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1.-NOMBRE DEL PRODUCTO: :;m““mm (e A28 2T 7 77
DUROQGESIC Sistema terapéutico transdérmico matricial 12,5; 25; 5T
FENTANILO
2.-COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA
- '_W
DUROGESIC Sistema Area de Contenido de
terapéutico Superficie Fentanilo
transdérmico matricial Activa por Parche
. 2
(mceg/h) (em’) (mg)
L _. . """
DUROGESIC=matricial 12! 5,25 2.1
. ]
DUROGESIC-matricial 25 10,5 4,2
DUROGESIC-matricial 50 21,0 8.4
MIROGESIC=-matricial 75 31,5 12,6

DUROGESIC-matriciul 100 42,0 16.8
e ]

'La dosis mas baja 5 designada coma 12 mcg/h (sin embargo, la dosis eeal ¢s de 12,5 meg/h), para
distinguirla de la dosis de 125 imog/h, Tn cual puede ser prescrita utilizando miltiples parches)

Para excipientes, ver seccién 6.1

3.-FORMA FARMACEUTICA

Parche transdérmico que brinda libcracion sistémica continua de fentanilo, un potente
analgésico opioide, durante 72 horas.
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Recubrimiento de liberacion; Capa que contiene el medicamento; Capa posterior.

4.-PARTICULARIDADES CLINICAS

4.1. Indicaciones terapéuticas

Este medicamento csta indicado en ¢l tratamiento del dolor erdnico persistente, moderado a severo,
que requicre administracion continua por un periodo de tiempo prolongado, y no puede ser manejado
con otros medicamentos tales como AINES, opiaceos en combinackm u opidoeos de liberacion
convencional.

Fentamilo s0loy deberia ser administrado a pacientes que hayan recibido terapia previa con opificeos y
que requieran una dosis total diaria al menos equivalente a la de un parche de fentanilo que entrepuc
12,5 meg/hr, Los pacientes que se consideran tolerantes, son aquellos que han tomado una scmana ¢
mis, al menos 60 mg de morfina o al menocs, 30 mg de oxicodona oral/dia ¢ al menos § mg de
hidromortona oral/dia o una dosis analgésica equivalente de ofro medicamentn opidceo.

4.2, Posologia y método de administracién

Las dosis de DUROGESIC Matricial deben establecerse individualmente en base al
cstado del paciente y debe evaluarse en intervalos regulares luego de su aplicacion. Los
parches estan disefiados para la administracion de 12, 25, 50, 75 y 100 mcg/h de fentanilo a
la eirculacion sistémica, que representa aproximadamente 0,3, 0,6; 1,2; 1,8 y 2.4 mg por dia
{ver Seecion 2, Composicion Cualitativa y Cuantitativa), respectivamente.

Seleccidn de la Dosis Inicial

Ll tamaiio de la dosis inicial de DUROGESIC Matricial debe basarse en la historia con
opioides del paciente. Se recomienda que DUROGESTIC Matricial sea usado en pacientes
que hayan demostrado tolerancia a los opioides. Otro factor a considerar es la condicién

actual general y el estado médico del paciente, incluyendo tamano corporal, edad v grado
de debilidad, asi como también el grado de tolerancia al opioide.

Adultos

Pacientes tolerantes a los opinides

Para convertir a pacientes tolerantes a los opiodes desde opioides orales o parenterales a
DUROGESIC Matricial, remitase a la conversion de polencia Equianalgésica mas dbq]u

HableD—ata-desisrecomendada-de-PHROGESIE-Mptricinl-basada-en-ta-do:
ehartade—mertira—{Tabla-2)- Si se requiere, la dosis puede ser titulada huhxecuentemﬂntc

hacia arriba 0 hacia abajo, en incrementos de 12 o 25 mceg/h para obtener la dosis apropiada
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mis baja de DUROGESIC-Matricial dependiendo de la respuesta y suplementariamente
de tos requerimientos analgésicos.

Puacienres sin experiencia en el ratamiento con opioides

La experiencia clinica con DUROGESIC Malricial ¢s limitada en pacientes sin
experiencia en ¢l tratamiento con opioides. En circunstancias c¢n que Ta terapia con
DUROGESIC Matricial se considera apropiada cn pacientes sin experiencia en el
tratamiento con opioides se recomienda que cstos pacientes sean titulados con 1a dosis mas
baja de opioides de liberacidn inmediata (por ¢jemplo, morfina, hidromorfona, oxicodona,
tramadol y codeina) para obtener la dosis cquianalgésica de en relacion a DURQGESIC
Matricial con una velocidad de liberacidn de 25 meg/h. Entonces 1os pacientes pueden ser
convertidos a DUROQGESIC Matricial 25 meg/h. 5i se requiere, l1a dosis puede ser titulada
subsecuentemente hacia arriba ¢ hacia abajo, en incrementos de 12 o 25 meg/h para obtencr
la dosis apropiada mas baja de DUROGESIC Matricial dependiendo de la respuesta y

suplementariamente de los requerimicnios analgésicos. (Vertablas 1y 2 en-laseesion4-2:
Peoselogia-r-métedo-de-administraeion) (ver Conversion equianalgésica de potencia abajo)

(Ver también la seccién 4.4: Cuidados especiales y precauciones especiales de uso: Estados
de sin experiencia en el tratamicnto con opioides y de no tolerantes a los opioides)

Conversion equianalgésica de potencia

1. Calcule el requerimiento analgésico previo de 24 horas.

2. Convierta esta cantidad a la dosis equianalgésica de morfina oral utilizando 1a Tabla
L. Todas las dosis IM y orales cn esta labla se consideran equivalentes a 10 mg de
morfina IM en el efecto analgésico.

3. Para determinar la dosis correspondiente a DUROQGESIC Matricial de acuerdo con
la dosis equianalgésica de morfina caleulada de 24 horas, usar la Tabla 2 o la Tabla
3 para la conversién de dosis segin se indica a continuacion:
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4. La labla 2 es para pacientes adultos que necesiten un cambio, o una
conversion desde otro régimen opioide (proporcion de conversion de
morfina  oral  a  femtanilo  transdéomico  equivalente  a  150:1
aproximadamente).

