VIADIL COMPUESTO SOLUCION INYECTABLE (DOSIS)
FOLLETO PARA EL PROFESIONAL

CLASIFICACION FARMACOLOGICA Y/O TERAPEUTICA

Antiespasmadico, analgésico

VIADIL® Compuesto inyectable LM. / LV, lento, se presenta en envases que
contienen X dosis

Composicion de la dosis:

Cada dosis se compone de: Ampolla I + Ampolla I

Ampolla I:

Cada 1 mL de soluciéon en ampolla I contiene:

Pargeverina clorhidrato 5,00 mg "INSTITUTC DE SALUD PUBLICA DE CHILE |

Excipientes e=p=:Propilenglicol, Macrogol 400; Acido clorhidrico, a :uaD?ﬂTgﬁgglngoggg%N§CI0NAL

I UNDAD PRODUCTOS FARMGETCOS. SHALARES

Ampolla II: 3 i

Cada 4 mL de solucién en ampolia II contiene: 1 4 MAR 2008

Metamizol Magnésico 20¢g wret 11S3l03

Excipientes es—p: agua para inyectables, ¢.s. N° Registro.__1 -, &3 o€
| Firma Profesional: ‘iéq" |

INDICACIONES Y USOS e

Tratamiento de todos los sindromes viscesales, agudos o cromicos y cuyo principal
componente es el espasmo muscular acompanado de dolor con asiento en cualquier porcion
del tracto digestivo o del aparato hepatobiliar, urinario o genital femenino.

MECANISMO DE ACCION

Pageverina Clorhidrato es un agente anticolinérgico o parasimpaticolitico, dado que
actuando sobre las células efectoras, inhibe las respuestas de éstas @ la estimulacion de las
fibras colinérgicas postganglionares y a la acetilcolina, transmisor quimico parasimpitico.
Ademis. puede encuadrarse dentro de las drogas antimuscarinicas por inhibir la accién
muscarinica de la acetilcolina.

La actividad antimuscarinica impliea dos tipos de acciones:

a.- La antiespasmédica o espasmolitica. en relacion a la contraccién del musculo liso
visceral, en este caso, producida por accién muscarinica, y

b.- Antisecretoria. es decir, disminucién de las secreciones glandulares.

Con respecto a la accién espasmolitica del pargeverina, la misma deriva no sélo de su
actividad parasimpaticolitica(neurotrépicaj sino también de la relajacién  directa
inespecifica de la musculatura lisa(accién musculotropica).

En ambos casos, la accién es sobre la fibra muscular lisa y la diferencia reside en la
especificidad  y especialidad en la accidn antagénica con las drogas agonistas 0
espasmogénicas. La acci6n espasmolitica musculotrépica deriva del antagonismo con las
sales de bario, ya que éste se comporta como una droga espasmogénica musculotropica en
¢l sentido de que provoca la contraccién de tedo misculo liso cualquiera sea su inervacion;
en cambio, la accion espasmolitica neurotropica se refiere al antagonismo especitico con la
acetilcolina en su accién muscarinica que es el (ransmisor quimico de los nervios
parasimpaticos.

Una de las ventajas mis relevantes de pargeverina respecto de otros farmacos con similar
actividad farmacolégica consiste en que posee una potente accién musculotropica en
relacion  a la accién anticolinérgica, por lo que presenta menores efectos colaterales
derivados de esta Gltima accidn.

Metamizol magnésico actia por inhibicién de la sintesis de las prostaglandinas,
bloqueando la actividad de la ciclooxigenasa. Posee ademas un efecto espasmolitico
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FARMACOCINETICA Y METABOLISMO

Pargeverina (Propinox) Clorhidrato

La farmacocinética determinada en perros Beagles sigue un modelo Blcx:imparlzmt.ntdi £on
una absorcion edpida: Tynabs: 03— 04 brs. ; Tia B: 5 -8 s el Vdentre 32y ]{){} toyla
Bil’)dl'bp()ﬂlhl]]ddd absoluta es de un 21 a 28%.

Estudios de fijacion de proteifnas plasmiticas en plasma humano revelan que el p{m entae
unido es de un 92%.

Con el objeto de conocer fa farmacocinética de esta droga en humanos se realizd un esludm
clinico en 8 voluntarios sanos del sexo masculinoflos valores promedio del orupo SOn:
edad: 23 afios: Peso: 74,9 Kg; Talla - 1,77 mts.):

I- cada voluntario fue inyectado con una dosis de 20 mg de pargeverina por via
intravenosa(2 ampotlas de 16 mg cada wnn). Se recogieron muestras de sangre venosa y
tubos heparinizados a diversos tiempos

II cadd voluntario sano ingirid una solucidn de 75 mg de pargeverina{7.5 ml de S{:;iucron
%)y de igual forma se recogieron muestras de. simgre venosa heparinizada a dwus(as.
tlcmpm T
De {os resultados obtenidos se puede conclnir qne

O1.- Pargeverina presenta una cinética bicompartimental luego de la ddnumslrac:(m
endovenosa: en este caso la Tase de distribucién muestra una vida media de 20 min. Y la de
eliminacién de 4 hrs. aproximadamente(Estos valores fueson similares a Jos hallados en
perros Beagle). EL. Vd fue de 2 Vkg, un valor menor al ercontrado en los perros, sin
embarge, la relucion K, / Ky indica la tendencia de el paso al compartimenio periférico
gue ya fuera observado en el estudio con los perras. El  Clearance fue de 30 /b
aproximadamente que es un valor alto compatible con una biotransformacion hﬂpatmd, 1o
cual se ha demostrado en estudios de perfussidn de higado aislado de rata.

02.- Luege de la administracién por via oral en forma de solucién, el farmaco alcanzé el
nivel maximo plasmitico a fa hora, con un iy de absorcion dé 0,2 hrs. Esta rdpida
absorcidn coincide con los valores hajos del t g ¥ COR 1a pequefia diferencia gue se
observa en el MRT luego de la administracion oral o endovenosa. '

La concentracién plasmitica alcanzada cn el pico fue de 150 ng/ml, mientras gue la
velocidad media de eliminacién no difitié de la observada luego de la administracion
endovenosa.

La biodispenibilidad absoluta calculada por la relacion de drea y corregida por [a dosis fue
del 22%, valor totalmente similar al encontrado en el estudio preliminar realizado con
PLITOS. ;

Metamizol

Administrado por via oral es hidrolizado rdpidamente en e} aparato digestivo.

