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Analgesia adicional en pacientes ventilados que van a ser
sometidos a procedimientos estimulantes (aspiracion
endotraqueal, curaciones de heridas, fisioterapia): En estos
casos, un incremento en la tasa de infusion puede requerirse
para proveer una cobertura analgésica adicional. Se recomienda
mantener una tasa de perfusion de 0.1 mcg/kg/min (6
mcg/Kg/Hora) por lo menos 5 minutos previos a realizar el
procedimiento. Los ajustes de dosis subsiguientes deberan
realizarse cada 2 a 5 minutos y a incrementos del 25-50% en
base a la anticipacion de o en respuesta a, los requerimientos
analgésicos adicionales. La tasa media de infusion de 0.25
mcg/Kg/min (15 mcg/Kg/Hora) con un maximo de 0.75
mcg/Kg/min (45 mcg/Kg/hora) pueden ser administrados para
proveer una analgesia adicional durante los procedimientos
estimulantes.

Analgesia previa a la descontinuacion de Remifentanilo: Se
debe administrar los analgésicos y anestésicos alternativos con
el tiempo suficiente para lograr el efecto terapéutico.
Recomendaciones para la extubacién y descontinuacion del
Remifentanilo: Con el fin de lograr un despertar suave luego del
tratamiento con Remifentanilo, se recomienda que la tasa de
infusion se titule en estadios de 0.1 mcg/Kg/min (6 mcg/Kg/hora)
durante un periodo por lo menos mayor a una hora previa a la
extubacion.

Durante la extubacion, la tasa de infusion debera reducirse en un
25% a intervalos de 10 minutos hasta que la infusion sea
discontinuada.

Pacientes pediatricos internados en unidades de cuidados
intensivos: El uso de Remifentanilo en UTI en pacientes
menores a 18 afios no es recomendado debido a que no se
dispone hasta el momento de experiencia clinica en este grupo
de pacientes.

Pacientes internados en UTI con deterioro en la funcién
renal: No se recomienda realizar un ajuste de dosis (Ver cinética
de situaciones particulares).

Pacientes con deterioro de la funcién hepatica: No es
necesario realizar modificaciones a la dosis inicial, debido a que
el perfil, farmacocinético no se ve modificado en los casos de
insuficiencia hepatica. Sin embargo los pacientes con insuficien-
cia hepatica severa, pueden presentar una sensibilidad mayor a
la eventual depresion respiratoria.

Pacientes ASA lIl/IV:

Anestesia general:_Los efectos hemodinamicos de los opioides
pueden ser mas pronunciados en este tipo de pacientes, por lo
tanto la administracion de Remifentanilo debe realizarse con
precaucion. Una reduccion de la dosis inicial con una titulacion
posterior es recomendada.

Anestesia cardiaca: No se requiere una reduccién de la dosis
inicial.

CONTRAINDICACIONES:

Hipersensibilidad al principio activo o componentes de la
preparacion u otros analogos del fentanilo. Uso intratecal y
epidural. Induccion de la anestesia como agente Unico.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

Advertencias:

El Remifentanilo debe ser utilizado por profesionales especial-
mente entrenados en el uso de drogas anestésicas, que conoz-
can los efectos adversos de drogas con gran potencia opioide y
contando con las medidas de apoyo y sostén necesario para
realizar un monitoreo y soporte respiratorio y cardiovascular.
Como con otros opidceos no se recomienda el uso de Remifen-
tanilo como Unico agente de anestesia general.

Debido al muy rapido inicio de la accién, los pacientes se
recuperan rapidamente de la anestesia y no presenta actividad
opioide residual dentro de los 5 a10 minutos luego de que el
farmaco es discontinuado.

Se debe considerar el tiempo del inicio de accién de los analgé-
sicos de acciéon prolongada. La eleccion de este analgésico
estara dado en base al tipo de cirugia y el nivel analgésico en el
manejo postoperatorio. Los eventos postoperatorios mas
comunes en la recuperacién anestésica son agitacion, temblo-
res, taquicardia, hipertension y pueden ocurrir rdpidamente luego
de que el Remifentanilo sea discontinuado.