Ea—tablaZ-muestra-elrango-de-dosis-orales-de-morhine-de-24-horasgne se

I P58 T il =

h. La Tabla 3 es para pacientes adultos que cstén bajo tratamicnto cstable con
un régimen opioide y lo toleren bien (proporcion de conversidn de morfina

oral a fentanilo transdérmico equivalente a 100:1 aproximadanentce)

Tabla 1: Conversién equianalgésica de potencia

Dosis equianalpgésica (mg)

Nombre de la droga M pral

el Lo 30 (asumiendo dosificagion
repelida)*®

hidromorfona 1,5 7.5

metadona 10 20

oxicodona 15 30

levorfanol 2 4

oximorfona 1 ‘ 10 (rectal)

diamorfina 5 60

petidina 75 —

Codeina 130 200

buprenortina ST 04 T T o8 (sublingual)

* En base a estudios da dosis anicas en los que una dosis 1M de ¢ada droga enwmerada se compard con morfina a tin
dc establccer {2 potencia relativa. Las dosis orales son {as recomendadas cuando se camhbia de una via parenteral a
uiia via oral.
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** a relacidn de potencia oml/ IM de 1:2 para la morfina se basa en I expericnet clinigs on pacientes con dolor

CTOMIC,

Referencia: Adaptado de Foley KM. El tratamienta del dolor de cdncer. NEIM 1985; 313 (2); 84.95,

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

Marfina oral Dosis de
de 24 horas DUROGESIC Matrigial

{mp/dix) {mcg/h)
3 0-44-(pare RiRosy Tz
45-B34-paranifiesy’ 25
<2135 (para adultos) 25
135-224 50
225314 75
315-404 100
405-494 125
495-584 150
585-674 175
675-764 200
765-854 225
£55-044 250
945-1034 275
10351124 300

! kin engayos elinicas, estos rangos de dosis diarins orabes de morhing s¢ wiilizaron como base para la
conversion a DUROQGESIC Mamaal.

_v-;-. i T ey

alitos-gre-para os. pasiostospedigireos—

oy B [ T EL TR R R R

Tabla 3: Dosis inicial de DUROGESIC Matricial recomendada basada cn la
dogis oral de morfina diaria (para pacientes estables y que Loleren bien
su {ratamicnto con opioides)

Liosis de
Dosis oral de morting en 24 horas NMUROGESIC Matricial
(mp/dia) {mep/h)
= 44 12
45-89 25
90-149 50
150-209 75
210-264 100
270-329 125
330-389 150
390-449 173
A50-509 200
510-569 225
570-629 250
630-689 275
690-749 200
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L.a evaluacion inicial del efecto analgésico maximo de DUROGESIC Matricial no puede
realizarse antcs de que ¢l parche sca usado durantc 24 horas. Esta demora s¢ debe al
aumento gradual ¢n la concentracién sérica de fentanilo en las 24 horas posteriores a la
aplicacion inicial del parche.

Por lo tanto, la terapia analgésica previa debe disminvirse gradualmente después de la
aplicacién de la dosis injcial hasta obtener eficacia analgésica con DUROQGESIC
Matricial

Ajuste de ln Dosis v Terapia de Mantenimicnto
La concentracion de 12 meg /h estad disponible para ajuste de dosis

[l parche de DUROGESIC Matricial debe ser reemplazado cada 72 horas. La dosis debe
ajustarse de manera individual hasta obtener un equilibrio entre la eficacia analgésica v
tolerabilidad. Si la analgesia ¢s insuficiente después de la aplicacion inicial, la dosis pucde
aumentarse luego de 3 dias. Por lo tanto, se pucde realizar un ajuste de dosis cada 3 dias. Al
comienzo Jdel tratamiento, es posible que algunos pacientes no obtengan una analgesia
adecuada durante ¢l tercer dia que estén usando este intervalo de dosificacion y podria ser
necesdria la aplicacion del parche de DUROGESIC Matricial a 1as 48 horas en lugar de a
las 72 horas. La reduccion de la duracién de la aplicacion del sistema transdérmico
reemplazindolo antes de las 72 horas puede dar lngar al aumento de las concentraciones
séricas de fentanilo (ver Seccidn 5.2, Propiedades farmacocinéticas).

El ajuste posologico por lo general debe realizarse cn awnentos de 12 meg/h ¢ 25 megh,
aungue deben considerarse los requerimientos analgésicos suplementarios (morfina oral
45/90 mg/dia = DUROGESIC Matricial 12/25 mcg/h) y ¢l cstado de¢ dolor del paciente.
5¢ puede usar mas de un parche DUROGESLIC Matricial para dosis mayores a 100 meg/h.
Es posible que los pacientes requicran dosis suplementarias periodicas de un analgésico de
rapida accion para el dolor “imtercurrente™. Algunos pacientes pueden requerir méiados
allernativos o adicionales de administracion de opioides cuando 1a dosis de DUROGESIC
Matricial excede 1os 300 mcg/h.

Poblacidn peditrica.

DUROGESIC Matricial sélo debe administrarse 2 pacientes pediatricos (de 2 a 16 aios
de edad) con tolerancia a los opioides que ya cstén recibicndo al menos dosis
equivalentes a 30 mg de mortina oral por dia. Para convertir el tratamiento en pacientes
pediatricos de opioides orales o parenterales a DUROGESIC Matricial remitirse a la
Conversién  equianalgésica de potencia (Tabla 1) y a la Dosis recomendada de
DUROGESIC Matricial basada cn la dosis oral de morfina diaria (Tabla 4).

FOLLETO DE INFORMACION
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Tabla 4: Dasis de DUROGESIC Matricial recomendada hasada en la dosgis oral de
moriina diaria

Duosis oral de morling en 24 horas Dasis de RUROGESTC Matricial
{mg/dia) (mcg/h)
30-44 12
45-134 25

La convergion 1 dosis de DURQCESIC Matricial superiores a 25 meg/h es igual para
pacientes pediatricos que para pacientes adultos (verlabla 2).

