REACCIONES ADVERSAS

Las reacciones adversas que a continuacion se describen se han clasificado atendiendo a la frecuencia de
aparicion:

Aligual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir efectos adversos, aunque no todas
las personas los sufran. Muchos de estos efectos adversos pueden ser causados por la gripe.

Pacientes adultos y adolescentes de 13 aiios en adelante:

Muy frecuentes: dolor de cabeza, nauseas.

Frecuentes: bronquitis, herpes simple, nasofaringitis, infecciones del tracto respiratorio superior, sinusitis;
insomnio; tos, dolor garganta, rinorrea; dolor, mareos (incl. vértigo), fatiga, pirexia, dolor en las extremidades.
Poco frecuentes: reaccion de hipersensibilidad, alteracion en los niveles de consciencia, convulsiones, arritmia
cardiaca, eccema, dermatitis, rash, urticaria.

Raras: trombocitopenia, reacciones anafilacticas, reacciones anafilactoides, agitacién, comportamiento anormal,
ansiedad, confusion, trastornos delirantes, delirio, alucinaciones, pesadillas, autolesion, deterioro visual, hepatitis
fulminante, insuficiencia hepatica, hepatitis, edema angioneurético, eritema multiforme, sindrome de
stevens-johnson, necrdlisis epidérmica toxica.

Reacciones adversas en poblacion pediatrica:

Muy frecuentes: tos, congestion nasal, vémitos.

Frecuentes: cefalea, Conjuntivitis (incluyendo enrojecimiento de los ojos, lagrimeo y dolor ocular), rinorrea,
dolor abdominal, dispepsia.

Poco frecuentes: trastornos de la membrana del timpano, dermatitis (incluyendo dermatitis alérgica y atopica).

MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O INGESTA ACCIDENTAL
Las reacciones adversas notificadas tras sobredosis fueron similares en naturaleza y distribucion a las observadas
con dosis terapéuticas de Oseltamivir. No se conoce el antidoto especifico.

PRESENTACIONES

Avir®- Capsula: caja con 10 capsulas.

Avir®- Polvo para suspension oral: caja con un frasco con polvo para reconstituir a 60 mL + vaso medidor y
jeringa dosificadora oral.

CONDICIONES DE ALMACENAMIENTO

Avir®- Capsula: Conservar a temperatura no mayor a 30 °C.

Avir°- Polvo para suspension oral: conservar a temperatura no mayor a 30 °C.

Tras la reconstitucion, conservar no mayor a 25 °C durante 10 dias. Descartar el sobrante después de este
periodo.

LEYENDAS DE PROTECCION

Mantener este y todos los medicamentos fuera del alcance de los nifios.
No se use después de su fecha de caducidad.

Su venta requiere receta médica.
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COMPOSICION

Cépsula

Cada capsula contiene:

Oseltamivir fosfato Eq. a Oseltamivir.......
Excipientes, c.s.p.

Polvo para suspensién oral

Cada mL contiene:

Oseltamivir fosfato Eq. a Oseltamivir
Vehiculo, c.s.p.

ACCION TERAPEUTICA
Antivirales para uso sistémico, inhibidores de la neuraminidasa, cédigo ATC: JOSAH02.

INDICACIONES TERAPEUTICAS

Tratamiento de la gripe

Avir® estd indicado en adultos, adolescentes, nifos y lactantes (incluidos los bebés recién nacidos a término)
que presentan los sintomas caracteristicos de la gripe, cuando el virus influenza esté circulando en la poblacion.
Se ha demostrado la eficacia cuando el tratamiento se inicia en el periodo de dos dias tras la aparicion de los
primeros sintomas.

Prevencion de la gripe (post- exposicion)

Avir® se puede recetar también a adultos, adolescentes, nifos y lactantes mayores de 1 afio para prevenir la
gripe caso por caso, por ejemplo, si usted ha estado en contacto con alguien que tiene gripe.

Avir® no es un sustituto de la vacuna de la gripe.

ViA DE ADMINISTRACION
Oral.

POSOLOGIA

Salvo criterio médico.

Avir® se comercializa en capsulas (75mg) y polvo para suspension oral (6 mg/ml) es el medicamento de
eleccion para pacientes pediatricos y adultos que tengan dificultad para tragar la capsula o que necesiten
dosis mas baja, (12.5 mL de suspension equivalen a una capsula de 75 mg).

Tratamiento de la gripe

Adultos y adolescentes (de 13 a 17 afios)

La dosis oral recomendada es de 1 capsula (75mg) de Avir® dos veces al dia durante 5 dias.

Pacientes inmunodeprimidos

La dosis oral recomendada es de 1 capsula (75mg) de Avir® dos veces al dia durante 10 dias.

Lactantes de 0 a 12 meses de edad

La dosis de tratamiento recomendada es de 3 mg/kg dos veces al dia. Se recomienda la pauta posoldgica para
el tratamiento de lactantes de 0 a 12 meses descrita en la Tabla 1.

