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FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIANAI

1.-NOMBRE DEL PRODUCTO: =
DUROGESIC Sistcna terapéutico transdérmico matricial 12.5; 25; 50; 75 y 100 mcg/h
FENTANILO
2.-COMPOSICION CUALITATIVA Y CUJANTITATIVA
DUROGESIC Sistema Arca de Contenido de
terapéutico Superficie Fentanilo
transdérmico matricial Activa por Parche
Z . ;
(meg/h) (em’) (mg)
DUROGESIC-matricial 12 5,25 2.1
DUROGESIC-matricial 25 10,5 4,2
DUROGESIC-matricial 50 21,0 84
. ________________________________________________________________________________ "~
DUROGESIC-matricial 75 31,5 12,6

DUROGFESIC-matricial 100 42,0 16,8

" dosis mas baja cs designada como 12 mep/h (sin embargo, 1a dosis real es de 12,5 mog/h), para
distinguirla de la dosis de 125 meg/h, la cual puede ser preserita wtlizands midltiples parches)

Para excipienies, ver seecion 6.1

3 - FORMA FARMACEUTICA

Parche transdérmico que brinda liberacidn sistémica continua de fentanilo, un potente
analgésico opioide, durantc 72 horas.

i Releuse Liner T,
prug venvalnlng Layver Fo”.m DE 'NMWCION
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DUROGESIC SISTEMA TERAPEUTICO TRANSDERMICO
MATRICIAL 25 mcg/hora

Recubrimicnto de liberacion; Capa que contiene el medicamento; Capa posterior.

4-PARTICULARIDADES CLINICAS

4.1. Indicaciones terapéunticas

Este medicamento estd indicado en el tratamiento del dolor cronico persistente, moderado a severo,
que requiere administracion continua por un. periodo de tiempo prolongado, v no puede ser mancjado
con otros medicamentos tales como AINES, opidceos en combinacién u opidceos de liberacidn
convencional.

Fentanilo sdlo deberia ser administrado a pacienics que hayan recibido (erapia previa con opidceos v
que requieran una dosis total diaria al menos equivalente a la de un parche de fentanilo que entregue
12,5 meg/hr. Tos pacientes que se consideran tolerantes, son aquellos que han wmado una scrmana o
mas, al menos 60 mg de morfina ¢ al menos. 30 mg de oxicodona oral/dia o a menos 8 mg de
hidromorfona oral/dia o una dosis analggsica equivalente de-otro medicamento opidceo.

4.2. Posologia y método de administracitn

Las dosis de DUROGESIC Matricial deben establecerse individualmente en basc al
estado del paciente y debe evaluarse en intervalos regulares luego de su aplicacion. Los
parches estin disefiados para la administracion de 12, 25, 50, 73 y 100 meg/h de fontanilo a
la circulacion sistémica, que representa aproximadamente 0,3, 0.6; 1,2; 1,8 y 2,4 mg por dia
(ver Seccion 2, Composicidén Cualitativa y Cuantitativa), respectivamente.

Seleccion de la Dosis nicial

Fl tamafio de 1a dosis inicial de DUROGESIC Matricial debe basarse en la historia con
opioides del paciente. Se recomienda que DUROGGESIC Matricial sea usado en pacicntes
que hayan demostrado tolerancia a los opioides. Otro facior a considerar ¢s la condicion
actual general y el estado médico del paciente, incluyendo tamaiio corporal, edad y grado
de debilidad, asf como también el grado de tolerancia al opioide.

Adultos
Pacientes tolerantes a los opioides

Para convertir a pacientes tolerantes a# los opiodes desde opioides orales o parenterales a
DUROGESIC Matricial, remitase a la conversion de potencia Equianalgésica mds abajo

+ 4

e : 51 se requiere, la dosis puede ser titulada subsecuentemente
hacia arriba o hacia abajo, en incrementos de 12 o 25 meg/h para obtener la dosis apropiada
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mas baja de DUROGESIC-Matricial dependiendo de la respuesta y suplementariamenie
de los requerimientas analgésicos,

Puacientes sin experiencia en el tratamiento con opioides

La experiencia clinica con DUROGESIC Matricial es limitada en pacientes sin
experiencia en ¢l tratamiento con opioides. En circunstancias en que la terapia con
DUROGESIC Matricial s¢ considera apropiada en pacientes sin experiencia en el
tratamicnto con opioides s¢ recomienda que estos pacientes sean titlados con la dosis més
baja de opioides de liberacion inmediata (por gjemplo, mor(ing, hidromorfona, oxicodona,
tramadol y codeina) para obtener la dosis cquianalgésica de en relacion a DUROQGESIC
Matricial con una velocidad de liberacion de 25 meg/h. Entonces 1os pacientes pueden ser
convertides a DUROGESIC Matricial 25 meg/h. Si se requiere, 1a dosis puede ser titulada
subsecuentemente hacia arriba o hacia abajo, cn incrementos de 12 o 25 meg/h para obtener
la dosis apropiada mas baja d¢c DUROGESIC Matricial dependiendo de la respuesta y

suplementariamentc de 10s requerimientos analgésicos. (Ver-tablas 1y 2 en-lu-seceidén-d2:
Posologziay método-de-administraeidn) (ver Conversidn equianalgésica de potencia abajo)

{ Ver también la seccién 4.4: Cuidados especiales y precauciones especiales de uso; Estados
de sin experiencia cn ¢l tratamicnio ¢con opioides y de no tolerantes a los opioides)

Lao-peditrics

Conversion equianalgésica de potencia

1. Calcule el requerimiento analgésico previo de 24 horas,

k3

Convierta csta cantidad a la dosis equianalgésica de morfina oral utilizando la Tabla
1. Todas las dosis IM y orales en esta tabla s¢ consideran cquivalenties a 10 mg de
morfina TM en el efecio analgésico,

ARG
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3. Para determinar la dosis correspondicnic a DUROGESIC Matricial de acuerdo con
la dosis equianalgésica de morfina calculada de 24 horas, usar la Tabla 2 0 la Tabla
3 para la conversion de dosis segiin se indica a continuacion:

a. La Tabla 2 es para pacicnics adultos gue necesiten un cambio, o una

conversion desde otro régimen opioide (proporcion de conversion de
morfina oral a fentanilo transdérmico  equivalente a  150:1
aproximadamente).