Discontinuacion de DUROGESIC Matricial

51 es necesaria la discontinuacion de DUROGESIC Matricial, el reemplazo con otros
opioides dehe ser gradual, comenzando con una dosis baja y aomentando lentamente, Esto
se debe a que les—mbreles las concentraciones de fentanilo disminuyen gradualmente
después de que se remueve DUROGESIC Matricial, lo cual tarda 17 horas o més para que
las concentraciones séricas de fentanilo disminuyan un 50%. En general, la discontinuacion
de [a analgesia opioide debe ser gradual con el fin de evitar los sintomas de abstinencia

Los sintomas de abstinencia de los opiodes (Ver reaccioncs adversas, scecion 4.8) son
posibles en algunos pacientes después de la conversion o ajuste de la dosis.
4.3. Contraindicaciones
DUROGESIC Matricial cstd contraindicado en pacientes con hipersensibilidad conocida
al fentanilo o a los adhesivos presentes en el parche.
Debido a que puede producirse casos de hipoventilacion severa o potencialmente fatal, éste
medicamento estd contraindicado en los siguientes casos:

& Pacientes con intolerancia a los opidceos.

* En el manejo del dolor agudo o en pacientes que requicre analgésicos opiaccos por
un ¢orto periodo de tienipo.

e Fn el manejo del dolor postoperatorio, incluyendo uso posterior a cirugia menor o
ambulatoria ( p. ¢j.: tonsilectomia).

»  Manegjo del dolor leve o intermitente [p. €j. en cagos de uso seglin necesidad (PRN)]

» FEn sitvaciones de depresidn respiratoria sipnificativa, especialmente ¢n unidades
clinicas donde no esta disponible equipo e resucitacidn,

»  Pacicnics con asma bronquial aguda o severa.

o Pacientes en que se sospecha o que presentan fleo paralftico

4.4. Adveriencias especiales y precanciones de uso

 [lan ocurrido muertes u ofros severos problemas médicos ¢n  porsonas
accidentalmente expuestas al parche de fentanilo, como por ¢jemplo, ¢l traspaso del
]
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parche desde ¢l cuerpo de un adulto a un nifio por un abrazo, sentarse
accidentalmente sobre el parche y ¢l manipularlo,

o [l emplear este medicamento por olra via de administracion a la indicada, ingerirlo,
o mascarlo, pucde provocar obstruccion o sobredosis, que puede ser tatal.

DURQGESIC MATRICIAL NO DEBE USARSE EN EL TRATAMIENTO DEL DOLOR,
AGUDO O POSTQUIRITRGICO 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 EXPERIMENTADO EVENTOS ADVERSOS SERIOS
DEBEN SER MONITOREADOS DURANTE HASTA 24 HORAS DESPUES DE T.A
REMOCION DE DURQGFSIC MATRICTAL, 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 aleance de los nifios antes y después
de su uso,

Los parches de DUROGESIC Matricial no deben cortarse. T.os parches divididos,
cortados © daffados en cualquier otra forma no deben utilizarse.

» S56lo estda destinado a ser empleado on pacientes que toleran la terapia con
analgésicos opidceos de similar potencia. Su uso cn pacientes intolcrantcs a
opiaceos puede 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 ¢n pacientes sin experiencia en el tratamiento con
opioides ba sido asociado con casos muy raros de depresion respiratoria significativa y/o
fatalidad cuando se ha usado como terapia inicial. La hipoventilacion potencial o riesgosa
para la vida existe aln si se usa la dosis mas baja de DUROGESIC Matricial para iniciar
la terapia en pacientes novicios en opioides, Se recomienda que DUROGESIC Matricial
se use en pacientes que han demostrado una tolerancia a los opiotdes. (Ver scecion 4.2
Posologia y método de administracidn: seleccion de dosis inicial, Adultos y Pediatricos)

Depresion Respiratoria

Al igual que con todos los opioides potentes, algunos pacientes pueden experimentar
depresion respiratoria significativa con DUROGESIC Matricial; los pacientes deben ser
observados por estos efectos. [.a depresidn respiratoria puede persistir ain despuds de
haberse removido el parche de DUROGESIC Matricial, La incidencia de la depresion
respiratoria aumenta a medida que se incrementa la dosis de DUROGESIC Matricial.
(Ver Seccion 4.9, Sobredosis, cn relacion a la depresidn respiratoria). Las drogas que
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actuan sobre el SNC pueden aumentar la depresion respiratoria (ver seccién 4.5,
Interacciones con otros medicamentos y otras formas de interaccidn).

Enfermedad Pulmonar Crénica

DUROGESIC Matricial puede producir cfcctos adversos mds scveros en pacientes con
enfermedad pulmonar crénica obstructiva v otras enfermedades pulmonares, Ton tales
pacientes, los opioides pucden disminuir la [recuencia respiratoria e incrementar la
resistencia de las vias aéreas.

Dependencia de la Droga y abuso potencial

Se puede desarrollar tolerancia, dependencia fisica y dependencia psicoldgica, bajo la
administracion repetida de opioides. La adiccion iatrogénica debido a la administracion de
opioides es rara

El Fentanilo pucde ser una sustancia de abuso de modo similar a otros agonistas opioides.
El abuso o mal uso intencional de DUROGESIC Matricial puede resuhtar en sobredosis
y/0 muerte. Los pacientes con riesgo aumentado de abuso de opioides pueden avn ser
adecuadamente tratados con formulaciones de opioides de liberacidén modificada; sin
embargo, estos pacientes requerirn monitoreo para signos de mal uso, abuso o adiceion.

Aumento de la Presion Intracrancana

DUROGESIC Matricial dcbe  ser administrado  con  precaucion  en  pacientes
particularmente susceptibles a los cfectos intracraneales de retencion de CO; tales como
aquellos que evidencian un gumento de la presion intracraneana, pérdida de conocimiento o
coma. DUROGESIC Matricial debe utilizarse con precaucioén en pacientcs ¢on (umores
cerebrales.

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

Lnfermedad-Hepdtiea Insuficiencia Hepdtica

Dado que Fentanilo se metaboliza a metabohtos mactwos en el l‘ugado la msut cneia
hepétlca puede denmrar su e]unmauon ; SRV

ieacion-de-DUROGESIC Matrieiak
rie-has-com s-en-estos-pacientes, Las 5i se
administra DUROGESIC Matricial a pacienies con deterioro hepdtico, deben ser
obscrvados cuidadosamente por posibles signos de toxicidad por fentanilo v, si fuera
necesario, se debe reducir la dosis d¢ DURQGESIC Matricial (ver Seccion 5.2,
Propiedades farmacocinéticas).
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Enfermedad-Rendd Insuficiencia Renal

Menos del 10% de fentanilo se excreta por via renal, en forma inalterada y, a dilerencia de
lo que sucede con la morfina, no s¢ conocen metabolitos activos que sean eliminados por el
rifion. La—int HOF-E tdu-sonrtaadministracion i t

fontanilo: Esto-puede-afectar-las-coneentrastonessoriens: Si 105 pacientes con insuficiencia
renal reciben DPURQGESIC Matricial, sc debe cfectuar un cuidadoso monitoreo por
posibles signos de toxicidad por fentanilo v, si fuera necesario, se debe reducir 1a dosis. (ver
Seccion 5.2, Propiedades farmacocinéticas).