El metabolito principal es ¢l 4-melilamino antipirina{4-MAA) el cual es raplda ¥
compielamente  absotbido. La  concentracion  plasmilica media se  produce
aproximadamente a las 1,4 horas despuds de la admindstracidn. Esta absorcidn. no es
afectada por la ingesta concomitante de alimentos, pero si es lieramente retardada. La
distribucion de la 4-MAA tanto como sus meiabolitos se realiza fjados 2 las proteinas
plasméticas, un 589 para el 4-MAA, difunden répidamente a jos lejidos ¢ incluso pasan a
lz leche materna. EI volumen de distribucion del 4-MAA es de aproximadamente 0.7 Vkg,
El 4-MAA es metabolizado en e} higado por medio del sistema del citocromo P-450, cuyo
principal mecanismio es la acetilacién y demctilacidn, también sufre una reaccién de
sulfonacién o de glucarinizacién. B

La eliminacién es principalmente urinaria{4(%). La vida media de eliminacién cn adultos
jovenes de la 4-MAA es de 3 horas.
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ESTUDJOS PRECLINICOS CON PARGEVERINA: :
Comeo se ha mencionado, pargeverina Clorhidrato no sélo ejerce su aceton dctmmdo sobre
los receptores muscarinicos, sinc a través de una accidn directa sobre el masculo Il.:(}. Es
pOr €50 que sus acciones suelen dividirse de la signiente forma:

a.-  pewrotrdpica: lamase asi a la accidn que deriva del blogueo de los rec"ptnres
muscarinicos.

b.- muscalotrapica; referida a la accidn directa sobre la musculatura lisa visceral.

A través de ambas acciones, parpeverina  produce efectos antiespasmddicos o
cspasmoliticos, relajando @l miscuio liso visceral. La diferencia entre ambas acciones
sobre la fibra muscular lisa reside en la espocificidad y especiatidad con que la droga
antagoniza los efectos de los agentes agonistas o espasmogénicos.

Estos hechos han side comprobados por numerosos estudios farmacoldgicos reatizados
tante ¢n animales como en el ser humano. En estudios de transito intestinal realizados ca
ratas, utilizando soma ardbiga y cartbdn para medic el avance de la sustancia, se ebservd
que & dosis 30 mg/ke de peso, el pargeverina evidencis un efecto similar al de la atropina,
a dosis de | mg/kg((58,22% y 60,15% de avance respeclivamente). Estudiando la‘accién
de ambos preparados frente al espasmio inducide por acetilcoling en intestino aislado de
conejo, los resultados fueron similares a dosis de 330 gammas/100 cc vy 0,2 gammaﬁz’ 100
cefo sea, ur 34,20 9% y un 20,51% de inhibicidn rwpecltvamcnic) A fravés de estosy otros
esludios, se comprobd que el pargeverina posee una accidn neurotrépica amzwhnuuy.a
de menor potencia que la atropina.

Sin embargo, los resultados fueron concluyentes cuando se valoré el efecto de pargeverina
y la papaverina, frente al espasmo inducido por el cloruro de bario en el intestino aislado de
conejp. Se valord la accidn musculofrépica de ambos agentes comprobindose que se
necesilaron dosis de 576y 4600 gammas por cada 100 cc respeé¢tivamenie para pmducn‘
efectos similares, lo cual evidencid una potencia 5,14 # 8,83 veces mayor para ¢l primero.
En intestinos aislados de-cobaye la relacién de dosis utilizada para-igual efecto entre el
pargeverina v ia Papaverina fue de 0,74 2 1.0 indicando también la mayor poicncm del
primer COMPLESLD.

La accidn musculotropica, fue ademss evidenciada en un cstudic reslizado sobrf. el
intestino aislado de rata, donde se compard la potencia relativa del pargeverina frente a
Butilbronmuro de Hioscina, en cuanto a las scciones anticolinérgicas y musculotrépicas de
ambos preparados. Los resuliados fueron concluyentes, ya que demostraron ‘que la
potencia refativa fue de (0,51(0,29 - (0,89} parz la accidn anticolinérgica y un valor de 5,17
para fa accién musculotrdpica. Asimismo estudiando la potencia de ambas drogas en &
intestino aisladoe de conejo, pargeverina, demosird poseer una polencia anticolinérgica de
0.16 frente al Buiilbromuro de Hioscina, pero una accién muscidoirdpica 7,94 veces més
poienle.

En otres trabajos se evaluaron las acciones dc pargeverina y la papaverina sobre el fitero
aistado de cobayo, estudidndose la potencia para antagonizar el espasmo del misculo
aterino inducido por el cloruro de bario y 1a histamina. Estos trabajos comprobaron gue la
papaverina fue 6,25 veces menos potente goe el pargeverina. En €l parto ha sido deserito
un acoriamiento en el periodo de dilatacidn del cuelle durante la administracién de este
{armaco. _

Se han realizado estudios que evaluaron las acciones de pargeverina, en terrilories donde
actian en forma secundaria os agenties anticolinérgicos paturales y sintélicos, v a fravés de
ello, producer los conocidos efectos colaterales. En el ratén por ejemplo, se realizaron
estudios que valoraron la potencia relativa de Ia aceidn antisialogoga(Método de Richter)
de la Atropina, Butilbromuro de Hioscina y Pargeverina. Los resultados demostraron una
clevada accidn antisialogoga para la primera{valor = 1), mucho menor para la
sesunda(0,027) e insignificante para el tercero(c,002). En el congjo( método volumétrico)
asimismo, las polencias relativas de los tres compuestos respecto a la accidn antisiatogoga
fue de 1; 3,46 y 0,007 respectivamente, demostrando también el menor r.te<,t0 de
Pargeverina.
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Resultados similares se obtuvieron cuando se evalud la aceién de este farmaco sobre la
secrecion lagrimal en estudio comparativo con Ia atropina. Pargeverioa fue mucho menos
potenie que la Airopina para disminuir la secrecion lagrimal, siendo la DEs de ambcm 75
mgfke v 1,40 mg/kg respectivamente. :

Pargeverina s6lo a dosis muy clevadas(>304 — 400 gammas por cada 20 g de: peso)
modificd moderadamenie los reflejos posinlares y la rcspuesta pasiva. En cuanlo al efecio
ejercido en ¢l perro, administrado el firmaco por via endovenosa, no se observaron
alteraciones de la presidn artedial, electrocardiograma y frecuencia respiratoria Lon dosis
aowmulativas de hasia 16 mg por cada 10 kg de peso.

En dosis tan altag como 32 mg/kg de peso, se observd solo un ligero descenso de la wnsitn
arferial con moderado aumento de la frecuencia respiratoria, pero con recuperacion de
ambos pardmetros en menos de un minuto. Los autores de estos estudios sefialan que
cuando et producto se empled a dosis equzvalcntes a las usnales en clinica humana, por via
endovenosa no ejereid aceiones sobre la presion arterial y la respiracion.

