DISEMID 75 mg

Oseltamivir 75 mg

Capsulas

Inhibidor de la neuraminidasa - Antiviral
Via de administracién: Oral

FORMULA

Cada céapsula contiene:

Oseltamivir (equivalente a Oseltamivir fosfato)....
Excipientes
ACCION TERAPEUTICA

Inhibidor de la neuraminidasa. Antiviral. Tratamiento de la gripe
Tipo Ay B.

MECANISMO DE ACCION

El producto contiene Fosfato de Oseltamivir, una prodroga del
Carboxilato de Oseltamivir, inhibidor selectivo de las enzimas
neuraminidasas delvirus de lainfluenza Ay B, que son glicoproteinas
fundamentales para que las particulas viricas abandonen las células
infectadas y prosiga la diseminacion del virus por el organismo.
FARMACOCINETICA

Absorcion: Oseltamivir se absorbe facilmente en el tracto gastroin-
testinal después de la administracion oral de Oseltamivir fosfato
(profarmaco) y se transforma ampliamente en su metabolito activo
(Oseltamivir carboxilato), principalmente por las esterasas hepa-
ticas. Como minimo, el 75 % de la dosis oral llega a la circulacién
general sistémica en forma del metabolito activo. La exposicion al
profarmaco representa menos del 5 % de la exposicién al metabo-
lito activo. Las concentraciones plasmaticas del profarmaco y del
metabolito activo son proporcionales a la dosis y no se alteran con
la administracién concomitante de los alimentos.

Distribucion: El volumen medio de distribucion en estado de equi-
librio de Oseltamivir carboxilato, es de aproximadamente 23 litros
en el ser humano, un volumen equivalente al liquido extracelular
corporal. Puesto que la actividad de la neuraminidasa es extrace-
lular, Oseltamivir carboxilato se distribuye a todos los lugares de
diseminacion del virus influenza Ay B. La unién de Oseltamivir
carboxilato a las proteinas del plasma humano es despreciable
(aproximadamente 3 %).

Metabolizacion: Oseltamivir se convierte ampliamente en Oselta-
mivir carboxilato por accion de las esterasas, principalmente en el
higado. Los estudios in vitro han demostrado que ni Oseltamivir ni
el metabolito activo son sustratos, nitampoco son inhibidores de las
principales isoformas del citocromo P450. No se han identificado in
vivo conjugados de fase 2 de ninguno de los compuestos.

.75mg
....C.S.

Eliminacion: La fraccion absorbida de Oseltamivir se elimina
principalmente (> 90 %) mediante su conversiéon en Oseltamivir
carboxilato que ya no se metaboliza mas, sino que se elimina
en la orina.

Las concentraciones plasmaticas maximas de Oseltamivir carboxi-
lato disminuyen con una semivida de 6 a 10 horas en la mayoria
de las personas. El metabolito activo se elimina exclusivamente por
excrecion renal. El aclaramiento renal (18,8 L/h) es superior a la
tasa de filtracion glomerular (7,5 L/h), lo que indica que ademas de
la filtracion glomerular tiene lugar secrecion tubular. Menos del 20
% de la dosis oral marcada radiactivamente se elimina en las heces.
Insuficiencia renal: La administracion de 100 mg de Oseltamivir
fosfato dos veces al dia, durante 5 dias, a pacientes con diferentes
grados de insuficiencia renal demostré que la exposiciéon a Osel-
tamivir carboxilato es inversamente proporcional al deterioro de
la funcién renal. Para ajustes posoldgicos, ver secciéon Posologia
y forma de administracion.

Insuficiencia hepatica: De los estudios in vitro se concluye que
en los pacientes con insuficiencia hepatica no cabe esperar un
aumento significativo de la exposicion al Oseltamivir ni tampoco
una disminucién significativa de la exposicion a su metabolito activo
(ver seccion Posologia y forma de administracion).

Ancianos: La exposicion al metabolito activo en el estado de equili-
brio resultd un 25 a 35 % mas alta en ancianos (edad entre 65 a 78
anos) que en adultos menores de 65 afios con dosis comparables de
Oseltamivir. Las semividas de eliminacion observadas en ancianos
se asemejaron a las de los adultos jovenes.

Teniendo en cuenta la exposicion y la tolerabilidad de este medi-
camento, no se precisa ningun ajuste posoldgico en los pacientes
ancianos, a menos que haya evidencia de insuficiencia renal grave
(aclaramiento de creatinina inferior a 30 mL/min).