Fiebre/ aplicacion de calor externo

Un modelo farmacocinético sugiere que las concentraciones séricas de fentanilo pucden
aumentar en aproximadamente un tercio si la temperatuea de la piel aumnenta a 40° C. Por lo
tanto, se debe controlar a los pacientes con ficbre por electos colaterales de los opioides y si
fuera necesario, se debe ajustar la dosis de DUROGESLC Matricial.

Existe un potencial de anmentos dependientes de Ia tcmperatura de fentanilo liberado
del sistema, que podrian dar lugar a una posible sobredosis y muerte, U'n estudio de
farmacologin climica llevado e cabo ¢n sujetos adultos sanos demostré que la
aplicacién de¢ calor sobre el sistema de DUROGESIC aument6 1a media de los valores
AUC de fentanilo en un 120% y la media de los valores Cpay €n un 61%.

Debe advertirse a todos los pacientes que evilen exponer el sitio de aplicacion de
DUROGESIC Matricial a fuentes externas de calor directo tales como almohadillas
¢léctricas, frazadas eléctricas, camas de agua caliente, ldmparas de calor radiante ¢ dc
bronceado, bafios de sol intensos, botellas de agua caliente, bafios prolongados con agua
caliente, saunas y bafios de hidromasaje.

Interacciomes con otros medicamentoy

Interacciones con inhibidores CYP3A4:

El uso concomitantc de DUROGESIC Matricial con inhibidores del citocromo
P4503ANCYP3A4) (por ejemplo ritonavir, ketoconazol, itraconazol, troleandomicina,
claritromicina, nelfinavir, nefazodona, verapamilo, diltiazem, y amiodarona) puede
producir un aumento en las concentraciones plasméticas del fentanilo, lo cual puede
aumentar o prolongar tanto los efectos. terapéuticos y los efectos adversos, y puede causar
depresion respiratoria seria. Por ello, ¢l uso concomitante de fentanilo transdérmico e
inhibidorcs de CYIP3A4 no se recomienda a menos gue el paciente sea cuidadosamente
monitorcado. Los pacientes, especialmente aquellos que reciben DUROGESIC Matricial
¢ inhibidores de CYP3A4 deben ser monitoreados por signos de depresion respiratoria y
ajustes de dosis que puedan necesitar,

User en Pacientes (Geridiricos
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La informacion obtenida de estudios efectuados durante la administracién intravenosa de
fentanilo indica que los pacientes geriatricos pueden presentar menor clearance y una vida
media prolongada de la droga, y pucden scr mas scnmblcs a la mlsma que los pauentes mas
Jévenes :

5 : ; i —j s—mmmq{meeneeﬂﬁaemﬂ&q
»éneas—tandmnu&—qﬂr—#melwaéaq ‘-n se admmﬂtra DURQGESIC Matricial £ades a
pacientes ancianos, se debe efectuar un cuidadoso monitorco por posibles signos de
toxicidad y. i fuera necesario, se dehe reducir la dosis (ver Seccidn 5.2, Propicdades
farmacocinéticas).

Uso en Nifios

DUROGESIC Matricial no ha sido estudiado en nifios de menos de 2 afios,
DUROGESIC. Matricial debe administrarse sdla a nifios tolerantes a [os opioides de 2
afios de edad o més ( ver seccidn 4.2, Posologia y método de administracién)

Para proteger a los nifios de una ingesidn accidental, ome precauciones cuando elija el
sitio de aplicacion para DUROGESIC Matricial (ver seccidén 6.6, Tnstrucciones de
uso/manejo) y controle cuidadosamente la adhesion del parche.

4.5, Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion

El uso concomitantc con otros depresorcs del sistema nervioso central, incluyendo
opioides, sedantes, hipndticos, anestésicos penerales, fenotiacinas, tranquilizantes,
relajantes musculares, antihistaminicos sedantes vy bebidas alcohdlicas pueden producir
ctectos depresores adicionales: pucden presentarse casos de hipoventilacion, hipotension y
sedacion profunda o coma. Por lo tanto, €1 uso en conjunto de cualquiera de estas drogas
con DUVROGESTC Matricial requiere un cuidado especial v estricta observacién del
paciente.

Fentanilo, una droga con alto clearance, cs rdpida y cxtensivamente metabolizada por
CYP3A4.

El uso junto con inhibidores potentes de CYP3A4 con el fentanilo transdérmico puede
producir un aumento en las concentraciones plasmaticas del fentanilo, lo cual puede
aumentar o prolongar tanto los efactos terapéuticos como los efectos adversos, y puede
causar depresion respiratoria seria. En esta sitvacion, un especial cuidado y observacion son
apropiados. No se recomienda el uso concomitante desitenawi de inhibidores de CYP3A4
y [entanilo transdérmico, a menos que ¢l paciente sea monitoreado cuidadosamente. (Ver
tarnbién seecion 4.4, Advertencetas y Precauciones cspeciales de uso)

Inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAQ)
DUROGESIC Matricial no se recom:enda para el uso concomitante de IMAQ. Se han
reportado  interaccioncs  severas ¢ e con IMAQS, que involucran la
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potenciacion de los efectos opidceos o la potenciacion de los efectos serotonindrgicos. Por
lo tanto, DUROGESTC Matricial no debe utilizarse dentro de los 14 dias posteriores a la
discontinuacion del tratamiento con IMAQs.,

4.6. Embarazo y lactancia

No existen datos adecuados sobre ¢l wso de DURQGESIC Matricial en mujeres
cmbarazadas. Los estudios en animales han mostrado cierta toxicidad reproductiva (ver
seccion 3.3, Datos de seguridad preclinica). Se desconoce el riespo potencial para scres
humanos, aunque se sabe que el fentanilo como anestésico [V atraviesa la barrcra
placentaria en las primeras etapas de los embarazos humanos. S¢ ha reportado sindrome
neonatal de retiro cn nifios recidn nacidos, con uso maternal cronico de DUROGESIC
Matricial durante el embarazo. DUROQGESIC Matricial no debe usarse durante el
cmbarazo a menos que sea claramente necesario.