La-tabla2 Stra—elet

La Tabla 3 es para pacientes adultos que estén bajo tratamiento estable con

un régimen opioide y 1o toleren bien (proporeion de conversion de morfina
oral a fentanilo transdérmico equivalente a 100:1 aproximadamente)

Tabla 1: Conversién equiznalgésica de potencia

Dosia equianalgésica (mg)

MNombre de la droga M* aral

marfina

10 30 (asumizndo dosificacion
repetida)**

hidromorfona 1,5 7.5

metadona 10 20

axicodona 15 30

levorfanaol 2 4

uximerfona 1 10 {rectal)

diameorfina 5 60

petidina 75 —

Codcina [30 200
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buprenorfina 0.4 0. (sublingual)

* En base a estadios de dosis dnicas en los que una dosis IM de cads droga cnumerada e compard con morfing  fin
de csrablecer la potencia relativa 1.ag dogis orales son 1as recomendadas cuando se cambia de una vin parenteral =
una via oral.

** La relacidn de potencia oral/ IM de 1:3 para la morlina se basa en la experiencia clinica en pacientes con dolor
CrAnico

Referencia: Adaptado de Foley KM. El rratamiento del dolor de cancer. NEIM 1985; 313 (2): 84-95.

Tabla 2: Dosis recomendada de DUROGESIC Matricial en base a la dosis diaria oral de morfina’

Morfina oral Dosis de
da 24 horas THTROGESIC Mairicial
(mg/dia) {mcp/h)
3044 {para-nifas) 12
<135 (para adultog) 25
135-224 a0
225-314 75
315-404 100
405-494 125
495.584 156G
383074 175
675-764 200
765-854 225
855-944 250
2435-1034 275
1035-1124 300

! Fn ensayos clinicos, estos rangos de dosis diarias orales de morfing se utihzaron como bage para la
conversion 1 TTRCKFRSIC Matricial.

2 - — WA
cachlic s gra-peados paciontespodichrions—
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LLETO m INENRIACION
AL?RQF%\UM:F Pagina 5 de 27



Ref.: MT294830/11 Reg.1SP N°:F-15658/11
FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL

DUROGESIC SISTEMA TERAPEUTICO TRANSDERMICO
MATRICIAL 25 mcg/hora

Tabla 3: Dosis inicial de DUROGESTC Matricial recomendada basada cn la
dosis oral de morfina diaria (para pacientes cstables y que toleren hien
su tratamicnto con opicides)

Daosis de
Daosis oral de morfina en 24 horag DUROGESLIC Matricial
(my/diz) {mcg/h)
< 44 12
4539 25
00-149 a0
150-204 15
210-269 100
270-329 125
330-389 150
390-449 175
4504509 200
510-569 225
570-629 250
630-659 275
690-749 300

La evaluacion inicial del efecto analgésico méximo de DUROGESIC Matricial no pucdc
reulizarse antes de que el parche sea usado durante 24 horas. Esta demora se debe al
aumento gradual en la concentracion sérica de fentanilo ¢n las 24 horas posteriores a la
aplicacion injcial del parche.

Por lo tanto, la terapia analgésica previa debe disminuirse gradualmente después de la
aplicacion dc la dosis inicial hasta obtener eficacia analgésica con DUROGESIC
Matricial

Afuste de la Dosis y Terapia de Mantenimiento
I.a concentracién de 12 meg /h estd disponible para ajuste de dosis

El parche de DUROGESIC Matricial debe ser reemplavado cada 72 horas. Ta dosis debe
ajustarsc de manera individual hasta obtener un equilibrio entre la eficacia analgésica y
tolcrabilidad. i la analgesia es insuficiente después de la aplicacién inicial, la dosis puedc
aumentarse luego de 3 dfas. Por lo tanto, se puede realizar un ajuste de dosis cada 3 dias. Al
comienzo del tratamiento, es posible que algunos pacientes no obtengan una analgesia
adecuada durante el tercer dia que estén usando este intervalo de dosificacion y podria ser
necesaria la aplicacion del parche de DUROGESIC Matricial a4 las 48 horas en lugar de a
las 72 horas. La reduccion de la duracion de la aplicacion del sisterna transdérmico
reemplazandolo antes de las 72 horas puede dar lugar al aumento de las concentraciones
sericas de fentanilo (ver Sceeidn 5.2, Propiedades farmacocinéticas).
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El ajuste posoldgico por lo general debe realizarse en aumentos de 12 meg/h 6 25 meg/h,
aunque deben considerarse los requerimientos analgésicos suplementarios (morfina oral
45/90 mg/dia = DUROGESIC Matricial 12/25 meg/h) v el estado de dolor del paciente.
Se puede usar mis de un parche DUROGESIC Matricial para dosis mayores a 100 meg/h.
Es posible que los pacientes requieran dosis suplementarias periddicas de un analgésico de
rapida accidon para el dolor “intcreurrente”. Algumos pacientes pueden requerir métodos
alternativos o adicionales de administracion de opioides cuando la dosis de DUROGESIC
Matricial excede los 300 meg/h.

Poblacion pedidtrica

DUROQGESIC Matricial 36lo debe administrarse a pacientes pedidtricos (de 2 a 16 aiios
de edad) con tolerancia a los opioides quc ya estén recibiendo al menos dosis
equivalentes a 30 mg de morfina oral por dia. Para convertir ¢l tratamiento en pacientes
pediatricos de opioides orales o parenterales a DUROQGESIC Matricial remitirse a la
Conversion equianalgésica de potencia (Tabla 1) y a la Dosis recomendada de
DUROGESIC Matricial basada en 1a dosis oral de morfina diaria (Tabla 4).

Tabla 4: Dosis de DUROGESIC Malricial reeomendada basada en [a dosis oral de
morfina diaria

Diasis oral de morfing en 24 horas Dosts de DUROGESIC Matricial
(mg/dia) (neg/h)!
30-44 12
45-134 25

La ¢onversion a dosis de DUROGESIC Matricial superiores a 25 meg/h cs ipual para
pacientes pedidiricos que para pacienies adultos (verTabla 2),

Discontinuacion de DUROGESIC Matricial

&i es necesaria la discontinuacién de DUROGESIC Matricial, ¢l reemplazo con otros
opicides debe ser gradual, comenzando con una dosis baja y aumentando lentamente, Esto
se debe a que les—snbvstes las concentraciones de lentanile disminuyen gradualmente
después de que se remucve DUROGESLC Mairicial, 1o cual tarda 17 horas 0 més para que
las concentracioncs séricas de fentanilo disminuyan un 50%. Fin general, 1a discontinuacion
de la analgesia opioide debe ser gradual con el fin de evitar 1os sintomas de abstincocia.

