego-del uso del producto:

DEPRESION RESPIRATORIA

Como sucede con todos los opnoudes potentes la:analgesia profunda esta acompanada de
depresaon respiratoria acentuada. La aparicion de depresion respiratoria_debe manejarse
apropladamente incluyendo disminuciones de la tasa de infusion de hasta 50% o interrupcion
temporaria de la mfusmn A-diferencia. de’ otros analogos de fentanilo, remifentanilo no ha
mostrado uausar depresuon resplratona recurrente - atin después de administracion
prolongada. Es importante-verificar antes de retirar al paciente del area de recuperacion, que
haya logrado recuperacion de la conciencia'’y ventilacion espontanea

RIGIDEZ MUSCULAR:

Puede’ presentarse rigidez musculo-esquelética causada por el remifentanilo y esta
relacionada con’la-dosis v la velocadad de suministro. Por lo tanto la infusidn en bolo debera
ser: admnmstrada enun tiempo no menor a 30-segundos: Si ocurre rigidez muscular excesiva
durante la induccion. puede sertratada con disminucion de la velocidad © con interrupcion del
suministro de la infusion:de SAGAL® o con‘suministro de agente bloguéeante neuromuscular.

- La rigidez muscular se resuelve minutos después de suspendxda la infusion.

EFECTOS CARD!OVASCULARES

La hnpotensnon y ta bradicardia pueden manejarse-reduciendo la tasa de infusion de SAGAL®
o-la dosis de los.anestésicos concurrentes o utilizando-liquidos 1V o agentes vasopresores o
, antlcohnergxcos 'segun corresponda. Las poblaciones especiales pueden ser mas: sensibles a
-estos efectos.

DESAPARICION-RAPIDA DEL EFECTO: :

" Un clearance rapido y falta de acumulacion de: droga resultan-en.una rapida disipacion de los
efectos depresores respiratorios y- analgesmos fuego de la-interrupcion del suministro del
producto en las dosis recomendadas. La interrupcion.en, el suministro del producto debe ser
'precedlda por el establécimiento de adecuada analgesiapostoperatoria

~ABUSO DE"’DROGA

Como otros' agentes Op!OIdeS remifentanilo’ puede gausar dependencia.

INTERAC CIONES MED&CAMENTOSAS

“los eféctos de remnfentamlo son smergrcos conlos de anestésicos barbitiricos o de
~inhalagion; benzodnazeplnas Y. propofol; aumentando el-riesgo “de" hipotension y depresion
~respiratoria: La dosis de remifentanilo o de esas drogas debe‘reducirse.

Puede ocartir interaccion -con-los antagonlstas opioides: tomo-el nalmofeno, la nalexona y la
naltréxona, revittiéndo ia hlpotensron ':gldez musetlary la: depresion respiratoria “inducidas
por-.el remlfentamlo pudlendo ademas revertir los efectos analgésicos del remifentanilo,
producrendo dolor e h|peractxvadad SImpatetlca

Remifentanilo “no es metabolizado por -la coimesterasa plasmatica por lo tanto no se
producrran interacciones con drogas metabolizadas por dicha enzima.

El producto no debe ser summtstrado en el mismo: equipo intravenoso con hemoderivados
debidd al potencial de mactnvacaon por:las esterasas no especrfscas presentes en los derivados
‘de la sangre. ‘

o EMBARAZO Y LACTANCIA

CEr remifentanilo atraviesa la-placenta:-No existen: estudios adecuados y bien controlados en
muJeres embarazadas El producto debera ‘ser-usado durante la- gravidez solamente en el
case.en-que el beneficio potencial justifigue el. riesgo-potencial para el feto. No se sabe si el
rem[fentamlo ‘s excretado en-la leche materia: Debido a gue-productos analogos del fentanilo
son: excretados en la “leche, deben tomarse cuidados cuando se suministra el producto a
mujeres que-estan amamaritando.
TRABAJO DEf PARTO Y PARTO:.
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Pueden ocurrir depresion respiratoria-y otros efectos opioides en recién nacidos cuyas
madres hayan recibido remifentanilo poco antes de) parto. No se comprobé la seguridad del
producto durante-el trabajo-de parto o en el parto.

REACCIONES ADVERSAS:

El remifentanilo prodtice reacciones adversas caracteristicas de los receptores opioides, como
nauseas, vomitos, hipotensién y rigidez musculo-esquelética. Otros efectos incluyen
bradicardia, depresion respiratoria aguda, apnea y témblores -postoperatorios. En casos
aislades se han informado hipoxia, constipacion y muy raramente sedacion.. Estas reacciones
desaparecen en minutos cuando se da la interrupcion del suministro o disminucion de la
velocidad de infusién del producto. Las frecuencias a -continuacion son definidas como:
Frecuentes (mayor del 10%), ocasionales (1% al 10%), raras ( menores del 10%).