Una suficiente cantidad de Remifentanilo puede estar presente
en la tubuladura y/o en la aguja de perfusion pudiendo causar
depresion respiratoria, apnea o rigidez muscular si la tubuladura
es perfundida o lavada con fluidos I.V. u otras drogas. Por tal
motivo cuando el Remifentanilo sea discontinuado, se recomien-
da reemplazar la tubuladura que fue utilizada durante la adminis-
tracion.
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Precauciones:

Rigidez muscular, prevencion y manejo: A las dosis reco-
mendadas, puede observarse rigidez muscular. Como con otros
opioides, la incidencia de este fenémeno estéa relacionada con la
dosis y la velocidad de infusion. Por tal motivo, las inyecciones
en bolo deben ser administradas en no menos de 30 segundos.
La rigidez muscular inducida por el Remifentanilo debe ser
tratada con las medidas apropiadas de acuerdo a la respuesta
clinica del paciente. La excesiva rigidez muscular que puede
observarse durante la induccién anestésica puede ser tratada
con la administracion de agentes bloqueantes neuromusculares
ylo agentes hipnéticos adicionales. La rigidez muscular inducida
por el farmaco puede manejarse con la suspension o disminu-
cién de la velocidad de administraciéon. La resolucion de la
rigidez muscular, ocurre por lo general luego de algunos minutos
de suspendida la infusion.

Depresion respiratoria, manejo: Como con otros opioides, la
analgesia profunda se acompafa por una marcada depresion
respiratoria. Por tal motivo, el Remifentanilo debe administrarse
en areas donde el monitoreo y el manejo de la depresion
respiratoria sea el adecuado. La apariciéon de depresion respira-
toria debe ser manejada en forma apropiada, incluyendo la
disminucion de la velocidad de infusion del Remifentanilo en un
50%, o la discontinuacién en forma temporaria. Como ocurre con
otros analogos del Fentanilo, no estd demostrado que el Remi-
fentanilo provoque depresion respiratoria recurrente luego de la
administracién prolongada.

Efectos cardiovasculares: La hipotension y bradicardia pueden
ser manejadas reduciendo la velocidad de infusion del Remifen-
tanilo o de los otros anestésicos concomitantes o utilizando
fluidos endovenosos o agentes vasopresores o anticolinérgicos
apropiados.

Los pacientes hipovolémicos, debilitados y afosos, son mas
propensos a presentar efectos cardiovasculares asociados al
Remifentanilo.

Abuso y dependencia: Como ocurre con otros opiaceos, el
Remifentanilo puede provocar dependencia.

Embarazo y Lactancia:

Embarazo: Al no existir estudios controlados en la mujer
embarazada Remifentanilo no debe ser administrado durante el
embarazo salvo que el beneficio potencial de su uso justifique el
riesgo potencial en el feto.

Remifentanilo atraviesa barrera placentaria y como otros
analogos del Fentanilo puede causar depresion respiratoria en el
recién nacido.

Lactancia: No se conoce hasta el momento si Remifentanilo se
excreta en la leche materna. Sin embargo, se conoce que los
andlogos del Fentanilo se excretan en la leche materna. Por tal
motivo, se debe tener un especial cuidado cuando se administra
el farmaco durante la lactancia.

Interacciones medicamentosas: El Remifentanilo no es
metabolizado por las colinesterasas plasmaticas, por lo tanto es
de esperar que no existan interacciones con drogas metaboliza-
das por esta enzima.

Como ocurre con otros opioides Remifentanilo disminuye las
dosis terapéuticas necesarias de los anestésicos inhalatorios e
intravenosos y las benzodiazepinas requeridas para la anestesia
(Ver posologia y modo de administracion). Si las dosis de drogas
depresoras del SNC administradas en forma concomitante no
son reducidas, el paciente puede experimentar un incremento en
la incidencia de efectos adversos asociada con estos agentes.
Los efectos cardiovasculares del Remifentanilo (hipotension y
bradicardia) pueden exacerbarse en pacientes que reciban en
forma concomitante drogas depresoras cardiacas como los beta
bloqueantes y los bloqueantes calcicos.