Los sintomas de abstinencia de los opiodes (Ver reacciones adversas, seccidn 4.8) son
posibles en algunos pacicntes despuds de la conversion o ajuste de la dosis,
4.3. Contraindicaciones

DUROGESIC Matricial estd contraindicado en pacicates con hipersensibilidad conocida
al fentanilo o a los adhesivos presentes en ef parche.

Debido a que puede producirse casos de hipoventilacion severa o potencialmente fatal, éste
medicamento esta contraindicado en los siguientes casos:

(FOLLETD DE INFARKACION |
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+ Pacientes con intolerancia a los opidceos.

« En el mangjo del dolor agudo o en pacientes que requiere analgésicos opldceos por
un corto periodo de tiempo.

* [En el manejo del dolor postoperatorio, incluyendo uso posterior a cirugia menor o
ambulatoria ( p. &j.: tonsilectomia),

&  Manegjo del dolor leve o intermilente [p. j. en casos de uso segiin necesidad (PRN)]

* En situaciones de depresion respiratoria significativa, especialmente en unidades
clinicas donde no esta disponible equipo e resucitacion.

» Pacicntes con asma bronquial aguda o severa.

» Pacientes en que se sospecha o que presentan ileo paralitico

4.4, Advertencias especiales v precauciones de usa

* Han ocurrido muertes u otros severos problemas médicos en  personas
accidentalmente expuestas al parche de fentanilo, como por gjemplo, ¢l traspaso del
parche desde ¢l cuerpo de un adulto a um nifio por un abrazo, sentarse
accidentalmente sobre el parche v el manipularlo.

¢ Ll emnplear este medicamento por otra via de administracion a la indicada, inperirlo,
0 mascarlo, puede provocar obstruceion o sobredosis, que puede ser fatal.

DUROGESIC MATRICIAL NO DEBE USARSE EN EL TRATAMIENTO DEL DOLOR
AGUDO O POSTQUIRURGICO DEBIDO A QUE NO SE PUEDE AJUSTAR LA DOSIS
DURANTE EL USO A CORTO PLAZO Y DEBIDO A UNA HIPOVENTILACION
SERIA O QUE IMPLIQUE RIESGO PARA LA VIDA DEL PACIENTE.

LOS PACIENTES QUE HAN EXPERIMENTADQ EVENTOS ADVERSOS SERIOS
DEBEN SER MONITOREADOS DURANTE HASTA 24 HORAS DESPUES DE LA
REMOCION DE DUROGESIC  MATRICIAL, DEBIDO A QUE LAS
CONCENTRACIONES SERICAS DE FENTANILO DISMINUYEN GRADUALMENTE
Y SE REDUCEN EN APROXIMADAMENTE UN 50% EN LAS 17 HORAS (RANGO
13-22) POSTERIORES.

DUROGESIC Matricial debe mantenerse fuera del alcance de los nifios antes y despuds
de su uso.

Tos parches de DUROGESIC Matricial no deben cortarse. Los parches divididos,
cortados o dafiados en cualquier otra forma no deben utilizarsc,
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¢ 350l0 esta destinado a ser empleado en pacientes que toleran la icrapia con
analgésicos oplaccos de similar potencia. Su uso en pacientes intolerantes a
opidceos pucde llevar a una depresion respiratoria con resultado fatal.

Estados de sin experiencia en el tratamiento con opioides y de no tolerantes a los opioides
El uso de DUROGESIC Matricial en pacientes sin experiencia en el tratamiento con
opioides ha sido asociado con ¢asos muy raros de depresion respiratoria significativa y/o
fatalidad cuando se ha usado como terapia inicial. La hipoventilacién potencial o riesgosa
para la vida existe ain si se usa la dosis mas baja de DUROGESIC Matricial para imiciar
la terapia cn pacientes novicios en opioides. Se recomienda que DUROGESIC Matricial
¢ use en pacientes que han demostrado una tolerancia a los opioides. (Ver seccion 4.2:
Posologia y método de administracién: seleccion de dosis inicial, Adullos y Pedidtricos)

Depresion Respiraioria

Al igual gue con todos los opioides polenies, algunos pacientes pueden experimentar
depresion respiratoria significativa con DURQGESIC Matricial; los pacientes deben ser
observados por estos electos, T.a depresidn respiratoria pucde porsistic aln después de
haberse removido el parche de DUROQGESTC Matricial. La incidencia de la depresién
respiraloria aumenta a medida que se incrementa la dosis dc DUROGESIC Matricial.
(Ver Seccidn 4.9, Sobredosis, en relacién a la depresion respiratoria), Las drogas que
actian sobre el SNC pueden aumentar la depresion respiratoria (ver seccién 4.5,
Interacciones con otros medicamentos y otras formas de interaccién).

Enfermedad Pulmonar Cronica

DUROGESIC Matricial puede producir efectos adversos més severos cn pacientes con
enfermedad pulmonar crénica obstructiva u otras enfermedades pulmonares. En tales
pacientes, los opioides pueden disminuir la frecuencia respiratoria e incrementar la
resistencia de las vias adreas,

Dependencia de la Droga y abuso potencial

Se puede desarrollar tolerancia, dependencia fisica y dependencia psicolégica, bajo la
administracion repetida de opioides, La adiceion latrogénica debido a 1a administracion de
opioides s rara

El Fentanilo puede ser una sustancia de abuso de modo similar a otros agonistas opioides,
El abuso 0 mal uso intencional de DUROGESIC Matricial pucde resultar en sobredosis
y/0 muerte. Los pacientes con rigsgo aumentado de abuso de opioides pueden aln ser
adecuadamente trarados con formulaciones de opioides de liberacion modificada; sin
embargo, estos pacientes requerirdn monitoreo para signos de mal usa, abuso o adiccion.

Aumento de la Presion Intracraneana

DUROGESIC Matricial debe ser administrado con precaucion  en  pacientes
particularmente susceptibles a los efectos intracrancalcs de retencion de €O, tales como
aquellos que evidencian un aumento de la presion intracrancana, pérdida de conocimiento o
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coma. DUROGESLIC Matricial debe utilizarse con precaucidn en pacientes con tumores
ccrebrales.

Enfermedad Cardiaca
Fentanilo puede producir bradicardia y, por consiguiente, debe administrarse con
precaucion ¢n pacientes con bradiarritmias.