Con respecto a la secrecién gastrica, ¢l pargeverina la disminuye en menor proporcién que
los derivados de amonio cuaternario. La reduccién del tono y la motilidad gdstrica
constituye una de las acciones fundamentales de este Brmaco en especial y de los
anticolinérgicos siniéticos en general, tal como se demoswd en animales y en el hombre
mediante estudios radioldgicos o registrando la actividad motora por medio de balopies. Se
ha comprobado que en pacientes afectados de filcera gastroduodenal o Gleera péplics, como
consecuencia de la reduccidn tanto de la acidez gdsirica como de la actividad motora
anormal, los anticolinérgicos sintéiicos logran aliviar el dolot. A nivel.del tracto urinario, la
actividad molora es inhibida y° esﬁo resuita evidente en el c6lico renal, cuadm gue icgr't Ser’
controlado con esta med;cacaén. . :

La accién ocular (midriasis, cicloplejia) es de por sf poco intensa para fos anticolinérgicos
cuando se adminisiran para  producir efectos sistémicos. Sin  embargo, la
metilescopolamina, jsopropamida, melantelina y propantelina pueden ejercer leves ¥
pasajeras acciones, las cuales son poco evidentes con pargeverina(M .Litter). Se ha descrito
ademds, que este principio sctivo produce a nivel de la cornea del conejo, una accidn tipo

anestésico local.

Es imporianie destacas guc  pargeverina posee upa accién analgésica tal como se ha
destacado en el raton por ¢l métedo de ja plancha caliente y en el conejo con el met{}do de
ta pulpa denfaria. '

Se ha constatado la accién analsésica eficaz para Propinox 2 una dosis media de 27 mg/kg
de peso(DEsy), en ratones Rockland do ambos sexos por el mélodo de las
coptarsiones{inyectando dcido acético al 3% intraperitonealmente). '

Toxicidad aguda -
105 estudios de toxicidad muestran que no resuita en un aumento o potenciacion lo‘tzca, ya
que 1a DLsg de pargeverina por via oral en ¢l ratdn es de 405 mg/kg .

FARMACOLOGIA DE METAMIZOL MAGNESICO :
Como se sabe Ia DipironalMetamizol magnésico) ¢s la Pirazolona mias amphamum. usada
y estudiadz .

La Dipirona es un inhibidor de la ciclooxigenasa pero, de menor intensidad que la dspzrma
su efecto es répidamente reversible

Se ha demostrado en diversos estudios que la Dipirona y sus metabolitos qcmm una
inhibicidn de la biosintesis de las prostaglandinas de igual forma como lo hacen la aspirina,
la indometacina y oiros firmacos antiinflamatorios no csteroidales{Schaefler ct al.,’ 1978;
Weithmann and Alpermann, 1983; Brune and Alpermann, 1983)
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La liberacion basal y estimulada de prostaglandinas Fo, , E» ¥ prosiaciclina “desde
fibreblastos de piel humana fue inhibido en forma de dosis dependiente y en grado similar
por la dipirona y la aspirina. Aunque ambas drogas inhiben la ciclooxigenasa, el efecio de
Dipirona es répidamenle revertido, # diferencia de lo que sucede con la aspirina; debido a
que la aspirina al parecer presenta una unién de tipo covalente con la enxima. De esta
forma parece probable que la inhibicién de Ia ciclooxigenasa que ejerce la dipirona
desaparece tan ripido como la dipirona es eliminada desde el liguido extracdular(Luthy et
al., 1983}

In vive |, dipirona inhibe la diarrea en raténes inducida por prostaglandinas Fa, ~-Eg y el
edema inducido por prosiaglandina E;z en la pata de ratas en ona extension mayor que el
cdema inducido ya sea por aspirina o indometacina(Nikolov et al, 1978). Estos duiores
sugieren que los efectos de Dipirona probablemente resulfan més bien del antagonismo del
efecto [armacoldgico de las prostaglandinas que de su accion sobre su sintesis.

La Dipirona posee actividad antipiréfica, que se evidencia por la inhibicion de ficbre en
conejos y cabras inducida por bacterias o leucocito pirégeno(Van Duin et a., 1975; Van
Miert et al.,1972), la fiebre inducida por levadurds en ratas(Brune and Alpermann, 1983),
ficbre inducida por 12 vacuna para el tifus v paratifus én voluntarios sanos{Kulkarii et al.,
1985)y reduce ia temperatura corporal en machos -adultos con febre tifoidea(Ajgaonkar
and Pinto Pereira, 1983). Estos hallazgos fueron cqn_ﬁm;ados ¢n un estudio doble ciego en
et cual dosis Gnicas de 500 mg de Dipirona y 100 mg-de nimesulide fueron similarmente
efectivos , y mis efectivos que 500 myg de aspirina para reducir la ﬁebre(Remel et al.,
1984). La supensién oral de Bipirona :
disminuye eleclivamente la fiebre en 100 nifias y nifios con mfecciones pnm:ip&lmt.mt, ded
Iracto respiratorio{ Karim, 1967)

Esiudios en animales ¥ en hambres(Schr{}th et al.,-1985) han demostrado que la Dlplrona
posee actividad antiespasmodica, -inhibe Ia Qtummtaxis en peutrofilos humanos(Matzner
et al., 1984) y tiene un efecto inhibitorio secundario subre la agregacidn plaquetaria similar
al de oiros agentes. AINES (Eld(}r et ai,, 1984 Rupp et al., 1982; Weinberger et 11 1979;
Weithmann and Alpermann, 1985),

La actividad ulcerogénica de dipirona cn ratas fue similar a 1a de pamcclamcl(D‘ms et al.,
1978}. La buena u)Icrabjhdad gastrointestinal de dipirona puede resuliar de Ja mcapac:dad
de esta y su metabelite el 4-metilaminoantipirina para inhibir en ex vivo la ClClGO)dgﬁIld.Scl
de ka mucosa gistrica(Weithmann and Alpermann, 1985).

En un estudic clinico muliicéntrico randomizado se compard la eficacia v Ja l;olcmncxa de 2
dosis intramuscular de Dipirona (1 g y 2 g, respectivamente), con diclofenaco s6dico(75
mg}, en el tralamiento del eélico renat agudo. Un total de 129 pacientes fueron inchirdos, ia
distribucién de pacientes fue la siguienic, 43 pacientes recibieron dipirona t g, 45 dipirona
2 g, y 41 diclofenaco. La evaluacitn del dolor (escala visual andtoga 100 mm), se realizé a
tos 10, 20, 30, 60 minutos y a las 2, 4 y 6 hoeras después de administrada la droga. No se
presentaron diferencias significativas entre los tres grupos en términos de liberacidn del
dolor en los primeros 60 minutos, sin embargo, 2g de dipirona proporcionan
significativamente mds liberacitn del dolor que ¢l diclofenaco y que 1 g de dipirona desde
los 60 minutos hasta fas 6 horas después de la inyeccion de 1a droga. Se concluye que 2g de
dipirona producen finalmente una analgesia més prolongada que 1 g de dipironz en el
tratamniento del eolico renal{C Muriel, P.Ortiz et, al., 1993). :

ESTUDIOS CLINICOS :

El principio activo Pargeverina Clorhidrato ea la dosis de 5, 10 y 15 mg, ha demostrado
buenos resultades clinicos en los  diversos experiencias clinicas para sus formas
farmacéuticas{potas, Inyectable, grageas, comprimidos recubiertos) , que se han
desarrollado tanio para ef principio active por st solo o asociadofdipirona, Clonixinato de
lisina). Las siguientes referencias nos permiten ver mds claramente estas afirmaciones.