No se recomienda el uso de DUROQGESIC Matricial durante ¢l parto debido a que no s¢ lo
debe utilizar en el mangjo del dolor agudo o posoperatorio (ver Seccidn 4.4, Advertencias y
precauciones especiales de uso). Ademas, ya que ¢l {entanilo cruza la placenta el uso de
DUROGESIC Matricial durante ¢l parto podria causar depresion respiratoriz en el recién
nacido.

Fentanilo sc exercla en la leche maternal y puede cavsar sedacidén/ depresidn respiratoria en
¢l recién—nucidof lactante. Por lo tanto, no se recomicnda cof uso de DURQGESIC
Muatricial en mujeres durante el perfodo de lactancia,

4.7 Efectos sobre la capacidad de conducir y usar maguinarias

DUROQGESIC MATRICIAL pucde deteriorar la aptitud mental y/o fisica necesaria para
llevar a cabo targas polencialmente riesgosas, tales como conducir automadviles u operar
maquinarias, por lo que s¢ debe informar adecnadamente al paciente.

4.8. Efectos indeseablex
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Datoys de Estudios Clinicos

La scguridad de DUROGESIC Matricial fue evaluada en 216 sujetos que participaron en
un estudio clinico multicéntrico, doble ciego, aleatorizado, controlado con placebo
(FEN-EMA-1) de DUROGESIC Matricial . Estos sujetos tomaron al menos una dosis de
DUROGESIC Matricial y proporcionaron datos de sepuridad. El estudio examind a
pacientes mayores de 40 afios con dolor severo inducido por ostecartritis de cadera o rodilla
que requerian y estaban esperando un reemplazo de la articulacion. Los pacicntes fucron
tratados durante 6 semanas con DUROGESIC Matricial ajustando la dosis al control
adecuado del dolor comenzando desde 25 meg/h hasta una dosis maxima de 100 meg/h en
incrementos de 25 meg/h. Las reacciones adversas al medicamento (ADRs) reportadas para
=1% de los sujelos tratados con DUROGESIC Matricial v con una incidencia superior a
la de los sujetos tratados con placebo se presentan en la Tabla 1.
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Tabla 1:  Reaceiones Adversas al Medicamento Reportadas por 1% de los Sujetos tratados
con DURQOGESIC Matrteaal y con una locidencia Superior a Ta de Tos Sujetos
tratados con Placebo en un Estudio Clinige Doble Ciego, Courolado con Placebo de
DUROMGESTC Matricial

DUROGESIC o

Sistema Corporal/Clase Orginies Mautriciul : “‘;:b“

Reneeidn Adversa Yo

(N=216) (N=200)

Trastornos del metabolismoe y 1a nutricién

Anorexia 4.6 0
‘I'rastornos psiquistricos

Depresidn 1.4 0
‘Frastornos del sistema nervioso

Somuelencia 12,0 1.5

Maren 10,2 4.0

Insommniv 10,2 6.5
Trastoraos del oido y el laberinio

Vértgo 23 0,5
Trastornox cardiacox

Palpitaciones 37 Lo
Trastormas Fastrointestinales

Wiuseas 40,7 16,5

Vamitos 259 2.5

Esirefiinuento 8.8 1.0

Dolor abdominal superior 2.8 1.5

Hoca seca 23 0
Trastornos de la picl y ¢l tejido subcutineo

[ipethidrosis 6,5 1,0

Pruriio 3,2 2.0

Rash 1.9 1,0
Trasrornos muscaloesqueléticos v del tejido
conectivo

Espasmos musenlares 4.2 1.5
Trastornos geaerples y problemas del sitio de
administracion

Fatiga 6.5 3.0

Sengacion de frio 6.5 2.0

Malesiar general 37 0,5

Agtenia 2.3 0

Edcma periférico 1.4 1,0
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Las reacciones adversas al medicamento no reportadas en la Tabla 1 que fueron reportadas
por =1% de los suyelos tratados con DUROGESIC Matricial (N=1854) en 11 estudios
clinicos de DUROGESIC Matriclal usado para el tratamiento del dolor maligno o no maligho
cronico (que incluye el estudio FEN-EMA-1) s¢ presentan ¢n ka Tabla 2, Todos los sujetos
tomaron al menos una dosis de DUROGESIC Matricial y proporcionaron datos de seguridad.

Tabla 2: Heacciones Adversas al Medicamenta Reportadas por 1% de los Sujetos
tratados con DNUROGESIC Matricial en 11 Estudios Clinicos de
DUROGESIC Matricial

Sistema Corporal/Clase Orginica

PUROQGESIC Matricial

R Y

Reacoidn Advoersa (N=1854)
Trastoroos del Sistema Inmune

Hipersensibilidad 1,0
Trastornos pliguiatricos

Angiedad 2,5

Estado de contusion 1.7

Alucinaciones 1.2
Trastornos del Sistema Nervioso

Dodor de cabera 11,8

Temblor 2.6

Pareslesia 1,8
‘LTrastornos gastrointestinales

Diarrca 9,6

Dolor abdominal 2.9
Trastarnos de 1a picl y el icjido subcutfinee

Eritema 1,2
Trastornos renales y urinarios

Retencidn urinuris 1,4

Pagina 18 de 27

( FOLLEY0 DE INFRSHACION
AL DROFESIONAL




Ref.: MT294831/11 Reg.ISP N°:F-15659/11
FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL

DUROGESIC SISTEMA TERAPEUTICO TRANSDERMICO
MATRICIAL 50 mcg/hora

Las reacciones adversas al medicamento reportadas por_=1% de los sujetos tratados con
DUROGESIC Matricial (N=1854) cn la serie de datos del estudio clinico precedente se
presentan on la Tabla 3.