Nifos: La farmacocinética de Oseltamivir se ha investigado en
estudios farmacocinéticos de dosis Unica en nifios con edades de
1 a 16 anos. La farmacocinética a dosis multiples se estudié en un
pequefio nimero de nifios que participaban en un ensayo de efica-
cia clinica. Los nifios mas jévenes eliminaron tanto el profarmaco
como su metabolito activo mas rapidamente que los adultos, dando
como resultado una exposicién menor para una misma dosis mg/
kg. Con dosis de 2 mg/kg se alcanzan exposiciones a Oseltamivir
carboxilato comparables a las alcanzadas en adultos que reciben
una dosis Unica de 75 mg (aproximadamente 1 mg/kg). Los datos
farmacocinéticos en nifios de mas de 12 afios de edad son similares
a los obtenidos en adultos.

INDICACIONES

Tratamiento de la gripe: En pacientes mayores de un afio de edad,
que presenten los sintomas caracteristicos de la gripe por el virus
de lainfluenza Ay B.

La eficacia de la droga es mayor cuando el tratamiento se inicia en
el periodo de dos dias posteriores a la aparicion de los primeros
sintomas, en los que la infeccién predominante sea por el virus
influenza Ay B.

Profilaxis post-exposicion: La administracion de DISEMID 75 mg
Capsulas es significativo en la prevencion de la gripe por virus de
influenza Ay B, tras el contacto con un caso de gripe diagnosticado
clinicamente, cuando el virus esta circulando en la comunidad.
DISEMID 75 mg Capsulas no es sustituto de lavacunadelagripe.
POSOLOGIA

Salvo mejor indicacion médica, la dosis de referencia es:
Tratamiento de la gripe:

En adultos, adolescentes mayores de 12 afios y nifos con peso
mayor a 40 Kg (que puedan tragar las capsulas): se recomienda
una capsula de DISEMID 75 mg Capsulas dos veces al dia,
durante 5 dias continuados, iniciando el tratamiento tan pronto
como sea posible dentro de los dos primeros dias desde que
aparecen los sintomas de la gripe tipo Ay B.

En nifios de 1 a 12 afios de edad: Se recomienda la siguiente
posologia en funcién del peso:

Peso Corporal Dosis recomendada para 5 dias

=15kg 30 mg dos veces al dia
> 15kg a 23 kg 45 mg dos veces al dia
> 23 kg a 40 kg 60 mg dos veces al dia
> 40 kg 75 mg dos veces al dia

DISEMID 75 mg Céapsulas no estd recomendado para uso en
nifos menores de un afio de edad debido a la escasez de datos
sobre seguridad y eficacia.

Profilaxis de la gripe post-exposicion:

Para adultos, adolescentes mayores de 12 afios y nifios con
peso mayor a 40 Kg (que puedan tragar las capsulas): la dosis
recomendada para prevenir la gripe tras un contacto directo

con un individuo infectado es de 1 capsula de DISEMID 75 mg
una vez al dia durante 10 dias. El tratamiento debe iniciarse tan
pronto como sea posible dentro de los dos dias posteriores a la
exposicion a un individuo infectado.

La posologia recomendada para la prevencion post-exposicion en
nifios de 1 a 12 afos de edad es:

Dosis recomendada para 10

Peso corporal .
P dias

=15kg 30 mg una vez al dia
> 15kg a 23 kg 45 mg una vez al dia
> 23 kg a 40 kg 60 mg una vez al dia
> 40 kg 75 mg una vez al dia




Poblaciones especiales:

Insuficiencia hepética: No es necesario ajustar la dosis de tratamiento
ni de prevencion.

Insuficiencia renal: Se recomienda ajustar la dosis en adultos con
insuficiencia renal grave. La posologia recomendada es la siguiente.

Dosis recomendada para el

Aclaramiento de Creatinina .
tratamiento

> 30(mL/min) 75 mg una vez al dia
> 10 a 30(mL/min) 75 mg cada dos dias
=10 (mL/min) No recomendado

Pacientes con dialisis No recomendado

Prevencion: Se recomienda ajustar la dosis en adultos con insu-
ficiencia renal grave. La posologia recomendada es la siguiente.

. - Dosis recomendada para la
Aclaramiento de Creatinina P

prevencion
> 30(mL/min) 75 mg una vez al dia
> 10 a 30 (mL/min) 75 mg cada dos dias
=10 (mL/min) No recomendado

Pacientes con dialisis No recomendado

Ancianos: No es necesario ajustar la dosis a menos que exista
evidencia de insuficiencia renal grave.