Se estudid la respuesta climica en el dolor cdlico abdominal a Ia administracidn
intramuscular de la asociacidn de Clonixinato de Lisina 100 myg con Pargeverina
Clorhidrato 5 mg, en 30 pacientes de ambos sexos , entre 15 y 81 afios, internados en el
Hospital Capital Federal de Y P.F. Buenos Aires Argentina. La solucidn administrada por
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via intramuscuiar fue preparada y administrada en el momento de la inyeccion diluyéndose
¢n ¢l frasco ampolla | que contiene Pargeverina 5 mg, la ampolla 1T de Clonixinato de
Lisina 100 mg . Sc efectuaron controles de tolerancia local y general. Los resultados
mdican que no se necesité otro medicamento para controlar la sintomatologifa. La: accidn
analgésica ~ antiespasmddica se observé con una corta latencia acorde con Ia viz de
administracién empleada. No hubo modificacién con significacién estadistica en Ia
frecuencia del pulso, la tensién arterial y respiracidn, ni se evidencié modificacién en la
temperatura axilar. La tolerancia a ka asociacién fue satisfactoria, no hubo fendmenos
adversos durante la inyeccion. No se evidencio intolerancia local o general (L’udidw M.A.
et al)
En otro estudio se evalud la eficacia terapfutica sobre cl dolor cdlico abdonmul
comparando asociaciones medicamentosas de Pargeverina Clorhidraio con Dipirona vy
Clonixinate de Lisina. El universo de pacientes fue de 30, 7 de sexo masculino v 23 de
sexo femenino en edades que oscilaron de 20 a 70 afios.Se utilizd el método de dable ciego
compdrando dos drogas activas, el Clonixinato de Lisina 100 mg més Propinox Clerhidrato
5 mg y Dipircna 1.000 mg mais Pargeverina Clarhld:ato 5 mg, administrados p’m Vit
mtmmuscuiar
Una vez realizado el diagnéstico clinico se efectad el tratamiento segin protocolo
establecido.
Se valoré la magnitud del dolor en una graduacién de { a 10; segin criterio obgetwo ¥
subjetivo.

Se evalud la disminucidn del dolor en controles a los 20, 60 y 18¢ minutos de Iz prmera
inyeccion. Si a los 60 minutos de la pnmcra inyeccitn el dolor no disminuia el 70% o més.
s¢ aplicaba una nueva myeccmn de Ia misma asociacion. A los 180 minutos se estiffaba si
¢l dolar habia desaparec:do o e} paciente ‘necesitaba lratamjenm cnn otro anaigesmo de
rescate.

De esta forma se pndo Dhservar Ia efectwldad de’ cacla asacxacién mcdu.amcn[osa en la
evolucion y compararlas entre si.

Come conclasién se tiene que ambas asociaciones medicamentosas tienen igual x,i‘ icacia
tcrapéutica, poseen excelente tolerancia no ercontrdndose efectos colaterales ni reacciones
adversas. Duranie el tratamiento ao se enconiraron intolerancias ni reacciones aléopicas; 4
pacienics de grupo del Clonixinato y 2 del grupo de 1z Dipirona refideron dolor en el sitio
de la inyeccién 1 hora después de la aplicacién,

En cuanio a la accidn analgésics no se observaron diferencias significativas mln ambas
asociacionies en lo referente a intensidad, latencia y duracion.

En Otro estudio doble ciego se compara 1a eficacia y tolerancia de St.rlai(Propmos(} en dos
riveles de dosis(3 mg y 10 mg), en el conirol sintomético inmediato de dolores cdlicos de
origen intestinal. De un total de 90 pacientes, se debid excluir a 2 pacientes por haber
recibido psicofdrmacos dentro de las 2 horas previas lo gue podria interferir: con la
aparicion del dolor. Los 88 pacientes restantes fucron dividides en dos grupos, cada
paciente recibié por viz intravencsa 1 ampolta de 2 ml conteniendo Pargeverina 5 mg(N=
74 con célice biliar y N= 20 con cdlico intestinal), v Propinox 10 mg(N= 25 con .célico
biliar y N= 19 con cdlico intestinal). El andlisis dc los valores observados con el test de
Wilcoxon mostrd que con ambas dosis se obluvo disminucién de la intensidad del dolor,
pero ¢l mayor descenso se produce con los 10 mg, que permiie alcanzar significancia
estadistica en todos los tiempos (basal, 15,30 y 60 minutos de a inyeccidn) de observacién
. Bsto permite conchuir que la eficacia de la dosis de 10 mg de propinox es mayor, y-que la
diferencia observada cs significativa con un margen de error del 5%. Por dltimo, st debe
mencionar que los efectos adversoes no difieren significativamenie entre l'cis dos
tratamientos. {Araujo AR)

En otro estudio se trataron 40 pacienies en el Departamento de Urgencia del Hmpml
Genceral de Agudos C.G. Durand, por presentar célicos biliares(26) y renales (14). dlguncs
de clios con antecedentes de padecimientos previos.

La administracion de VIADIL® Compuesto se efectué por via intramuscular a mt(,rva}os
regufares entre 6 v 24 horas segiin intensidad dei dolor y respuesta lograda. Se obtuvieron
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excelentes resultados en €l 67,5%(27 casos) de los pacientes y buenos en el 32,5%(13
casos) de-los enfermos Iratados.,

Na se comprebd fracasos. :

La tolerancia local y general fue excelente, registrindose sélo an 42,5% de sequedad bucal.
20% de modificaciones del pulso de causa neurovegelativa, 20% de aumento de la diuresis
y un 5% de midriasis. Siempre estos efectos fueron efimeros y de poca importancia. |
VIADIL® Compuesto proporciona una ripida sedacién del dolor y elimina toda la
sintematologia que acompaiia & los cuadros dojorosos espasmédicos, que se localizan en el
aparato hepatovesicular v gentowrinario. (Dr. Mario Acosta, Dr. Masio Sabatini} -

El cstudio clfnico realizado en el Hospital Juan Ferndndez, Buenos Aires, Ar gf.mma
contempld a un conjunlo de 40 pacientes, que preseniaban manifesiaciones dolorasas de
intensidad variable con franco predominio de aquellas con origen espasmddica. La dosis
usada fue siempre de una ampoHa, salvo en 2 pacientes con cdlice renal muy intenso que
indujeron a emplear dos ampollas intravenosas.