Tabla 3: Reacciones Adversas al Medicamento Reportadas por <1% de los Sujetos
tratados con DUROGESIC Matricial en 11 Estudios Clinicos de DUROGESIC
Matricial
Sistema Corporal/Clase Orgdfinica
Reacciom Adversa
Trastornys psiquidtricos
Desorientacion
Estado de ammo cufirico
‘T'rastornos del sistema nervioso
Hipoesiesia,
Trastornos oculares
Miogis
Trastornos cardiacos
Clanosis
‘Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos
epresion respiratoriz
‘Trastornos gastrointestinales
Subiles
Trastornos de In piel ¥ el tejido subcutineo
Dermatitis
Dermalilis alérpica
Dermatitis de contocto
Fucoma
Trastorno de la piel
Trastornos museulocsgueléticos v del tejido conectivo
TFasciculaicén muscular
Trastornos del sistema reproductivo y las mamas
Disfuncidn erdelil
Lisfuncion sexunl
Trastornos generales y problemas del sitio de administracion
Dermatitis en el sitio de aplicacién
Fecema on ¢l sitio de aplicacion
ilipersensibilidad en el sitic de aplicacion
Reaccion en &1 sitio de aplicacion
Sindrome de abstinencia del medicamentlo
___ Enfermedad similar a la gripe
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En la Tabla 4 se presentan todas las ADRs reportadas por 21% de los sujetos pedidtricos
tratados con DURQGESIC Matricial (<18 afios; N=289) de 3 estudios clinicos, Pese a
que los criterios de enrolamicnto de 1os estudios pediatricos limitaron ¢l cnrolamicnto a
sujetos de 2 afios de edad como minimo, 2 sujetos de estos estudios recibieron su primera
dosis de DUITROGESIC Matricial alos 23 meses,

Tabla 4: Reacciones Adversas al Medicamento Reporiadas por 1% de los Sujetos
Pedidtricos tratados con DUROQGESIC Matricial en 3 Estudios Clinicos de
DUROQGESIC, Matricial

ey

Sisdema (_?()rpural/ﬂlauc Orgdnica TRADE:AME

Reaccion Adversa (N=289)
Trastornos del Sistema Inmune

Hipersensibilidad 3,1
Trastornos del metabolismo y 1a nutricién

Anorexia 38
Trastornos psiquidtricos

Insomnic 5,5

Ansiedad 3.8

Depresidén 2,1

Alucinaciones 1,7
‘T'rastornos del sistema nervigso

Dotlor de caheza 16,3

Somnolencia 52

Mareqg 2,1

Temblor 2.1

Hipoestesia 1,0
Trastornos respiratorios, tordcicos y mediastinicos

Depresidm respiratoria 1.0
Trastoraos gastrointestinales

Vémitos 339

MNauseas 235

Estrefimiento 13,5

Diarrea 12,8

Diolor ahdominal ‘ 87

Dolor abdominal superior 3.4

Boca seca 21
Trastornos de la piel v el tejido subcutaneo

Prurito 12,8

Rush 3.9

Hiperhidrosis 35

Eriterma kN |
Trastornos musculnesqueléticos y del tejida conectivo

Espaxmos musqulares 1,7
Trastornos rengles y urinarios

Retencién urinaria 31
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Tabhlad: Reacciones Adversas al Medicamento Reportadas por =1% de los Sujetos
Pedidlricos tratados con DURQGESIC Matricial en 3 Estudios Clinicos de
DUROQGESIC Matricial

Trastornos generales vy prohlemas del sitio de

administracion
Edema peritérico 4,5
Fatiga 2.1
Reaccion en el silio de aplicacion 1.4
Astenia 1.4

Datos de Post-comercializacion

Las reacciones adversas al medicamento de informes cspontinecs duranie la experiencia
post-comercializacion mundial, que incluye todas las indicaciones para DNUROGESIC
Matricial que cumplicron con el criterio umbral se incluyen en la Tabla 5 v ¢stdn
ordenadas por frecuencia, usando la siguientie convencidn:

Muy comunes >1/10

Comuncs =1/100 y <1/10
Poco comunesz1/1.000 y <1/100
Raras >1/10.000 vy <1/1.000

Muy raras  <1/10.000, incluyendo informes aislados

Las frecuencias presentadas a continuacién reflejan los indices de reporte de ADRs de
informes espontineos, y no representan estimaciones mas precisas que podrian obienerse
en estudios ¢llnicos o cpidemiolédgicos,
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Tabla 5: Reacciones Adversas al Medicamento Durante la Experiencia Fost-
Comercializacion con DUROGESIC Matricial por Categoria de
Frecuencia Estimada u partir de log Indices de Reporte Egpontineg

Trastornos del sistema inmune
Muy raros Shock anafilactico, reaccidn anatilactica, reaceion anatilactoide

Trastorngs psiquidtricos
Muy raros Agitacion

Trastornos del sistema nerviose
Aduy roros Convulsiones (incluyendo convulsiones clénicas y convulsion
de grand mal) amnesia

Trastornos cardincos
My raras Taquicardia, bradicardia

Traslornoy vascularcs
Muy raras Hipotensidn, hipertensidn

Trastornos respiratorios, tordcicos y mediastinicos

Muy raros Distrés respiratorio, apnea, bradipnea, hipoventilacion, disnea
(ver Sobredosis, Seccién 4,9 para mas informacion sobre
eventos relacionados con la depresion respiratoria)

Trastornos gastrointestinales

Muy raros Tleo, dispepsia
Trastornos generales v problemas del sitio de administracion
Muy rares Sensacion de cambio de la lemperatura corporal

Como ocurre con otros analgésicos opioides, pueden aparecer tolerancia, dependencia
fisica y dependencia psicologica con el uso repetido de DUROGESIC Matricial  (ver
seccion 4.4, Advertencias y precauciones especiales de uso).

Es posible que en algunos pacienles aparezcan sintomas de abstinencia (tales como
nauseas, vomitos, diarrea, ansiedad y temblores) tras la conversion de sus tratamiemtos
previos con olros anal gésicos opioides a DUROGESIC Matricial o si se interrumpe el
tratamiento repentinamente (ver Seccidn 4.2, Posologia y método de administracion). Sc
han informado muy pocos casos de nifios recién nacidos que experimentaron sindrome de
abstinencia neonatal cuando las madres vsaron DUROGESIC Matricial en forma crénica
durante el embarazo (ver Scecion 4.6, Embarazo y lactancia).