Eutermedad-Hepatica Insuficiencia Hepdtica

Dado que Fentanilo se metaboliza a metabolitos inactivos cn ¢l higado, la insuficicncia

hepatlca pucde demorar su ellmmac:u‘m Eﬂ%-pﬂﬂéﬂ%ﬁﬁ-eﬁm—e&s&&ﬁ-b@péﬁea—&e—s@-&b&%té

admunstra DUROGESIC Matncml 4 pdblbnlb"b con detcrmru hepdtlm deben 5€r
observados cuidadosamente por posibles signos de toxicidad por fentanilo y, si fuera
necesario, sc debe reducir la dosis de DUROGESIC Matricial (ver Seccion 5.2,
Propiedades farmacocinéticas).

Enfermedad Renal Insuficiencia Renal

Menos del 10% dc fentanilo s¢ ¢xerela por via renal, en forma inalterada y, a diferencia de
lo que Suﬁede con la motr tulaq 1o s¢ conocen le.db{.')Ill.U'w #Clivos qut, Sedn t:llrmnddm pnr el
rifion, ba—tke: F FRtStFactOR—1H i
Eﬁﬂ—rﬁsﬂt‘wﬁetﬂ—?m{ﬂﬂfld}ﬂdﬂu" : x
fertunilo: Bate . i los pacmntes con insuficiencia
renal remben DURD(‘ESIC Matnclal se debe efectuar un cuidadoso monitoreo por
posibles signos de toxicidad por fentanilo y, si fuera necesario, se debe reducir la dosis. (ver
Seccion 5.2, Propicdades farmacocinéticas).

Fiebre/ aplicacion de calor externa

Un modelo farmacocinético sugiere que las coneentraciones séricas de fentanilo pueden
aumentar en aproximadamente un tercio si la temperatura de la piel aumenta a 40° C. Por lo
tanto, se debe controlar a los pacientes con fiebre por efectos colaterales de los opioides y si
fuera necesario, se debe ajustar la dosis de DUROGESIC Matricial.

Existe un potencial de aumentos dependientes de la temperatura de fentanilo liberado
del sistema, que podrian dar lugar a una posible sobredosis y muerte. Un estudio de
farmacologia clinica llevado ¢ cabo en sujetos adultos sanos demostré que la
aplicacién de calor sobre ¢l sistema de DUROGESIC aument6 la media de los valores
AUC de fentanilo en un 120% y Ia media de los valores Cumax €n un 61%.
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Debe advertirse a todos los pacientes que eviten exponer el sitio de aplicacion de
DUROGESIC Matricial a fuentes externas de calor dirceto (ales como almohadillas
eléctricas, frazadas eléctricas, camas de agua caliente, lamparas de calor radiante o de
bronceado, bafios de sol intensos, botellas de agua caliente, bafios prolongados con agua
caliente, saunas y baflos de hidromasaje.

Interacciones con otros medicamenios

Interacciones con inhibidorey CYP344:

El uso concomitante de DURQGESIC Matricial con inhibidores del citocromo
P4503A4(CYP3A4) (por ejemplo ritonavir, ketoconazol, itraconazol, troleandomicina,
claritromicing, nelfinavir, netazodona, verapamilo, diltiazem, y amiodarona) puede
producir un aumento en las concentraciones plasmaticas del fentanilo, lo cual pucde
aumentar o prolongar tanto los efectos terapéulicos y los etectos adversos, y puede causar
depresion respiratoria seria. Por ello, el uso concomitante de fentanilo transdérmico e
inhibidores de CYP3A4 no sc recomienda a menos que el paciente sca cuidadosamente
monitoreado, Los pacientes, especialmente aquellos que reciben DUROGESIC Matricial
¢ inhibidores de CYP3A4 deben ser monitoreados por signos de depresion respiratoria
ajustes de dosis que puedan necesitar,

Uso en Pacientes Geridtricos

La informacion obtenida de estudios cfectuados durante la administracion intravenosa de
fentanilo indica que los pacientes peridtricos pueden presentar menor clearance y una vida
media prolongada de la droga, y pueden sér mas sensibles a la misma que los pacientes mas

sérieas—tendian—aser—mis—elevadas, Si se administra DUROGESIC Matricial Bndos a
pacientes ancianos, se debe efectuar un cuidadoso monitoreo por posibles sipnos de
toxicidad y, si fuera necesario, se debe reducir la dosis (ver Seccidn 5.2, Propiedades
farracocinéticas).

Lsor en Nifing

DUROGESIC Matricial no ha sido estudiado en nifios de mcnos de 2 afios.
DUROGESIC Matricial debe administrarse s6lo a nifios tolerantes a los opioides de 2
afios de edad o mas { ver scecion 4.2, Posologfa y método de administracion)

Para proteger a los nifios de una ingestion accidental, tome precauciones cuando elija el
sitio de aplicacién para DUROGESIC Matricial (ver seccién 6.6, Instrucciones de
uso/mangjo) y controle cuidadosamente la adhesion del parche.
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4.5. Interaccién con otros medicamentos v otras formas de interaccion

El uso copcomitante com aotros depresores del sistema nervioso central, incluyendo
opioides, sedantes, hipnéticos, anestésicos generales, fenotiacinas, tranquilizantes,
relajantes muscularcs, antihistaminicos scdantes y bebidas aleohdlicas pueden producir
cfectos depresores adicionales: pueden presentarse casos de hipoventilacion, hipotension y
sedacion profunda o coma. Por lo tanto, el uso en conjunto de cualquiera de cstas drogas
con DUROQGESIC Matricial requiere un cuidado especial y cstricta obscrvacion del
paciente.

Fentanilo, una droga con alio clearance, es rapida y extensivamente metaholizada por
CYP3A4.

El uso junto con inhibidores potentes de CYI3A4 con ¢l fentanilo transdérmico puede
producir un aumento en las concentraciones plasmaticas del fentanilo, lo cual puede
aumentar o prolongar tanto los efectos terapéuticos como los efoctos adversos, y puede
causar depresion respiratoria serig. Bn esta situacion, un cspecial cuidado y observacion son
apropiados. No se recomienda el uso concomitante deritenavir de inhibidores d¢ CYP3A4
y fentanilo transdémmico, a menos que el paciente sea monitoreado cuidadosamente. (Ver
también seccidn 4.4, Advertencias y Precauciones especiales de uso)

Inhibidores de la monoaminooxidasa (1MAQ)

DUROQGESIC Matricial no s¢ recomicnda para ¢l uso concomitante de IMAQ. Se han
reportado  interacciones scveras ¢ impredecibles con IMAOS, que involucran la
potenciacion de Jos efectos opidceos o la potenciacion de los cteetos serotoninérgicos, Por
lo tanto, DUROQGESIC Matricial no debe utilizarse dentro de los 14 dias posteriores a la
discontinuacién del tratamiento con IMAOs.