La tolerancia resultc excelents, sin excepcidn, en‘tedos los casos tratados, incluso aqucilm
del grupo de edades superiores. Los cuadros cimlms de configuracién, intensidad y
localizacidn variada permifen agrupar los casos __tr;_itados de acuerdo a los siguienies
diagnésticos: cilico hepitico 8 casos; colico renal 6, colicos intestinales 6, disquinesia de
las vias biliares 5, menalgia 5, colon irritable l peinentomns Z, jaqueca oftalmu,a 3,
pleurodinia 3, travmatismo costal 1.

Los resultados pueden catalogarse: a) muy buenos(+-i-+) en 29 casos; b) bucnos(+~-} en i0
casos, incluyendo aquel de un célico renal que incindo el tratamiento por via intrarascular
con resultado regular(+) respondié satisfactoriamente por via intravenosa y c) auscnu.( jen
1 caso solamente. :

Los. csntroies clinicos y de laboratono sagmdos durante tiempo prudt.ncmi, cn pacientes en
quc, s¢ usata ra:pcndamn{e el myectable revelarcm dusencm de accmn t6xica subre hig,ddo,
nmm ¥y organos hematop(}yeﬂms s Coenll .

CONTRAINDICAC!ONES

VIADIL® Compuesto esti contraindicado en paumtea con conacida hiparsenmblhdad ala
Pargeverina Clorhidrato, glascoma, retencidn urinaria por emfermedades prostiticas y
estenosis pilérica. Embarazo y Lactancia (aunque no se ha detectado efecto embriotdxico
/o teratogénico a las dosis habitualmente sugeridas), por lo que la administracién tn estos
casos es de exclusiva indicacién médica.

Por contener Mefamizol,

No debe ser administrado a paciemtes com alergia a la aspirina o!.a las
pirazolonas(hipersensibilidad a  medicamentos  que  contienen  metamizol,
isopropilaminofenazona, fenazona o fenilbutazona) u otras sustancias analgésicds anti-
inflamaterias no esleroidales {AAINES), en estado de colapso{riesgo de desr:ncadenar una
crisis aguda).

En determinadas enfermedades metabdlicas {porfiria hepética, déficit congemm de
glucosa-6-fosfato-deshidrogenasa)

Esie medicamento estd formalmente contraindicado en cuslguier nivel de dosis en todo
paciente con antecedentes de agranulocitosis, discrasias sanguineas o supresids de la
médula Gsea, cualquiera fuese la causa que Iz hubiese provocado.

No admipistrar durante el embarazo.

PRECAUCIONES

Por contener Pargeverina:

Debido a la posibilidad de efectos anticolinérgicos, especialmente en pacientes semlbieq 0
cuande s¢ usan dosis elevadas, debe emplearse con precaucion en pacicnu‘s con
predisposicitn a la obstruccidn intestinal ¢ urinaria.

Ferztopenecidad. Yas experiencias realizadas para la toxicidad especial no han
evidenciado potencial teratogénico para Pargeverina.

Carcinogénesis. 1.os estudios no han demostrado actividad carcinogénica.
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Mutagénesis. Las experiencias realizadas no han revelado potencialidad mutagénica.

Embaraze. Los estudios loxicolgicos preclinicos y e uso general durante muchos afios
no han evidenciado cfectos teratogénicos. Sin embargo, debe cvitarse el uso de
medicamentos durante el embarazo, especialmente durante el primer irimesire, excepto
cuando el beneficio potencial para la madre supera los riesgos potenciales para el pmducm
de 12 concepeidn. :

Eactancia. No se dispone de estudios que investiguen la posible aparicién de pargeverina
en la leche materna, por lo que pargeverina no debe ser administrado durante 1a lactancia.
En caso de considerarse esencial para la madre debe cvaluarse la posibilidad de interfumpir
la lactancia. :

Uso pedidtrico. Aunque no se dispone de repories de acciones adversas en esle grupo de
pacientes, es recomendable administrar solamente ba_}o eslncta indicacién médica.

Gerontes. Administrar con precaucidn dado que podna existir el riesgo de precap:iar un
glaucoma no disgnosticado.

Dientes. Dado que ro modifica la secrecidn salival a las dosis recomendadas no presuma
los inconvenientes de tirmacos con efectos anticolinérgicos.

Por contener Metamiznl:

Aoranufocrtos:s no ohsﬁanle que s¢ ha oomprnbado que la mmdeaaa deeste aCLidfmlc €5
muy inferior a lo que s& peasaba siendo practicamente emepcwmal no. ohstanie se lo
incluye a los efectos de am;plmr esta informacion. : :

Condiciones para su instalacion:

Como se sabe upa droga puede producir agranulocitosis por que dafta las células madres,
a los precursores de proliferacidn, o 4 los granulocitos maduros. (Pisciotla 1973; Yuung &
Vincent 1980}

Todos los medicamentos que coniicnen derivados de las plfMDlOl‘id‘i(F{:nﬂbutdZ{}ﬂd,
Oxifenbutazona), fenotiazinas(el més estudiado es la Clorpromazina), amidopirina y otros
farmacos (Vincent P.C 1986), pueden ser responsables de un euadro de agranulocitosis; se
trata de accidentes inmunoldgicos que presentan una agranulocitosis conmplela de una
duracién minima de una semana, estos accidenics son excepcionales, perc tencn una
incidencia de morialidad cercana al 10% de los casos, a pesar de las terapias hcmalolootcas
actuales.

Estas agranulocitosis no estin relacionadas con las dosis y pueden ser inducidas par dosis
minimas, por ejemplo, 25G mg, siendo imposible predecir su instalacién.

Un paciente sin antecedeates hematoldgicos debe ser bien evaluado, nada p{:rmnc en la
actuzlidad esiablecer al paciente eventualmente posible de sensibilizacitn bajo iratamiento,
no pudiéndose preveer que aparezca una agranulocitosos, tal como sucede con cualquier
otro firmaco que pueda desencadenar un accidente anafilictico. De esta forma s que
puede instalarse luego de la primera dosis (aparente) o bier lnego de vanas semanas de
tratamiento: &l control sistemitico del recuento y férmula levcocitaria es primordial. Todos
los pacientes deben scr advertidos que la aparicidn de fiebre y/o una angina y/o dlceras en
1z boca debe ser de inmediato comunicada al médico, suprimir el tratamiento y realizar un
contzrol urgente del hemograma. La prosecucion de la toma del medicamento aumentaria
los riesgos de mortalidad. La confirmacién de una agramulocitosis requiere la mtemauon
en un centro hospitalario. :

(‘)
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Shock

Sc trala de reacciones generales que pueden presenlarse en pacientes predispuastm lucgo
de la administracién parenteral; es muy excepcionzl luego de Iz administracion oral.