4.9 Sobredosis
Sintomas

Las manifcstaciones de sobredosis con fentanile son una extensidon de sus acciones
tarmacologicas, siendo su efecto mas importante 1a depresion respiratoria.

EOLLETD DE lNMWGION P&gina 22 de 27

AL-#R@FE@L




Ref.: MT294831/11 Reqg.ISP N°:F-15659/11
FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL

DUROGESIC SISTEMA TERAPEUTICO TRANSDERMICO
MATRICTIAL 50 mcg/hora

Tratamionto

Para el ratamiento de la depresidn respiraloria, las contramedidas inmediatas incluyen la
remocién del parche de DUROGESIC Matricial y la cstimulacién fisica o verbal al
pacienic. A cslas acciones les puede seguir la administracion de un antagonista opioide
especifico tal como la naloxona. La depresion respiratoria después de una sobredosis puede
extenderse mis alla de la duracion de aceidn del antagonista opioide. El intervalo entre la
dosis 1V del antagonista s¢ debe establecer cuidadosamente debido a la posibilidad de una
nueva narcotizacion una vez retirado el parche; la administracién repetida o una infusion
continua de naloxona puede ser necesario. La reversion del cleclo narcdtico puede producir
un inicio agudo del dolor y liheracién de catecolaminas.

81 la situacion clinica del paciente asi lo indica, se¢ debe cstableeer y mantener una via aérea
permeable posiblemente con una via aérea orofaringea o tubo endotraqueal, y se debe
administrar oxigeno y proceder a la respiracién asistida o controlada, segin resulte mas
conveniente. Se debe mantencr la wemperalura corporal adecuada y la ingesta de liquido.

Si ocurre una hipolension severa o persistente, debe considerarsc una hipovolemia, la
condicidn debe tratarse con terapia de Hguidos por via parenteral adecuada.

Apnte la cvenlualidad de una sobredosificacién, concurrir al hospital mas cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propicdades farmacodiniamicas

Grupo farmacoterapéulico: opioides, derivados de la fenilpiperidina, codigo ATC:
NOZABO3

[entanilo es un analgesico opioide, que interacta (undamentalmente con el receptor
opidceo-u. Sus acciones terapéuticas primarias son la analgesia y la sedacién, Las minimas
concentraciones séricas analpésicas cficaces de fentanilo en pacientes que no han recibido
tratamicnto opiacco varian entre 0,3 v 1,5 ng/mL; la frecuencia de los efectos colaterales
aumenta con siveles-concenlraciones séricas superiores a 2 ng/mL. Tanto la concentracion
c¢ficaz minima como la concentracion que se asocia con la toxicidad aumenlan cuando se
incrementa la tolerancia. El indice de tolerancia varia ampliamente entre los pacientes.

5.2. Propicdades Farmacocinéticas

Absorcion

DUROGESIC Matricial proporciona una liberacién sistémica continua de lentanilo
duranle ¢l periodo de aplicacién de 72 horas. El fentanilo cs liberado a una velocidad
relativamenle constante, des HRSE a-Jiberacid :
difusion-de-fentanilo-a-través-dedas-eapas-dedapiek El pradicnte de concentracion existente
enfre la matriz y la conccniracidn mas baja en la piel impulsa la liberacion del
medicamento. Después dc la aplicacion inicial de DUROGESIC Matricial, las
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concentraciones séricas de lentanilo aumentan gradualmente, por lo pencral se equilibran
entre las 12 y 24 horas, y permanccen relativamente constantes durante las 72 horas
restantes del periodo de aplicacion. Las concentraciones séricas del lentanilo Ublmldab 501
proporcmnﬂlﬂs al tamafio del parchf: de DURDGESIC Matrmml SPHES a5

Tinal de ]d segunda .:lpllbdbll)ll de 72 horas, se d]LﬂIlLﬂ una LOI'ILLI'IU"E[L.IOII sérica bStﬂblL quc
se mantiene durante las aplicaciones subsiguientes de un parche del mismo tamafio.

Un modelo farmacocinético ha sugerido que las concentraciones séricas de fentanilo
pueden aumentar un 14% (rango 0- 26%) si se aplica un parche nuevo luego de 24 horas en
lugar de la aplicacidn recomendada de 72 horas.

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

Metabolismo

Fentanilo es una droga de alto clearance v es rdpida y extensivamente metabolizado por
CYP3A4 en el higado. El metabolito principal, norfentanilo, es inactivo. T.a piel no parece
metabolizar el fentanilo administrado por via transdérmica. Esto se determind en un ensayo
de queratinocitos humanos y cn ¢studios cn los cuales cl Y2% de la dosis administrada a
partir del sistema aparecio en la circulacion sistémica como fentanilo inalterado.

Lliminacion

Después de remover DUROGESIC Matricial, las concentraciones seéricas de fentanilo
disminuyen gradualmente, reduciéndose aproximadamente un 50% en aproximadamente 17
(rango 13-22) horas después de una aplicacién de 24 horas. Luego de una aplicacidn de 72
horas, la vida media terminal promedio varia de 20 a 23 27 horas. La absorcidn cutdnea
constante de fentanilo explica la desaparicion mas lenta de la droga ¢n ¢l sucro que la
observada luego de una infusidén 1V, donde 1a vida media aparentc cs de aproximadamente
7 (rango 3-12) horas.

per—(%-%‘l—eﬂ—el—lﬁg&de Dcntro dc 1as 72 h@ras de la admmlstracuén mtmvenosa de
fentanilo, aproximadamente el 75% de la-dosis de fentanilo sc cxcreta en la orina, en su
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mayoria como metabolitos, con menos del 10% excretade como droga inalterada.
Aproximadamente ¢l 9% de la dosis se recupera en las heces, principalmente como

metabolitos, Be-¢
. o . [4)

Poblaciones Especiales:

Pacientes de Edad Avanzada

Los datos de ecstudios inlravenosos con fentanilo sugieren que los pacientes de edad
avanzada pueden tener un clearance reducido, una vida media prolongada, y que pueden ser
mis sensibles al medicamento que los pacientes mis jévenes. En un estudio llevado a cabo
con DUROGESIC Matricial, en sujetos de edad avanzada sanos, la farmacocinética del
fentanilo no difirié significativamente de la de los sujetos jovenes sanos, aunque las
concentraciones séricas pico tendicron 4 ser mds bajas v los valores de la vida media
promedio sc prolongaron a aproximadamente 34 horas. F.os pacientes de cdad avanzada
dehen ser observados cuidadosamente para detectar la aparicién de signos de toxicidad con
fentanilo, debiéndose reducir la dosis en caso de ser nccesario (ver Seccion 4.4,
Advertencias y precauciones especiales).