REACCIONES ADVERSAS:

Los efectos adversos mas comunmente observados con la
administracion de Remifentanilo, son los relacionados con la
actividad agonista opioide-u. Estos efectos incluyen nauseas
(24%), vomitos (11%), hipotension (12%). Los efectos adversos
con una incidencia menor al 10% son los siguientes:

Frecuentes (>5%): Fiebre acompafnada de escalofrios, rigidez
muscular, depresion respiratoria aguda.

Ocasionales (0.1 al 5%): Purito, apnea, hipoxia, vértigo, cefale-
as, hipertension arterial postoperatoria, transpiracién, constipa-
cién, bradicardia, dolores postoperatorios.

Raros (<0.1%): Sedacion (en la recuperacion de la anestesia
general).

Los efectos indeseables desaparecen luego de algunos minutos
de la reduccion de la dosis o la suspension del farmaco.
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Muy raramente, se han reportado reacciones alérgicas, inclusive
anafilaxia en pacientes que recibieron Remifentanilo asociado a
uno 0 mas agentes anestésicos.

En comun con otros agentes opioides, se han reportado casos
aislados de asistolia, por lo general precedidas de bradicardia,
en los pacientes que recibieron Remifentanilo concomitantemen-
te con otros agentes anestésicos.

SOBREDOSIFICACION:

Como ocurre con otros potentes analgésicos opioides, la
sobredosis puede ser manifestada como una extension de las
acciones farmacolégicas del Remifentanilo. Ante la eventualidad
de una sobredosificacion, concurrir al hospital mas cercano o
comunicarse con los Centros de Toxicologia:

-Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247
-Hospital A. Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777

Tratamiento orientativo inicial de la sobredosificacion:
Luego de la cuidadosa evaluacién clinica del paciente, de la
valoracion del tiempo transcurrido desde la ingesta o administra-
cién, de la cantidad de toxicos ingeridos y descartando la
contraindicacion de ciertos procedimientos, el profesional
decidira la realizaciéon o no de tratamiento general de rescate:
vémito provocado o lavado gastrico, carbén activado, purgante
salino (45 a 60 minutos luego del C.A.).

Tratamiento especifico de la sobredosificacion: En razén de
la muy corta duracion de la accién, el potencial efecto deletéreo
de la sobredosis es limitado al periodo inmediatamente consecu-
tivo a la administracion del medicamento. La respuesta a la
suspension de la droga es rapida con un retorno a los niveles
basales de los 10 minutos. En el caso de sobredosis, se reco-
mienda mantener las siguientes medidas: discontinuar la
administracion de Remifentanilo, mantener la via aérea permea-
ble, iniciar la ventilacién mecanica asistida con oxigeno y
mantener los parametros de la funcién cardiovascular. Si la
depresién muscular se asocia con rigidez muscular, se puede
administrar un agente bloqueante neuromuscular.

La administracién IV de antagonistas opioides como la naloxona,
puede ser realizada como antidoto especifico asociada al
soporte ventilatorio.

PRESENTACIONES:
Remifentanilo Kilab 5 mg se comercializa en envase conteniendo
50 frascos ampolla, siendo esta de uso hospitalario exclusivo.

Conservar a temperatura no mayor a 25°C en su envase original.
El producto reconstituido puede conservarse durante 24 hs. a
temperatura no mayor a 25°C. Descartar las soluciones conser-
vadas durante mas de 24 horas.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA
DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Ante cualquier consulta comunicarse al 0800-333-4303
Centro de Atencion Telefonica de Laboratorio Kilab.

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de
Salud.
Certificado N°: 56032

Kilab S.R.L.
Carlos Maria Ramirez 1544/46. C.A.B.A. (C1437FMN).