Es necesario interragar al paciente sobre eventuales accidentes alérgicos a las pirazalonas.
Los episodios de una crisis asmdtica, tal como acontece con todos los AAINE, puede estar
vinculada en estos casos a una sensibilidad a las pirazolonas, salicilatos, etc.; en estos casos
el medicamenio no debe prescribirse. '

Embarazo y lactancia: :

Las experiencias en animales con altas dosis del firmaco, ha evidenciado . gfecim
teratogénicos. En clinica humana no se han descrito malformaciones o efectos c1toiomcos.
De 1odas formas ¢l seguimicnto y vigilancia del embarazo de lz paciente expuesta a la
medicacidn no permite excluir eventuales riesgos; per to que no se aconseja adminisirar a
la embarazada. :

Dado que el Metamizol puede pasar a la leche matema no debe administrarse a !a mujer
que amamanta. Se debe evitar la lactancia durante 48 horas después de su uso.

Gerontes:
La vida media de eliminacidn es mas pro]ongada, en’ juvenes adultos es de 3 horas en
gerontes 4,5 horas.

Insuficiencia renal aguda; :
Una reduceida del clearance total del 4-MAA puede inducir a una acumuiauon de este
metabolito activo en caso de dos;s repctldat. _ :

Insaficiencia bepaﬂca.__ E . ' '

El metabolismio del 4-MAA na_esafectado en @ caso de m-;uﬁciencfa hepaitca modm ada- En
la  insuficiencia hepatxca grave: 1 demu.u}acmn oy ia “acetifacién  puedelr  estar
signilicativamente disminuidas.

También se debe tener precaucidn en su administracidn, si exislen antecedenlw de
ulceracitn, sangramiento o perforacién gastrointestinal; hipertersion o problemas cardiacos
agravados por refencion de agua y edema o si previamenie existe un estado infeccioso.

ADVERTENCIAS
Usese sdfo por indicacién y bajo sapervisién médica

Antes de la administracién de VIADIL® Compueste debe cfectuarse una anamnesm
selectiva del paciente. :

En estudios clinicos con dosis de hasta 30 mg de pargeverina por via intravenosa se ha
observado sequedad bucal, por lo que serd necesario tener presente este evento cuando se
emplean dosis elevadas.

Por contener Metamizol, es imprescindible establecer la indicacién con especial cuidado
en pacientes cuya presidn arterial es inferior a 100 mmHg o que se encuentran en una
sitvacién de inestabilidad circulatoria(faila circulaioria incipiente en el infario de
miocardic, politranmatismo, shack inicial), er: pacientes que sufren alieraciones previas det
sisiema hematopoyético(tratamiento con Cilostiticos). Los pacientes que safren de asma
bronquial o infecciones crénicas de las vias respiratorias (especialmente cuando van
asociadas a sintornas ¢ manifestaciones del tipo de 1a fiebre del heno; urticaria crénica,
conjuntivitis frecuentes y rinosinusitis poliposa) v los pacientes con hipersensibilidad
frente a antirreumiticos y analgésicos (asma por analgésicos/intolerancia a jos analgésicosy
al administrar Metamizol corren el peligro de presentar ataques de asma y schok. Lo
mismo es aplicable a aguellos pacientes que, incluso con pequefas cantidades de bebidas
alcohdlicas, reaccionan con estornudos, lagrimeo v rubefaccién facial intensa, asi como
también aquelos pacientes que presentan hipersensibilidad a los alimentos, pieles, tintes
capilares v conservantes. La intolerancia a fos analgésicos es un cuadro clinico may poco

B
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frecuente, pera no obstanie el peligro de shock es mayor después del empleo par{,mr..ral gue
después de la adminisiracién enteral.

REACCIONES ADVERSAS

VIADIL® Compuesto es generalmente bien tolerado.

En pacienies particularmenie sensibles al Pargeverina o con la adminisiracién de dosis
elevadas, puede aparecer sequedad bucal o constipacion, modificables mediante un a}usie
pasolégico.

Sin embargo, por contener Metamizol s prudente tener presente todos los qccundansrnos
propios a esle principio aciivo, a saber: :

Los efectos secundarios més importanies del Metamizol radican en las reacciones de
hipersensibilidad.

Las mis importantes son el shock y las discrastas sanguineas (agranulocitosis, lencopenia,
trombacitopenia). Ambas reacciones son poco f[recuenies, pero amenazan la vida del
paciente y pueden presentarse incluso después de uona utilizacidn repetida sin
complicaciones. El shock puede manifestarse a menude ya en ¢l curso de la inyeccidn, por
fos siguientes sintomas de alarma: sudor frio, vérligo;’abnubilacién, naiseas, decoloracion
de fa picel y disnea.

Pugden presemfarse, ademds, cdemas faciales, pmnto sensacidn opresiva en la ‘Tegidn
prc.mrdtai taguicardia y sensacidn de frialdad en brazos ¥ piernas (descenso critico de la
presién arterial). Estos sintomas pueden aparecer también hasta una hora despuds de la
inyeccidn. Cuando existe fiebre anormalmente elevada (hiperpirexia) o se administra
demasiado rapidamente la inyecci6n, puede producirse, en dependencia de fa dosis, un
descenso critico de la presion arterial sin otros sintomas de un estado de shock; deben
iniciarse inmediatamente las med:da'; estandar pard €l tratamignto del shock anaﬁlacnco

El otro efecto no deseado xmpor{ante Ia agranulocitosis, s¢ mamﬁasta por febre alta,
calofrios, dolor de garganta, molestias de a deglucién, inflamacién en la regién: bucal,
pasofaringes, asi coma genital'o anal. La inflamacién de los ganglios linfiticos y del brazo
es escasa 0 inexisienie. La velocidad de sedimentacidn glomerular estd muy dcelf,m_dd, jos
eranulocitos se encuentran muy disminuidos o faltan completamente, v ia mayoria de las
veces son normales los valores correspondientes a la hemoglobina y a los eritrocitos. Para
su curacioén es decisive suprimir inmediatamente el tratamiento. Por lo tanto, cuando se
presenta un empeoramiento inesperado del estado general, cuando la fiebre no cede o
vuelve a presenfarse, cuando aparecen trastornos dolorosos de las mucosas, especiaimente
en la zong bucal, nasal o faringea es imprescindible suprimir inmeditamente Met&mlzal
sin esperar los resultados de las pruebas de laboratorio.