Nifios de 1 afio o mayores

La dosis de polvo para suspension oral (6 mg/ml) se administra en funcién al peso. Se recomienda la pauta
posoldgica para el tratamiento de nifios de 1 afo o mayores descrita en la Tabla 1.

El tratamiento debe iniciarse tan pronto como sea posible dentro de los dos primeros dias desde que aparecen
los sintomas de la gripe.

Prevencién post-expo: :

Adultos y adolescentes (de 13 a 17 afos)

La dosis recomendada es de 1 capsula (75 mg) de Avir® una vez al dia durante 10 dias.

Pacientes inmunodeprimidos

La dosis oral recomendada es de 1 capsula (75mg) de Avir® dos veces al dia durante 10 dias.

Prevencion durante una epidemia de gripe en la poblacién: la dosis recomendada para la prevencién de
la gripe durante un brote en la poblacién es de 1 capsula de Avir® una vez al dia hasta 6 semanas (hasta 12
semanas en pacientes inmunodeprimidos).

Lactantes de 0 a 12 meses de edad

La administracién de Avir® a nifos menores de 1 afo para prevenir la gripe durante una pandemia se debe
realizar en base al criterio del médico después de considerar el beneficio potencial frente a cualquier riesgo
potencial para el nifo. Se recomienda la pauta posoldgica para el tratamiento de lactantes de 0 a 12 meses
descrita en la Tabla 1.




Nifios de 1 afio o mayores

La dosis recomendada de 6 mg/ml suspension oral se indica en funcién del peso. Se recomienda la pauta
posoldgica para el tratamiento de nifnos de 1 afno o mayores descrita en la Tabla 1.

El tratamiento debe iniciarse tan pronto como sea posible dentro de los dos dias posteriores a la exposicion a
un individuo infectado.

Tabla 1. TABLA DE DOSIFICACION RECOMENDADA DE AVIR SUSPENSION ORAL

Tratamiento de la gripe Prevencion post-exposicion
Frecuencia: 2 veces al dia Frecuencia: 1 vez al dia
Posologia para 5 Cantidad de Posologia para Cantidad de
dias** suspension oral (mL) 10 dias** suspension oral (mL)

Peso
corporal*

Lactantes de 0 a 12 meses de edad
3kg 9mg
3,5kg 10,5 mg
4kg 12mg
4,5 kg 13,5mg
5kg 15 mg
5,5 kg 16,5 mg
6 kg 18 mg
>6-7kg 21 mg
>7-8kg 24 mg
>8-9kg 27 mg
>9-10kg 30 mg

Nifios de 1 aiio o mayores
10kga 15 kg 30 mg 5 ml dos veces al dia 30 mg
>15kga23kg 45 mg
>23kga40kg 60 mg
> 40 kg 75 mg

1,5 ml dos veces al dia 9mg

1,8 ml dos veces al dia 10,5 mg
2,0 ml dos veces al dia 12mg

2,3 ml dos veces al dia 13,5mg 2,3 mluna vezal dia
2,5 ml dos veces al dia 15mg 2,5 ml una vez al dia
2,8 ml dos veces al dia 16,5 mg 2,8 mluna vez al dia
3,0 ml dos veces al dia 18 mg 3,0 ml una vez al dia
3,5 ml dos veces al dia 21 mg 3,5 ml una vez al dia
4,0 ml dos veces al dia 24 mg 4,0 ml una vez al dia
4,5 ml dos veces al dia 27 mg 4,5 ml una vez al dia
5,0 ml dos veces al dia 30mg 5,0 ml una vez al dia

1,5 ml una vez al dia
1,8 ml una vez al dia
2,0 ml una vez al dia

5 ml una vezal dia
7,5 ml una vez al dia
10 mluna vez al dia
12,5 ml una vez al dia

7,5 ml dos veces al dia 45 mg

10 ml dos veces al dia 60 mg
12,5 ml dos veces al dia 75 mg

* Esta tabla no recoge todos los pesos posibles para esta poblacion.

** La duracion rec dada del t i ennifios i

primidos es de 10 dias.

Esta recomendacion posolégica no es para nifios prematuros, es decir, para aquellos con una edad
posconcepcional inferior a 36 semanas. Los datos disponibles para estos pacientes en los que se podria
requerir una posologia diferente debido a la inmadurez fisioldgica de sus funciones son insuficientes.

Poblaciones especiales

Insuficiencia hepatica: no es necesario ajustar la dosis ni para el tratamiento ni para la prevencién en los
pacientes con insuficiencia hepatica. No se han realizado ensayos en nifios con alteraciones hepaticas.
Insuficiencia renal: se recom ienda ajustar la dosis en adultos y adolescentes (de 13 a 17 aios) con insuficiencia
renal moderada o grave. La posologia recomendada se detalla en la tabla siguiente:

Tabla 2.