Trastornos del sistema inmunes: Raras, reacciones alérgicas.

Trasternos psiquiatricos: No se han descripto.

Trastornos del sistema: nervioso: Frecuentes, rigidez de los musculos esqueléticos. Raras,
sedacion en la recuperacion post anestésica. No-se han descripto, convulsiones.

Trastornos cardiacos: -Frecuentes, braquicardia. Raras, asistole y. paro. cardiaco al tratarse
remifentanilo con otros: agentes anestésicos. Blogueo auriculo-ventricular, no se han descripto.
Trastornos vasculares: Comunes, hipotension e hipertension post operatoria.

Trastornos gastreintestinales: Comunes nauseas y vémitos. Raras, constipacion.
INCOMPATIBILIDADES:

SAGAL® debe administrarse mezclado con las- soluciones recomendadas (ver Posologla)
No debe administrarse con solucién Lactato de Ringer o Lactato de Ringer mas
Dextrosa 5%. SAGAL® (Remn‘entamlo) no debe mezclarse con propofol en la misma linea
de administracion intravenosa ni en la misma linea intravenosa con sangre plasma o suero.
SAGAL® no debe mezclarse con otros agentes terapeutlcos antes de su administracién.

DI_RECTRICES SOBRE LAS VELOCIDADES DE INFUSION DE SAGAL@
Se:muestran a continuacién . tablas de:las velocidades de infusion de SAGALE de diferentes
concentraciones { pg/mL).y-del peso del paciente:

VELOCIDADES DE INFUSION DE SAGAL® (mL/kg/h)
Velocidad de entrega de la ‘infusion (mb/kg/h) para

Velocidad concentraciones en solucion
de . entrega
del farmaco | 20 pyg/mL 25 ug/mL 50 pg/ml 250 pgimi.
(ngfkg/min)  |-1:mg/50mL 1 1 mg/40mL | 1'mg/i20mL | 10 mg/40mL
0,0125 0,038 0,03 1 0,015 NR
0025 0075 10,06 0,03 NR
0,05 lo.5 012 0,06 0,012
0,075 0.23 0,18 0,09 0,018
0;1 0:3 0,24 0,12 0.024.
015 045 0,36 0.18 0,036
0.2 0.6 0.48 0,24 0,048
0,25 0,75 0.6 0.3 0,06
0,5 1,5 1.2 0.6 012
0.75 225 118 09 0.18
10 3.0 2,4 1,2 0,24
1,25 375 30 1,6 0,3
15 45 3.6 1.8 |0.38
1,75 5,25 42 2.1 0,42

24 0,48
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El

'VELOCIDADES DE INFUSION DE SAGAL® (mL/h} con una solucién

de 20 pg/mL
Velocidad de| Peso del paciente (ka)
infusion 3
(ug/kg/min) 5 100 20 |30 40 50 . |80
0.0125 0,188 | 0,3751.0,75. | 1,125 (1,5 1.875:1 2,25
0.025 0.375{0.75 1.5 |225 |30 3.75 |45
Q05 0.75 1:5 3.0 ‘ 45 680 7.5 90
Jo.o7s 11251225 |45 |675 |90 11.25.| 135
0.1 15 |30 (60 {90 {120 15.0 [180
0.15 225 |45 190 1135 |180 225 |270
0.2 3.0 160 [120 1180 |240 |300 {360
0.25 375 |75 |150 |225 |300 |375 450
0:3 45 [90 [180 {270 [360 |450 |540
0.35 525- 1105 | 210 |315 {420 525 |863.0
04 . 60 |120 [240 360 |480 ‘|600 |720

VELOCIDADES DE INFUSION DE SAGAL& (mL/h) con una solucién de 25 pg/mL

Velocidad de | Peso del paciente (Kg)

infusion -

{pg/kg/min) 10 20 30 40 50 60 70 -80 90 100

0,0125 03 0.6 0,9 1.2 1.5 1.8 241 2,4 2,7 3,0

0,025 06 |12 |18 |24 3.0 36 [42 {48 |54 |60

0.05 1,2 2,4 3.6 4.8 6,0 7.2 8.4 9,6 108 [ 120

0.075 18 |36 |54 |72 9.0 108 | 126 [144 [162 |180
401 2.4 4.8 ‘ 7.2 9.6 12.0 144 |168 [192 [216 |24,0

O,v15 3.6 7.2 10,8 |-14,4 18.0 216 (252 1288 {324 [36,0

0.2 48 |96 |44 [192 |240 [288 336 |384 |432 480

VELOCIDADES DE INFUSION DE SAGAL® {mL/h) con una solucion de 50 pg/mL

Velocidad de infusién Peso del paciente (kg)

“(Hg/kg/min)