La trombocitopenia se pone de manifiesto por un aumento de la tendencia a la hcmorragw
o por hemorragias puntiformes en piel y mucosas. En casos aistades, sobre iodo; cuando
existen afecciopes renales previas (conocidas mediante el anamnesis}, o en caso de
sobredosificacion, se observaron de forma pasajera trastornos renales con oliguria o anuria,
proteinuria y nefritis intersticial.

Ademas pueden presentarse fambién ofros efectos no deseades, reacciopes de
hipersensibilidad. .

Estas pueden afectar la piel, la conjuntiva y la mucosa nasofaringea(erupciones urticariznas
o erupeitn fija por drogas, esta dlima caraclerizada por erupcién bullosa de ta picl, con
ampollas redondeadas, color violeta a rojo inlenso, del tamafio de una moneda hasta del
tamafic de la palma de una mano); en casos muy aislados reacciones graves en la piel con
formaci6én de ampollas, con posible amenaza para la vida acompafada casi siempre de
compromiso de las mucosas(sindrome de Stevens-Johnson o de Lyell). De aparccer este
tipo de reacciones c¢n la piel s¢ debe interruinpir la medicacion de inmediato y consuliar
con un médice. Dolor o reaccion local en el lugar de inyeccidn son posibles, pueden incluir
en ocasiones inflamacién de los vasos ¢flebitis). En los pacientes predispuestos pueden
presentarse ataques de asma. Se debe consultar el médico si se nota algiin efecto smund‘mo
de los descritos o cualquier cambio inesperadeo.
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INCOMPATIBILIDAD

VIADIL® Compuesto no debe asociarse con firmacos anticolinérgicos o que posean
efectos  anticolinérgicos, con gastroguinéticos y tampoco con otros medicamentos
analgésicos antinflamatorios ni con otros firmacos potencialmente mielodepresores. -

INTERACCIONES MEBICAMENTOSAS
Las siguienics interacciones han sido seleccionadas en base a su polencial 51gmficad0
clinico.

1.-_Posibles inferaccioges de Pargeverinay v Iz combinacidn con alguna de Jos
siguientes fArmacos. E

s

Agtidcidos o antidiarreicos adsorbeates.

la administracion simultdnea de Pargeverina con estas substancias podeia redumr lz
absercion de esta fltima, reduciendo la efectividad terapéutica, por lo que es preferible que
a la administracion oral las separe un espacio de 2-a 3 heras.

Anticolinérgicos u otros medicamentos con actividad saticolinérgica.

Tales como antidepresivos iriciclicos o inhibidores de Ia monoammoomdasa(IMAO}
antihistaminicos hl, cxcepto astemizol, cetirizing;. lotatadina y terfenadina; guinidina;
neurolépticos; benzotropina; beperidina; budizina; carbamazepina; clozapina; ciclizing
ciclobenzapring; digoxina; disopiraruida; dromabinol; elopropazina; loxapina; maprotiling;
meclizina; olanzapina; oxibutinina; fenoliazina; pinozida; procainamida; prociclidina;
tioxantenos; irihexifenidilo. En estos casos podrfa producirse una sumatoria de efectos, los
pacientes deben ser advertidos de esta posibilidad dado que podnan instalaise problenms
gasirointestinales, tales camo: tleo, parahhco

Antimiasténicos: su empleo. concurfente pucde. produc:r gna reduccion de la mahhdad
intestinal, por lo que se: recommnda tener precaucidon. Si hien fa alropina puede redticir o
prevenir el efecio muscarinico, su eémpleo corcurreale no es fecomendable, no obstante ser
los efectos muscarinicos los primeros signos de sobredosis de los antimiasténicos v por la
tanto la atropina los puede enmascarar impidiendo reconocer tempranamente una crisis
colinérgica.

Ciclopropanoe. No existe experiencia documentada con la asoctacion de este dnesiesmo por
lo gue no se recomienda su uso concurrente.

Hatoperido! v Bromperidol 1a efectividad antipsicética de estos firmacos podnd ser
disminuida en pacicntes esquizofrénicos

Ketocopazal. No existe expenencza documentada que Pargeverina pueda interferir la
absorcién del Ketoconazol, sin embargo, st es necesaria su administracidn, dejar pasar 2
horas desde la dosis de Ketoconazol y luego administrar Pargeverina.

Metoclopramida. Su empleo concurrenie puede antagonizar los efecios de la Parnevcrma
sobre lx motilidad gastrointestinal, :
Analpésicos opieides (narcéticos). Su empleo concurrente puede inducir un mcrcm(.nto
de los riesgos de una constipacién severn, que puede llegar a un fleo paralitico, y/o
relenciOn urinaria. '
Clorure de potasio. No existe informacién adecuada por lo que se rcmmienda su
asociacidn,

Test de secrecidn gdstrica. Su empleo concurrente podria antagonizar los ciu.to de la
pentagastrina y de la histamina en la evaluacion de la secrecidn &cida gastrica, por lo que
no seria recomendabie administrarla en las 24 horas previas a la realizacidn de este iest.
Alimentas. 1.a absorcion de Pargeverina no es medificada por los alimentos. '

2~ Interacciones reportadas para la Dipirosa:

AlcokoF 1a administracién conjunta con dipirona puede influenciarse mutuamente en
cuanlo a potenciar la toxicidad, por lo que debe evitarse su administracién concomitante.
Ciclpsporina: En un {ratamiento simultdneo con ciclosporina puede reducirse el efecto
terapéutico de esta. :
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Fenilbutazona: sy administracién conjunta produce un descenso mutuo de lat accion
terapéutica.

Clorpromazina: El uso conjunto produce un aumenio del efecto antipirético. Rlcbgo de
kipotermia severa. En estos casos se recomienda el emplen de otro analgésico-antipirético.
Los derivados de Cumarina(acenocumarel) v de Ia Indandiena: La administracidén
conjunia de cualguiera de estos productos ¢con  inhibidores de la agregacidn plaqucmm
(dipirona, los salicilatos , la fenilbutazona, u otros derivados pirazalénicos(sulfinpirazona)
y atros AAINEs), potencian el efecto anticoagulanie y se produce un mayor ricsgo latente
de hemorragias. Por lo que es recomendable administrar con suma precaucién, uamwiar
més a menudo 1a coagulacién y €l monitoreo del paciente.

Difenithidantofas. Es wna droga anticonvulsivante que al ser administrada en: torma
concomitanic con dipirona se genera un aumento de los niveles séricos de 1x Hidantoina,
ln gue produce una potenciacitn de la toxicidad de esta. Por lo que si se sospecha de una
interaccion de dipirona con la Difenithidantoma(Fenitoina) es muy recomendable redhz,ar
una determinacion sanguinea de la Fenitoina.