Nitios

DUROGESIC Matricial no fue estudiado en niflos menores de 2 afios, En los estudios
llevados a cabo en nifios mayores de 2 afios se descubrid que cuando sc realizaron ajustes
en base al peso corporal, el clearance en log pacientes pediatricos fue aproximadarmncnic un
20% mas alto que en los adultos, Estos hallazgos se han tenido ¢n ¢uenla para determinar
las recomendaciones posoldgicas para pacientes pedidtricos. DUROGESIC Matricial debe
administrarse Unicamente a mifios de 2 afios ¢ mayores con tolerancia a los opioides (ver
Seccidn 4.2, Posologia y método de administracion y Seccion 4.4, Advertencias y
precauciones cspeciales).

Insuficiencia Flepdtica

En un esmdio llevado a cabo en pacientes con cirrosis hepdtlica, s¢ determind la
farmacocinética de una sola aplicacion de 50 pg/hr de DUROGESIC Matricial. Pese a
que los valores de tna ¥ tiz N0 cambiaron, la media de los valores plasméaticos de Crma ¥
AUC aumentd aproximadamente 35% y 73%, respectivamenic, cn estos pacientes. Los
pacientes con insuficiencia hepética deben ser observados cuidadosamente para detectar la
aparicion  de signos de toxicidad con footanilo, debiéndose reducir la dosis de
DUROGESIC Matricialen caso de ser necesario (ver Scccion 4.4, Advertencias y
precauciones especiales).

Insuficiencia Renal

Los datos obtenidos de un estudio en el que se administrd fontanilo por via intravenosa a
pacientes sometidos a tragplante renal sugieren que el clearance del lentanilo puede verse
reducido en esta poblacion de pacicntes. 31 sc administra DUROGESIC Matricial a
pacientes con insuficicneia renal, los mismesedcben ser observados cuidadosamente para
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detectar la aparicion de signos de toxicidad con fentanilo, debiéndose reducir la dosis en
caso de sor necesario (ver Seecion 4.4, Adverlencias y precauciones especiales).

5.3. Datos De Seguridad Preclinica

Al igual que los otros analgésicos opioides, fentanilo in vitro mosttd efectos mutagénicos
cn una valoracidn de cultivo de célula mamifera, solo en concenlraciones citotdxicas y
Jjunto con la activacion metabolica. Fentanilo no mostrd evidencia de mutagenicidad cuando
s¢ analizd on estudios in vive con roedores v ensayos baclerianos. En un estudio de
carcinogenicidad de dos affos de duracion llevado a cabo en ratas, el fentanilo no fue
asociado con una mayor incidencia de tumores a dosis subcutidneas de hasta 33 pg/kg/dia
en machos o 100 pg/kg/dia en hembras (0,16 y 0,39 veces la exposicion diaria en humanos
obtenida a través del parche de 100 mcg/h en base a la comparacién de los valores de
AUCq.241).

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

6.- PARTICULARIDADES FARMACEUTICAS
6.1. Lista de excipientes

Capa de apoyo: pelicula de poliéster (PET)/ copolimero de ctileno y acctate de vinilo
(EVA)

Capa adhesiva: poliacrilato Duro-Tak 87-4287

Capa protectora: pelicula de poligsier de silicona (PET)

6.2 Incompatibilidades

No se conocen

6.3 Vida util

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

Mantener fuera del alcance de los nifios

6.5. Naturaleza y contenido del envasc
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Cada parche de DUROGESIC Matricial se envasa en una bolsita termosellada y se presenta
en estuches que contienen & X holsitas
Parches de 12,5: 25; 50: 75 v 100 ug/h

6.6 Instrucciones de uso/ manejo

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 jovencs, la parte superior de
la espalda es el lugar preferido para minimizar ¢l potencial de que ¢l nifio remueva el
parche. El vello en ¢l sitio de aplicacion (se prefiere un area sin vello) debe ser recortado
(no atcitado) antes de la aplicacidn. Si el sitio de aplicacion de DUROGESIC Matricial
requicre limpieza antes de la aplicacion del parche, esto debe realizarse con agua limpia.
No se debe usar jabones, aceites, lociones o cualquier otro agente que puedan irritar la piel
0 alterar sus caracteristicas. La piel debe ¢star complctamente scea anles de aplicar el
parche. Los parches deben ser inspeccionados antes de su uso. Los parches gue estin
cortados, divididos o dafiados de cualguier manera no deben usarse,

DURQGESIC Mutricial debe aplicarse de inmediato 4l removerlo del envase sellado. Para
sacar el parche del envoltorio, ubicar el prepicado (indicade por una flecha impresa en el
parche), a lo largo del sellado. Daoble la bolsa en la muesca, después rasgue cuidadosamente
el material de la bolsa.

Abra mas la bolsa a lo larpo de ambos lados, doblando la bolsa abierta como un libro.

La lamina protectora de la matriz esta cortada. Loble el parche en el centro y remueva cada
mitad de la ldmina separadamente. Evite tocar el lado del parche con adhesivo, Aplique el
parche en la piel aplicando una ligera presidn con la palma de la mano por cerca de 30
segundos. Asegurese que los bordes del parche estén bien adheridos. Luepo, lave las manos
com agua limpia.

DUROGESIC Matricial puede usarse continnamente durante 72 horas. Se debe aplicar un
nuevo parche en un sitio diferente de la piel después de la remocién del parche
transdérmico previo. Deben transcurrir varios dfas antes de aplicar un nuevo parche en la
misma area de la piel.

Los parches usados deben doblarse de modo que ¢l lado adhesivo del parche se adhiera a si
mismo y lucgo deben desecharse de mancra scgura. Los parches no utilivados deben
devolverse a la farmacia (hospital).

Nespués de aplicar o retirar el parche ldvese las manos sélo con agua

7.FECHA DE ULTIMA REVISION:
As-de-Febroro-de2008 17 de Scpticmbre de 2009
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