Director Técnico:
Osvaldo Daniel Leén — Farmacéutico.

Elaborado en:
Estados Unidos 5105 (B1667 JHM) Tortuguitas, Buenos Aires,
Argentina.

Fecha de ultima revision: Marzo 2016
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REMIFENTANILO KILAB
REMIFENTANILO

POLVO LIOFILIZADO
PARA ADMINISTRACION IV

Industria Argentina Venta bajo receta oficial y decreto
FORMULA CUALICUANTITATIVA
Cada frasco ampolla contiene:
Remifentanilo (como clorhidrato)
Glicina
Acido Clorhidrico c.s.p. pH

...5,00 mg
15,00 mg

ACCION TERAPEUTICA
Anestésico y analgésico opiaceo.
Codigo ATC: NO1AH06.

INDICACIONES:

Remifentanilo esta indicado en las siguientes indicaciones:
Agente analgésico para utilizarse durante la induccién y/o
mantenimiento de la anestesia general bajo estricta supervision.
Para la provisién de anestesia y sedacion en los pacientes con
una edad mayor e igual a 18 afios sometidos a respiracion
mecanica asistida en unidades de cuidados intensivos.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
PROPIEDADES:

Farmacodinamia:

Remifentanilo es un agonista selectivo de los receptores morfini-
cos de tipo p de rapido comienzo y muy baja duracién de la
accién. La actividad morfinica del Remifentanilo es antagonizada
por los antagonistas morfinicos como la Naloxona.

Estudios realizados en pacientes y en voluntarios sanos, no
demostraron que el Remifentanilo administrado en bolo en dosis
mayores de 30 mcg/Kg eleve los niveles de histamina.

Farmacocinética:

La concentracién sanguinea de Remifentanilo dentro de las
dosis recomendadas, es proporcional a la dosis administrada.
Cada aumento del débito de perfusion de 0.1 mcg/Kg/min
produce una elevacion de la tasa plasmatica de Remifentanilo de
2.5 ng/ml. El volumen central de distribucion es de 100 ml/Kg. El
volumen de distribucién en la fase de equilibrio es de 350 ml/Kg.
La unioén a proteinas plasmaticas es del orden del 70%.

El Remifentanilo es hidrolizado por las estearasas sanguineas y
tisulares no especificas en un derivado inactivo del &cido
carbdnico (1/4600 de la actividad), que posee una vida media de
eliminacién de 2 horas en el adulto sano. Alrededor del 95% de
la dosis de Remifentanilo administrada es recuperada en la orina
bajo la forma de carboxilato (metabolito). EI Remifentanilo no se
degrada por la colinesterasa plasmatica.

En el adulto sano el clearence promedio es de 40 ml/Kg/min. La
vida media biolégica efectiva del Remifentanilo es de 3 a 10
minutos, luego de la administracion de las dosis recomendadas.

Cinética de situaciones particulares:

Cirugia cardiaca: El clearence de Remifentanilo disminuye
aproximadamente en un 20% durante el by pass cardiopulmonar
hipotérmico (28°C). Una disminucion de la temperatura corporal
del orden de 1°C se traduce en una reduccién del clearence de
eliminacion del 3%.

Insuficiencia renal:

La recuperacion rapida de la sedacién y analgesia inducida por
el Remifentanilo no se ve afectada por el estado de la funcionali-
dad renal.

La farmacocinética no se modifica en forma significativa en
pacientes con diversos grados de deterioro de la funcion renal
incluso después de su empleo por mas de 3 dias en las unida-
des de cuidados intensivos.

El clearence del metabolito acido carboxilico se encuentra
disminuido en los pacientes con deterioro de la funcién renal. En
los pacientes de unidades de cuidados intensivos con moderado
a severo deterioro de la funcién renal, la concentracién de este
metabolito puede alcanzar un nivel 100 veces mayor al nivel del
Remifentanilo en estado de equilibrio. Sin embargo no existen