Agentes antidiabéticos orales e insulina. como se sabe los AAINEs pueden aurm.nlar el
efeclo hipoglicemiante de estos medicamenlos, debido a que las prostaglandinas estdn
directamente involucradas en el mecanismo regulatorio del metabolismo de la glucosa y
posiblemente fos antidiabéticos orales son desplazados de las protefnas séricas; por o que
pucde ser necesario un ajuste posoldgico de los hipoglicemiantes orales; La Glipisida y [a
Gliburida no son tan afectadas come el resto de los demis hipoglicemieantes, debido a que
presentan una unién con caracterislicas no idnicas a las protefnas séricas. Sin cmbafgo se
recomienda el uso concornitante con bastante precaucion.

POSOLOGIA Y FORMA BE ADN[{NISTRACION
Algunas notas importantes
- Cada dosis de VIADIL® Cn | puesto myectab!e, estd oonst:tmda por las ampollas IvH
- Con dosis de hasta 30 mg o mayores' por dia de Pargeverina, pueden aparecer
sequedad buca! y constipacién, que desaparccen al reatizar un ajuste posoldgico _

- La dosis individual de Metamizol puede administrarse hasta cuatro veces por dia, La
administracién requiere de disponer de las condiciones bésicas para el tralamicnio del
shock. La inyeccion debe efectuarse con la solucion a tempcratura corporal. La causa més
frecuente del descenso critico de la presion arterial y del shock es la excesiva velocidad de
Ja inyeccién. Par lo tanto, Ia inyeccidn intravenosa debe efectuarse lentamente (a0 més de
1 mi por minuto) con el paciente acostade, controlande la presidn arterial, la  frecuencia
cardiaca y la respiracitn. Debido a la sospecha de que el descenso de la presion arterial no
alérgica sea dependiente de la dosis, la administracién de mas de 1 g de Metamizol
requiere establecer muy rigurosamente su indicacion. VIADIL® Compuesto myectabie,
salvo indicacidn médica especial

Adulfos y jovenes a partir de los 15 afos: _
! 2 3 dosis dizrias, indistiniamente inyectadas por via intravenosa (Jenta) 0 intramuoscidar,

Recomendaciones al momento de administrar  VIADIL® Compuesto:

Cada dosis esié constituida por las ampollas numeradas 1y 11

Uhilizar upa jeringa comin de vidric o plastico, con aguja para inyeccion LM, o L V

Todao el material debe gstar esterilizado, :
Cargar on la misma jeringa una ampolia 1 vy una ampolla I, puede zuptrarse
indistintamente primero el contenido de ia ampollz I o el de la ampolla 11 :
Apiu.ar indistintamente por via LM. o LV. (ienta), segiin indicacion médica.

La inyeccion LV, debe efectuarse en “bolo” (lenta) y no utilizando tubuladuras de
perfusidn.
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La téenica para abrir las ampollas OPC es fu signiente:
Tomar la ampoila para abrirla, como se hace habituaimente con las ampollas con cinfa de
color.
Colocar la ampofla de modao que el punie de referencia quede de frente al operador.
Hacer el movimiento de apertura hacia adelante, alejandose del cuerpo del Dpcrador,
cama es habitual al abrir las ampollas con cinta de color.

SOBREDOSIFICACION :

No se conocen las manifestaciones clinicas de la sobredosis de VIADIL® Compuesto.
Luego de uma cuidadosa ¢valuacion clinica del paciente, de la valoracién del liempo
transcwrrido  desde la ingestidn, de la cartidad de droga ingerida y descartando la
comfraindicacién de ciertos procedimientos, el médico decidird la realizacién o no del
tratamiento de rescate: evacuacién gistrica (emesis o lavado gdstrico. Adminisiracidn de
carbén activado solo para las formas orales), control clinico estricto y un tratamicnto de los
posibles sintomas anticolinérgicos y medidas de soporte. La hemodidlisis posiblemente
carezca de valor debido a la elevada uni6n a proteinas del Propinox. :

Por contener Metamizol:

Si bien, los mdrgenes terapéuticos del Metamlzt}i son amplios, no se ret,omxenda
sobrepasar una dosis de 6 gramos diarios, lo que equivale.a 3 ampollas de 2 g cada una.

Por otra parte, es importante mencionar que se puede producir un enrojecimiento ocasional
de la orina que carece de importancia, y se debe a la eliminacién de un metabolito inocuo,
¢l dcido rubazdnico. Esto es favorecido por orinas dcidas. B

Medidas de urgenciz en caso deshock anatilictico: :

Por. ko general sc recomiendan las szgmentes ‘medidas de- urgenma, al pru.cnmm. los
pnm{.ms sintomas (sudoracmn, duseas, c:anosxs), se. mtt.rrumplra & 'ifiyeccidn, dejando 1a
aguja dentro dé la vena ‘¢ procutendd un acceso” venoso. Ademds de las. medidas de
urgencia habituales, mantener la cabeza y Ta parte superior del cuerpo en pmuu(m baja,
procurando mantener libres las vias respiratorias.

Medidas medicamentosas de urgencia:

Administrar inmediatamente Epinefrina(ddrenaling)lV. : después de dilnir 1 mb de una
solucin comercial habitual de Epinefrina al 1: 1.000 hasta 10 ml se inyecta primero
lentamente 1 mi de esia solucién(G,1 mg de Epinefrina), controlando el pulso y 1a presion
arterial{vigilar los posibies trastornos del pulso , la presién arteral, v del ritme cardfaco).
La administracién de Epinefrina puede repetirse. Administrar a continvacién
glucocorticaides 1L.V.: por ejemplo 250 mg a 1.000 mg de Metilprednisolona. La
administracion de glucocorticoides puede repetirse. Las dosificaciones recomendadas son
validas para wn adulte de peso sormal. En nifios deben reducirse las dosis en relacidna al
peso corporal. A continuacidn efectuar una sastitucién de volumen 1LV.: por u,]cmpio
expansores del plasma, alblimina humana, solucion clectrolitica completa,

Oras  medidas  terapdoficas:  tespiracién  artificial,  inhalacion  de  oxigeno,
antihistaminicos. :

Ante cualquier eventualidad de uma imfoxicacién por VIADIL® Compuesto, sc debe
concurrir al establecimicnto Hospitalario més cercano o comunicarse con los Centros de
Toxicologia. '

CONDICIONES DPE ALMACENAMIENTO:

Mantener Icjos del alcance de jos niflos.

Mantener en su envase original, protegido del eaior, la luz y la humedad a menos de
34 25°C :

No use este producto después de la fecha de vencimiento indicada en el envase
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