Nifos: No existen datos suficientes en nifios con insuficiencia renal
para poder establecer la dosis recomendada.
CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad conocida al principio activo o a alguno de los
excipientes.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS

El Oseltamivir es eficaz inicamente frente a la enfermedad causada
por el virus influenza tipo Ay B. No se han establecido la eficacia y
seguridad en eltratamientoy prevencién de la gripe en nifios menores
de 1 afo de edad. No hay informacién respecto a la seguridad y
eficacia de Oseltamivir en pacientes con alguna afecciéon médica
suficientemente grave o inestable que se considere que estan en
riesgo inminente de requerir hospitalizacion, en el tratamiento ni
prevencion de la gripe en pacientes inmunocomprometidos, ni
en el tratamiento de sujetos con enfermedad cardiaca cronica y/o
enfermedad respiratoria. No se observé ninguna diferencia en la
incidencia de complicaciones entre los grupos de tratamiento activo
y placebo. Administrar DISEMID 75 mg Capsulas como tratamiento
y prevencion de la gripe tipo Ay B solo cuando datos epidemioldgi-
cos indiquen que el virus influenza esté circulando en la poblacion.
INTERACCIONES

Entre las propiedades farmacocinéticas de Oseltamivir figuran la
escasa union a proteinas y el metabolismo independiente de los
sistemas del citocromo P450 y de la glucuronidasa.

Esto sugiere que las interacciones clinicamente relevantes a través
de estos mecanismos son poco probables.

La administracién concomitante de Probenecid, aproximadamente
duplicala exposicién al metabolito activo de Oseltamivir, sinembargo
no se requieren ajustes de dosis en la administracion concomitante
con Probenecid en pacientes con la funcion renal normal.
Oseltamivir no presenta ninguna interaccion cinética con Amoxi-
cilina que se elimina a través de la misma via, lo que sugiere que
la interaccion de Oseltamivir con esta via es limitada. Las interac-
ciones medicamentosas clinicamente importantes basadas en una
competicién porla secrecion tubular renal son poco probables, dado
elmargen de seguridad conocido de lamayoria de estas sustancias,
las caracteristicas de eliminacién del metabolito activo (filtracion
glomerulary secrecion tubular aniénica) y la capacidad excretora de
estas vias. Sin embargo, se deben tomar precauciones cuando se
prescriba Oseltamivir en sujetos que estén tomando farmacos con
un estrecho margen terapéutico y que se eliminan conjuntamente
(por ejemplo Clorpropamida, Metotrexato, Fenilbutazona). No se
han observado interacciones farmacocinéticas entre Oseltamivir
o su principal metabolito cuando se administra conjuntamente con
Paracetamol, Acido acetilsalicilico, Cimetidina o antiacidos (hidréxi-
dos de aluminio o magnesio y carbonatos de calcio).
REACCIONES ADVERSAS

Adultos y adolescentes: Las més frecuentemente notificadas
fueron nauseas, vomitos y dolor abdominal. La mayoria de estas
reacciones se notificaron en una Unica ocasién en el primer o segundo
dia de tratamiento y se resolvieron espontaneamente en 1-2 dias.
Ancianos: En general, el perfil de seguridad fue similar al de adul-
tos de hasta 65 anos de edad, la incidencia de nauseas fue menor
mientras que la de los vomitos fue mayor.

Elperfil de reacciones adversas en adolescentes y en pacientes con
enfermedad cardiaca y/o respiratoria cronica fue cualitativamente
similar al de los adultos jévenes sanos.

Profilaxis de la gripe: Con una dosis diaria de 75 mg de Oseltami-
vir durante un maximo de 6 semanas una vez iniciada la epidemia
gripal, los efectos adversos observados tanto en adultos jévenes
como en ancianos fueron semejantes.

SOBREDOSIS

No se dispone de experiencia con caso de sobredosis. No obstan-
te, cabe anticipar que las manifestaciones de intoxicacion aguda
consistirdn en nauseas, con o sin vomitos y vértigos.
TRATAMIENTO

Los pacientes deben interrumpir el tratamiento en el caso de so-
bredosis. No se conoce el antidoto especifico.

RESTRICCIONES DE USO

No debe utilizarse durante el embarazo salvo que el beneficio
potencial para la madre justifique el riesgo potencial para el feto.

CONSERVACION
Conservar a temperatura ambiente no mayor a 30° C.

PRESENTACION
Caja conteniendo 10 capsulas.
Caja conteniendo 30 capsulas.

"En caso de intoxicacion o sobredosis recurrir al Centro Nacional de
Toxicologia del Centro de Emergencias Médicas, sito en Avenida Gral.
Santos entre las calles Herminio Giménez y Teodoro S. Mongelos.
Teléfono: 220-418".

Manténgase fuera del alcance de los nifios
Venta Bajo Receta
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