30 40 50 60 70 80 90 100
1.2 1.5 1.8 2.1 24 2,7 3,0

AR

IF-201730 2 9GRH
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0,025 18 24 30 |36 |42 4,5 54 |80
0,05 27 |36 [45 |54 |63 [72 [81 |90
0,075 36 |48 [60 |72 |sa |96 [108 |120
0,1 54 (72 |90 108 |126 [144 |162 |180
045 72 196 120 144 {168 [192 |216 |24.0
0.2 9.0 120 [150 |180 |21.0 |240 [27.0 |300
025 180 1240 1300 |360 |420 |480 [54.0 [s00
0.5 27.0 |360 |450 |540 |63.0 |720 {810 {900
1,0 36,0 |480 [600 |720 |840 |96.0 |108.0} 1200
125 450 [60,0 {750 [900 | 10501200 135.0]150,0
1.5 540 |720 [90,0 |1080126.0]144,01620]180,0
175 63.0 {840 |1050 1260 147,0|168.0 | 189.0 | 210,0
20 720 |96.0 |120,0| 1440 | 1680 | 192.0 | 2160 | 2400

VELOCIDADES DE INFUSION DE SAGALE (mLsh) con una solucion de 250 pg/mlL

Velocidad de infusion Peso del paciente {kg)

(ug/kg/miny

30 40 50 |60 70 80 90 100

0,1 072 1096 {120 (144 |168 [192 {2186 |2.40
0,15 1.08 |1.44 } 1,80 |26 |252 [2:88 |324 | 360
0.2 1,44 1,§2 240 2,88 1336 [384 |432 |4.380
0,25 1,80 {240 |3.00 [360 |420 4,80 {540 |6,00
0.5 360 |480 |6.00 |720 |840 |960 |1080 12,00
0.75 540 | 720 {900 {10,80|12:60| 1440} 16,20 18,00
1.0 7.20 [ 9,60 |12,00(14,40] 16,80 | 19,20 { 21,60 § 24,00
1,25 9,00 12,00 15,00} 18,00 | 21,00 | 24,00 | 27,00 | 30,00
1.5 10‘82) 14,40 118,00 | 21,60 | 25.20:| 28,80 | 32.40 | 36.00
1.75 12,60 1-6,80 21,00 | 25,20 | 28.40'| 33,60 | 37,80 | 42,00
2,0 7 14,40 | 19.20 | 24.00 | 28:80 | 33.60 | 38,40 | 43.20 | 48,00

SOBREDOSIFICACION:

Por su-corta duracion de accidn, los efectos de la-sobredosificacion con SAGALE se limitan al
periodo de tiempo inmediato a la administracion . como respuesta a la interrupcion de la
administracion de remifentanilo se produce dentro de los 10 minutos.

En caso de sobredosis o de sospecha de la misma, se deberdn adoptar. las_ s:gutentes

medidas: Suspender al administracion inmediata de SAGAL® mantener las vigEs aéreas

permeables~corporgiung. ventilacion asistida y controlada con oxigeno v la funcion card;ov }'."« T .
) ‘ i / ) aarz orrey

b ) P { Sonsorchrye hisgracion Farmacéuhca SA
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adecuada. Si se produjo depresion respiratoria acompafiada de rigidez muscular, podra ser necesario la
administracién un bloqueante neuromuscular que facilite la respiracién asistida o controlada. .Es
aconsejable administrar liquidos via endovenosa o un vasopresor para tratar la hipotension y recurrir a
otra.serie de:medidas de apoyo.

También es factible la administracion via endovenosa de un antagonista especifico del opiaceo como la
naloxona, :adicionar un soporte ventilatorio para manejar la depresion respiratoria severa.

Ante-la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir. al Hospital mas cercano o comunicarse con los
Centros de Toxicologia.

Hospital'de Pediatria-Ricardo Gutiérrez: (011)4962-6666/2247.

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

Opcionalmente otros.centros de intoxicaciones.

PRESENTACION:

Estuche conteniendo 5 frascos-ampolla de 3 mL -con 1 mg
Estuche conteniendo 5 frascos-ampollade 5 mL con2 mg
Estuche conteniendo 5 frascos-ampolla de 10 mL con 5 mg

CUIDADOS DE CONSERVACION:

El producto debe ser mantenido a temperatura menor a 25 °C. La solucion reconstituida de
SAGAL® es estable durante 24 horas a temperatura ambiente (25°C).Debe ser usado
inmediatamente después de-su reconstitucion. Debe descartarse el remanente no utilizado.

MANTENER ESTE Y TODO MEDICAMENTO FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud y Ambiente. Certificado
N°51.162.

CON!FARMA CONSORCIO DE INTEGRACION FARMACEUTICA S.A.
Pringles N° 10, 2°Piso.- CABA. Rep. Argentina.

Direccion Técnica: Farmacéutico. Juan Torres

Fabricado y Envasado por:

Instituto.Biologico Contemporaneo S.A., Chivilcoy 304, Ciudad de Buenos Aires,
ARGENTINA.

Revision prospecto: 10-2017
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