4.6. Embarazo y lactancia

No cxisten datos adecuados sobre el uso de DUROGESIC Matricial en mujeres
embarazadas. Los estudios en animales han mostrado cicrta toxicidad reproductiva (ver
seceion 5.3, Datos de seguridad prechinica). S¢ desconoce ¢l riesgo potencial para seres
humanos, aunque se sabe que el fentanilo como ancstésico IV atraviesa la barrera
placentaria en las primeras etapas de los embarazos humanos, Se ha reportado sindrome
neonatal de retiro en niftos recién nacidos, con uso maternal cronice de DUROGESIC
Matricial durante el embarazo. DUROGESIC Matricial no debe usarse durante el
cmbarazo a menos que sea claramente necesario.

No se recomienda el uso de DUROQOGESIC Matricial durantc el parto debido a que no se lo
debe utilizar en el manejo del dolor agudo o posoperatorio (ver Seccion 4.4, Adveriencias y
precauciones especiales de uso). Ademds, ya que ¢l fentanilo cruza la placenta ¢l uso de
DUROGESIC Matricial durante ¢l parto podria cavsar depresion respiratoria en el recién
nacido.
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Fentanilo se excreta en la leche maternal y pucde causar sedacion/ depresion respiratoria en
el recién—nacided lactante. Por lo tanto, no se recomienda el uso de DUROGESIC
Matricial en mujercs durante ¢l periodo de lactancia.

4.7 Efectos sobre la capacidad de conducir y usar maquinarias

DUROGESIC MATRICIAL puede deteriorar la aptitud mental y/o fisica nccesaria para
llevar a cabo tareas potencialmente riesgosas, tales como conducir automéviles u operar
magquingriag, pot lo que se debe informar adccuadamente al paciente.

4.8. Efectos indeseables
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Poco-frocdentas 24440.000 v <1/4-.000
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Moy poce Nauseas-vomitos-constipacion-diarrea-dispopsia;-boca-eaca
frocusnies

Teagt t0.1a-Pielv-dol-Tolido-Subotts

Muy-paco Rash-eritemapronto-aurmerto-dola-transpirascion
frecuenies

Frastornos-del-Sistema-Reproductor-y-Mamatio

Muy-paee Bistynaida-sexual

Datos de Estudios Clinicos

La seguridad de DUROGESIC Matricial fue evaluada en 216 sujetos que participaron en
un estudio clinico multicéntrico, doble ciego, aleatorizado, contralade con placebo
(FEN-EMA-1) de DUROQOGESIC Matricial . Estos sujetos tomaron al menos una dosis de
DUROGESIC Matricial y proporcionaron datos de seguridad. El estudio examing a
pacientes mayores de 40 afios con dolor severo inducido por osteoartritis de cadera o rodilla
que requerian y estaban esperando un reemplazo de la articulacion, Los pacientes fueron
tratados durante 6 semanas con DUROQGESIC Matricial ajustando la dosis al control
adecuado del dolor comenzando desde 25 meg/h hasta una dosis maxima de 100 mcg/h en
incrementos de 25 mep/h. Las reacciones adversas al medicamento (AIDRs) reportadas para
>1% de los sujetos tratados con DUROGESIC Matricial y con una incidencia superior a
la de los sujetos tratados con placebo se presentan ¢n la Tabla .
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‘Tabla I:  Reacgiones Advenus al Medicamento Reportadas por >1% de los Sujetos tratados

cott DURDGESIC Matricial y cou una Incidencia Superior a la de las Sujetos
trutudos con Placcbo en un Esmdio Clinica Doble Cliego, Contraludo con Placebo de

DUROGESIC Matricial
DUROGESIC Placebo
Sistema Corporal/Clase Organica Matriciat o
Reaccién Adversa % (Nwzuﬂt))
(N=216)
Trastornog del metabolismo v la nutricidn
Anorcxia 4,6 o
Trastornos psiquidtricos
Depresion 14 0
Trastornos del sistcma nervioso
Somnoiencia 19,0 2,5
Mareo 10,2 4.4
Insonmio 10,2 b5
Trastornns del oido y & laberinto
Vértigo 2.3 0,3
‘Irastornos eardiacos
Falpitaciones 3.7 1,0
Trastornos gastrointestinales
Niusecas 40,7 16,5
Vomilos 2559 2.5
Estrefiimiento 8.8 1.0
Dwalor abdominal superior 2,8 1,5
Boca seca 2.5 0
Traxtornus de la piel y el tejido subcutfnes
Hiperhidrosis 6.5 1,0
Prurito 3.2 2.0
Rash 1.9 1,0
Trastornos musculoesqueléticos y del tejidn
conectivo
Espasmos musculares 42 L3
‘Trastornos generales y problemas del sitio de
administragidn
Futign 6.3 3.0
Sensacidn de [rio 6,5 2.0
Malastar general 37 0.5
Astenia 23 0
Fderma periférico 14 10
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Las reacciones adversas al medicamento no reportadas en la Tabla 1 que fueron reportadas
por =1% de los sujetos tratadds con DUROGESIC Matricial (IN=1854) en 11 estudios
clinicog de DUROGESIC Matricial usado para el tratamiento del dolor maligno o no maligno
cronico (que incluye el estudio FEN-EMA-1) se presentan en la Tabla 2. Todos los sujetos
tomaron al menos una dosis de DUROGESIC Matricial 'y proporcionaron datos de seguridad.

Tabla 2: Reacciones Adversas al Medicamento, Reportadas por 21% de 105 Sujetos
tratados con DURQGESIC Matricial ¢n 11 Estudios Clinicos de
DURGQHGESTC Matricial

Sisterna (?‘f)rpnrnll(?law Orginica DURU(’LE,;.L Matricial

Reaccion Adversa (N=1854)
Trastornos del Sistema Inmune

Hipersensibilidad Lo
Trastornos psiquidtricos

Ansiedad 2.5

Estado de confusion 1.7

Alucinaciones 1.2
Trastornoes del Sistema Nervioso

Dolor di cabora 11,8

Temblor 2.6

Parcsiesia 1.8
Trastornoy gastrointestinales

THarrea 9.6

Dolar abdominal 29
Trastornos de 1a piel y ¢l tejido subentinen

Erilema 1,2
Trastornos renales y urinarios

Retencidn uringria 1.4
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Las reacciones adversas al medicamento reportadas por_<1% de los syjctos tratados con
DUROGESIC Matricial (N=1854) en la scric dc datos del estudio clinico precedente se
presentan en la Tabla 3.

Tabla 3; Reacciones Adversas al Medicamento Raportadas por 1% de los Sujetos
tratados con DURCMGESIC Matricial an 11 Estudios Clinicos de DUROGESIC
Matricial
Sistemu Corporal/Clase Orgénica
Reaccidn Adversa
Trastornos psiquidtricos
Desorientacion
Estado de dnimo euforico
Trastornos del sixtema nervioso
Hipoestasia
Trastornos ocularcs
Miosis
Trastornas cardincos
Cianosia
Trastornos respiratorios, tordcicos y mediastinicos
Depresion respiratoria
Trastornos gastrointestinales
Subfleo
Trastornos de Ia piel y el tejido subentineo
Dermatitis
Dermatitis alérgica
Dermatitis de contacto
Eccema
Trastomno de la picl
Trastornos musculnesqueléticos y del tejide conectivo
Faseiculaicom myscular
Trastornod del sistema reproductivo y las mamas
Disluncion eréetil
Dhsfuncidn sexual
Tragliarnos generales y problemas del sitio de administracién
Drermatitis en el sitio de aplicacidn
Eccema en el sitio de aplicacion
Hipersensibilidad ¢n el silio de aplicacién
Reaccion en el sitio de aplicacion
Sindrome de abstinencia del medicamento
Enfermedad similar a la gripe

AACION
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En la Tabla 4 se presentan todas las ADRs reportadas por =1% de los sujetos pediatricos
tratados con DUROGESIC Matricial (<18 afios; N=289) de 3 estudios clinicos. Pese a
que los criterios de enrolamicnto de log estudios pediatricos limitaron ¢l cnrolamiento a
sujetos de 2 afios de cdad como mindmo, 2 sujctos de estos estudios recibieron su primera
dosis de DUROGESIC Matricial alos 23 meses.

Tabla 4: Heacciones Adversas al Medicamenta Reportadas por 21% de los Sujetos
Pediatricos tratados con NUROGESIC Matricial en 3 Estodios Clinicos de
DUROGESIC Matricial

pRM—— .
Sistema Corporal/Clase Orgénica TRADENAME

Reaccion Adversa Yo

(N=289)

Trastornos del Sistema Inmune

Hipersengibiliduad k|
Trastornos del metabolismo y la nutricion

Anorexia 3B
Trastornos psigquidtricos

Insomnio 3.5

Ansiedad 3.8

Depresion 2.1

Alvcinaciones . L7
Trastornos del sistema nerviosoe

Dolor de cabeza 16,3

Somneolencia 52

Marco 21

Temblor 2.1

Hipoestesia 1,0
Trastornos respiratorios, torcicos y mediastinicos

Depresion respiratoria 10
Trasternos gastrointestinales

Vomitos 33,9

Nausens 23,5

Estrefimiento 13,5

Diarrea 12,8

Dolor abdominal 87

Dolor abdominal superior 3.8

Baca seca 21
Trastornos de la piel y ¢l icjido subeutdneo

Prurito 12,8

Rash 59

Hiperhidrosis 3,5

Eritema 3.1
Trastornes musculoesqueléticos y del igjide concetivo

Espasmos musculares 1,7
Trastornos renales y urinarios

Retleneion urinaria 31
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Tabla 4: Reacciones Adversas al Medicamento Reportadas por 1% de los Sujelos
Pedigtricos tratados con DUROGESIC Matricial en 3 Estudios Clinicos de
DUROGESIC Matricial

Trastornos generales y problemas del siiio de

administracion
Bdema periférico 4,5
Fatiga 2.1
Reaccion en el sitio de aplicacién 1.4
Astenia 1.4

Datos de Post-comercializacion

Las reacciones adversas al medicamento de informes espontineos durante la experiencia
post-comercializacion mundial, que incluye todas las indicaciones para DUROGESIC
Matricial que cumplieron con el criterio umbral se inchiyen en la Tabla 5 v estan
ordenadas por frecuencia, usando la siguiente convencion;

Muy comunes =1/10

Comunes =1/100 y =1/10

Poco comunes=>1/1.000 y <1/100

Raras =1/10.000 y <1/1.000

Muy raras  <1/10.000, incluyendo intormes aislados

Las frecuencias presentadas a continuacién reflejan los indices de reporte de ADRs de
informes espontineos, y no representan estimaciones mas precisas que podrian oblenerse
en estudios clinicos o epidemiolégicos.
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Tabla §:  Reacciones Adversas al Medicamento Durante la Experiencia Post-
Comereializacion con DURQGESIC Matricial por Categoria de
Frecuencia Istimada a partir de los Indices de Reporte Espontanes

Trastornos del sistema inmune
Muy raros Shock anafilietico, reaccion anafildctica, reaccidn anafilacloide

Trastornos psiquiatricos
Muy raros Agilaeion

Trastornos del sistema nervioso
My raros Convulsiones {incluyendo convulgiones cldnicas y convilsian
de grand mal) amnesia

Trastornos cardisens
Muy raros Taquicardia, bradicardia

Trastornos vasculares
Muy raros Hipotension, hipertensidn

Trastornos respiratorios, toricicot y mediastinicos

Muy raros Distrés regpiratorio, apnea, bradipnea, hipoventilacidn, disnca
(ver Sobredosis, Seccidn 4,9 para mas informacidn sobre
eventos relacionados con la depresion respiraloria)

Trastornos gastrointestinales

Muy raros T, dispepsia
‘I'rastornos generales y problemas del sitio de administraciin
Muy raras Scnzacion de cambio de la temperatura corporal

Como ocurre con otros analgésicos opioides, pueden aparcecr lolerancia, dependencia
fisica y dependencia psicoldgica con ¢l uso repetido de DUROGESIC Matricial  (ver
Seccibén 4.4, Advertencias y precauciones especiales de uso).

Es posible que en algunos pacientes aparezcan sfntomas de abstinencia (tales como
nauseas, vomitos, diarrea, ansiedad y temblores) tras la conversion de sus tratamicnros
previos con otros analgésicos opioides a DUROGESIC Matricial o si se interrumpe et
tralamiento repentinamente (ver Seccion 4.2, Posologia y méiodo de administracion). Se
han informado muy pocos casos de nifios recién nacidos que experimentaron sindrome de
abstinencia neonatal cuando las madres usaron DUROQGESIC Matricial en forma cronica
durante el embarazo (ver Seccion 4.6, Emburazo y lactancia).

4.9 Sobredosis
Sintomas

Las manifestaciones de sobredosis con fentanilo son una extensién de sus acciones
farmacologicas, siendo su efecto mas importante ta depresidn respiratoria.
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Traramiento

Para ¢l tratamiento de la depresion respiratoria, las contramedidas inmediatas incluyen la
remocion del parche de DUROQGESIC Matricial v la estimulacion fisica o verbal al
pacicnle. A estas acciones les puede seguir la administracién de un antagonista opioide
especifico tal como la naloxona. La depresion respiratoria después de una sobredosis puede

extenderse mas alla de la duracion de accién del antagonista opioide. El intervalo entre la
dosis IV del antagonista se debe establecer cuidadosamente debido a la posibilidad de una
nueva narcolizacion una vez retirado el parche; la administracién repetida ¢ una infusion
continua de naloxona puede ser necesario. La reversion del efecto narcdtico puede producir
un inicio agudo del dolor y liberacidn de catecolaminas.

31 la situacion clinica del paciente asf lo indica, se debe establecer y mantener una via adrea
permeable posiblemente con una via aérea orofaringea o tubo endotraqueal, v se debe
administrar oxigeno y proceder a la respiracion asistida o controlada, segin resulte mas
conveniente, Se debe mantener |a temperatura corporal adecuada y 1a ingesta de liquido.

Si ocurrc una hipotensién severa o persistente, debe considerarse uma hipovolemia, la
condicion debe tratarse con terapia de liquidos por via parcnteral adecuada.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital mds cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propiedades farmacodinimicas

Grupo farmacoterapéutico; opicides, derivados de la fenilpiperidina, codigo ATC:
NOZABO3

Fentanilo es un analgésico opioide, que interactGa fundamentalmente con el receptor
Opiacen-|. Sus acciones terapéuticas primarias son la analgesia y la sedacién. Las minimas
concentraciones séricas analgésicas eficaces de fentanilo en pacientes que n¢ han recibido
tratamiento opifceo varian entre 0,3 v 1,5 ng/mL; la frecuencia de los cfeetos colaterales
aumenta con aiveles-concentraciones séricas superiores a 2 ng/mL. Tanlo la concentracion
eficaz minima como la concentracién que se asocia con la toxicidad aumentan cuando se
incrementa la tolerancia. El indice de tolerancia varia ampliamente entre los pacientes.

5.2. Propiedades Farmacocinéticas

Absorcion

DUROGESIC Matricial proporciona una liberacion sistémica continua de fentanilo
durante ¢l periodo de apllcaclén dc 72 hmas bl tentamlo es hbcradﬂ a una Vc:]l)l..lddd
relativamente constante, :
difuﬂéﬂ»de&ﬂ%&m}e»&»&a%s—de—h&e&pﬁs{b-}a-pml- El gradmnw de c,(mu:ntruuén existente
entre la matriz y la concentracion mds bhaja en la piel impulsa la liberacién del
medicamento. Después de la aplicacion inicial de DUROGESIC Matricial, las
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concentraciones séricas de fentanilo aumentan gradualmente, por 1o peneral se equilibean
entre las 12 y 24 horas, y permanecen relativamente constantes durante las 72 horas
restantes del periodo de aplicacion. Las concentraciones séricas del fentanilo obtenidas son
proporcmnalcs al tamaﬁo ctel parche de DUROGESIC Matricial. Bespués—de—tas

tmal de la Hegm‘ldd dpllb.:lLléﬂ de 72 horas, se alcanza una concentraclén sérica estable que
se mantiene durante las aplicaciones subsiguientes de un parche del mismo tamaio.

Un modelo farmacocinético ha sugerido que las concentraciones séricas de fentanilo
pueden aumentar un 14% (rango (- 26%) si se aplica un parche nucvo luego de 24 horas en
lugar de la aplicacién recomendada de 72 horas.

Distribucion
La union del fentanilo a tas proteinas plasmaticas es de aproximadamente 84%.

Metabolismo

Fentanilo es una droga de alto clearance y os rapida y extensivamente metabolizado por
CYP3A4 en ¢l hipado. El metabolito principal, norfentanilo, es inactivo. La piel no parece
metabolizar ¢l fentanilo adminmistrado por via transdérmica. Fsto se detetming en un ensayo
de queratinocitos hurnanos y en estudios en los cuales el 92% de la dosis administrada a
partir del sistema aparecio en la circulacion sistémica como fentanilo inalterado,

Eliminacion

Después de remover DUROQGESIC Matricial, las concentraciones séricas de fentanilo
disminuyen gradualmente, reduciéndose aproximadamente un 50% en aproximadamente 17
(rango 13-22) horas después de una aplicacion de 24 horas. Luego de una aplicacion de 72
horas, la vida media tesssasl promedio varia de 20 a 25 27 horas. La absorcién cutdnea
conslante de fentanilo explica la desaparicién més lenta de la droga en el suero que la
observada luego de una infusion IV, donde la vida media aparente es de aproximadamente
7 (rango 3-12) horas.

El-foptanilo-es—una-drogu-de-alto-clearance-y se-metaboliza-rdpidamente-y extensivamente
por-CYPIAL en—olb-higade. Dentro de las 72 horas de la administracién intravenosa de
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fentanilo, aproximadamente ¢l 75% de la dosis de fentanilo se excreta en la orina, en su
mayoria como metabolitos, con menos del 10% excretado como dropa inalterada.
Aproxlmadamcm;c c:l 9% de la dosis se rr:wpt:ra en laS heces, punupalmbnu., U.)m()
metabolitos. Se-estirma-guo-toi-vi 7 ; ; nes- : o8

Poblaciones Especiales:

Pacienies de Edad Avanzada

Los datos de estudios intravenosos con fentanilo sugieren que los pacientes de cdad
avanzadd pueden tener un clearance reducido, una vida media prolongada, y que pueden ser
mis sensibles al medicamento que los pacientes més jdvenes. En un estudio llevado a cabo
con DUROGESIC Matricial, en sujetos de edad avanzada sanos, la farmacocinética. del
fentanilo no difirié significativamentc de fa de los sujetos jovenes sanos, aungue las
concentraciones séricas pico tendicron a ser mas bajas y los valores de la vida media
promedio se prolongaron a aproximadamente 34 horas. Los pacientes de edad avanzada
deben ser observados cuidadosamente para detectar la aparicién de signos de toxicidad con
fentanilo, dehiéndose reducir la dosis en caso de ser necesario (ver Seccidn 4.4,
Advertencias y precauciones especiales).

Nidios

DUROGESIC Matricial no fue estudiado en nifios menores de 2 afios. Fn los estudios
Hevados a cabo en nifios mayores de 2 afios se descubrié que cnando se realizaron ajustes
en base al peso corporal, el clearance en los pacientes pediatricos fue aproximadamente un
20% mis alto que en los adultos. Estos hallazgos se han tenido en cuenta para determinar
las recomendaciones posoldgicas para pacientes pedidtricos, DURQGESIC Matricial debe
administrarse Gnicamente a mifios de 2 afios 0 mayores con tolerancia a los opioides (ver
Seccidn 4.2, Posologia ¥y método de admimstracion y Seccion 4.4, Advertencias y
precauciones especiales).

Insuficiencia Hepdtica

En un cstudio llevado a cabo en pacientes con cirrosis hepética, se determind la
farmacocinética de una sola aplicacion de 50 pg/hr de DUROGESIC Matricial, Pese a
que los valores de tmax ¥ tiz No cambiaron, la media de los valores plasméticos de Copyy ¥
AUC aumentd aproximadamente 35% y 73%, respectivamente, en estos pacientes. Los
pacicnics con insuficiencia hepitica deben ser ohservados cuidadosamente para detectar la
gparicion de signos de toxicidad con fentanilo, debiéndose reducir la dosis de
DUROGESIC Matricialen caso de ser nccesario (ver Seccion 4.4, Advertencias y
precauciones especiales).

Insuficiencia Renal
Los datos obtenidos de un estudio en el que se administrd fentanilo por via intravenosa a
pacienies sometidos a trasplante renal sugieren que ¢l clearance del fentanilo puede verse
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reducido cn ¢sta poblacion de pacientes. $i se administra DUROGESIC Matricial a
pacientes con insuficicncia renal, los mismos deben ser observados cuidadosamente para
detectar la aparicion de signos de toxicidad con fentanilo, debiéndose reducir la dosis en
caso de ser necesario (ver Seccién 4,4, Advertencias y precaucionss especiales).

5.3. Datos De Seguridad Preclinica

Al igual que los otros analgésicos opioides, fentanilo in vitre mostréd efectos mutagénicos
¢n una valoracion de cultivo de célula mamifera, s6lo en concentraciones citotdxicas y
Junto con la activacion metabdlica, Fentanilo no mostréd evidencia de mutagenicidad cuando
se analizo en estudios in vive con roedores y ensayos bacterianos. En un estudio de
carcinogenicidad de dos afios de duracién llevado a cabo cn ratas, ¢l fentanilo no fue
asociado con una mayor incidencia de tumores a dosis subcutaneas de hasta 33 pg/kg/dia
en machos o 100 pg/kp/dia en hembras (0,16 y 0,39 veces la exposicion diaria en humanos
obtenida a través del parche de 100 mcg/h cn base a la comparacion de los valores de
AUCq.4p).

Algunos ensayos tealizados en ratas hembra mostraron una reduccién de la fertilidad asi
como también mortalidad del embrién, Estos hallazgos estuvieron relacionados con la
toxicidad materna y no un efecto directo de la droga sobre el desarrollo del embrion. No
hubo evidencia de efectos teratogénicos.

6.- PARTICULARIDADES FARMACEUTICAS
6.1. Lista de excipientes

Capa de apoyo: pclicula de poliéster (PET)/ copolimero de etileno y acetato de vinilo
(EVA)

Capa adhesiva: poliacrilato Duro-Tak 87-4287

Capa protectora: pelicula de poliéster de silicona (PET)

6.2 Incompatibilidades

No se conocen

6.3 Vida til

Observar fecha de vencimiento impresa en ¢l envase externo.
6.4. Precauciones especiales de almaccnamicnto
Almacenar en el envase original entre 15 y 25°C

Mantener fuera del alcance de 1os nifios
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6.5. Naturaleza y contenido del envase

Cada parche de DUROGESIC Matricial se envasa en una bolsita termosellada y se presenta
¢n estuches que contienen 5 X holsitas
Parches de 12,5; 25;: 50: 75 y 100 ugp/h

6.6 Instrucciones de uso/ mnanejo

DUROGESIC Matricial debe aplicarse a la piel no irritada v no irradiada sobre una
superficie plana del torso o parte superior del brazo. En nifios jévenes, la parte superior de
la espalda es el lugar preferido para minimizar el potencial de que ¢l nifio remucva el
parche. El vello cn ol sitio de aplicacion (se prefiere un drea sin vello) debe ser recortado
(no aleitado) antes de la aplicacién, Si el sitio de aplicacion de DUROQGESIC Matricial
requiere limpieza antes de la aplicacién del parche, ¢sto debe realizarse con agua limpia.
No se debe usar jabones, aceites, lociones o cualquicr otro agente que puedan irritar la piel
o alterar sus caracteristicas. La picl debe estar completamente seca antes de aplicar el
parche. Los parches deben ser inspeccionados anles de su uso, Los parches que cstan
cortados, divididos ¢ dafiados de cualquicr manera no deben usarse,

DUROGESIC Matricial debe aplicarse de inmediato al removerlo del covase sellado. Para
sacar el parche del envoltorio, ubicar el prepicado (indicade por una flecha impresa en el
parche), a lo largo del seflado. Doble 1a bolsa en la muesca, después rasgue cuidadosamente
el material de la holsa.

Abra mAs la bolsa a lo larpo de ambos ladoes, doblando 1a bolsa abierta como un libro.

La ldmina protectora de la matriz csta cortada. Doble ¢l parche en el centro y remucva cada
mitad de la lAmina secparadamente. Evite locar el lado del parche con adhesivo. Aplique cl
parche en la piel aplicando una ligera presidn con la palma de la mano por cerca de 30
segundos. Aseglrese que los bordes del parche estén bien adheridos. Lucgo, lave las manos
con agua limpia.

DUROGESIC Matricial puede usarse continuamente durante 72 horas. Se debe aplicar un
mevo parche en un silio diferente de la piel después de la remocion del parche
transdérmico previo, Deben transcurrir varios dias antes de aplicar un nuevo parche en la
misma 4rea de la piel.

Los parches usados deben doblarse de modo que ¢l lado adhesivo del parche se adhiera a si
mismo y luego deben desccharse de manera segura. Los parches no utilizados deben
devolverse a la farmacia {(hospital),

Después de aplicar o retirar ¢l parche lavese las manos sdlo con agua

7.FECHA DE ULTIMA REVISION:
25-de-Febrera-de2008 17 de Septicmbre de 2009
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