Adl deC i r e para Posolog;: ;izzr;?g:da para
> 60 (ml/min) 75 mg dos veces al dia 75 mg una vez al dia
>30a 60 (ml/min) 30 mg (suspension) dos veces al dia 30 mg (suspension) una vez al dia
> 10 a 30 (ml/min) 30 mg (suspension) una vez al dia 30 mg (suspension) cada 2 dias
<10 (ml/min) No recomendado No recomendado
(no hay datos disponibles) (no hay datos disponibles)
Pacientes en hemodidlisis |30 mg (suspension) después de cada |30 mg (suspension) después de cada segunda
sesion de hemodiélisis sesion de hemodidlisis
30 mg (suspensién) en una dosis Gnica | 30 mg (suspension) una vez a la semana

Pacientes en dialisis
peritoneal*

* Datos de ensayos con pacientes en dialisis peritoneal ambulatoria continua (DPAC); se espera que el
aclaramiento del carboxilato de oseltamivir sea mayor cuando se usa el tipo de dialisis peritoneal automatizada
(DPA). El tipo de tratamiento se puede cambiar de DPA a DPAC si el nefrélogo lo considera necesario.

Los datos clinicos disponibles en lactantes y nifios (12 anos o menores) con insuficiencia renal son insuficientes
para poder hacer una recomendacion posolégica.

Pacientes de edad avanzada: no es necesario ajustar la dosis a menos que exista evidencia de insuficiencia
renal moderada o grave.

INTRUCCIONES DE PREPARACION Y USO

Materiales Incluidos en el empaque i
Frasco con polvo para reconstituir J
Adaptador Jeringa oral =+
Jeringa dosificadora oral §
Vaso medidor aforo a 55 mL Adaptador = :

Vaso medidor

Frasco =——s-

Paso 1.

Agitar el frasco para que el polvo se desprenda
libremente.

Con el vaso medidor, verter 55 mL de agua a
temperatura ambiente, previamente hervida
adicionar al frasco, cerrar y agitar vigorosamente
hasta obtener una suspensién homogénea.

Paso 2.

Inserte el adaptador en el cuello del frasco
presionéando firmente. No retire el adaptador y
cierre el frasco.

Paso 3.

Agitar antes de usar.

Abrir el frasco en posicién vertical e inserte la
punta de la jeringa en el adaptador. Utilice siempre
la jeringa de 10 mlL incluida para medir con
precision la dosis prescrita por su médico.

Paso 4.

Invierta el frascosujetando la jeringa y tire
lentamente del émbolo hasta alcanzar la marca del
volumen (mL) indicados por su médico.

Paso 5.

Vuelva a colocar el frasco en posicién vertical con
la jeringa dentro; retirela y administre el contenido
directamente en la boca empujando el émbolo.

Cierre el frasco e inmediatamente lave la jeringa dosificadora con agua bajo la llave.

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

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Ajustar dosis en adultos y adolescentes con insuficiencia renal moderada o grave; inmunodeprimidos
(evaluada mayor duracion de la profilaxis estacional, hasta 12 semanas); no establecida eficacia en pacientes
con afeccion médica grave o inestable con riesgo inminente de hospitalizacion, o con enfermedad cardiaca
cronica y/o respiratoria; no sustituye a la vacuna de la gripe; tener presente la informacién reciente sobre
patrones de susceptibilidad; notificados acontecimientos neuropsiquiatricos (nifos y adolescentes en
especial) vigilar y valorar beneficio/riesgo de continuar tratamiento.

Este medicamento contiene benzoato de sodio. El benzoato de sodio (E211) puede aumentar la ictericia en los
recién nacidos (hasta 4 semanas de edad).

RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA LACTANCIA

Embarazo: el uso de Avir® durante el embarazo puede considerarse si es necesario y tras tener en cuenta la
informacion de seguridad y beneficio disponible.

Lactancia: teniendo en cuenta esta informacion, la patogenicidad de la cepa del virus influenza circulante y
la enfermedad subyacente de la mujer en periodo de lactancia, se puede valorar la administracion de Avir®
cuando existan beneficios potenciales claros para las madres en periodo de lactancia.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

Las propiedades farmacocinéticas de oseltamivir, como son la escasa union a proteinas y el metabolismo
independiente de los sistemas del citocromo P450 y de la glucuronidasa, sugieren que las interacciones
clinicamente relevantes a través de estos mecanismos son poco probables.

Probenecid: la administracion concomitante con probenecid en pacientes con la funcion renal normal. La
administracion concomitante de probenecid, un potente inhibidor de los transportadores anionicos de la
secrecion tubular renal, aproximadamente duplica la exposicion al metabolito activo de oseltamivir.
Amoxicilina: oseltamivir no presenta ninguna interaccion cinética con amoxicilina, que se elimina a través de
la misma via, lo que sugiere que la interaccion de oseltamivir con esta via es limitada.

Eliminacién renal: las interacciones medicamentosas clinicamente importantes basadas en una competicién
por la secrecion tubular renal son poco probables, dado el margen de seguridad conocido de la mayoria de
estas sustancias, las caracteristicas de eliminacion del metabolito activo (filtracion glomerular y 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 (p. ej. clorpropamida, metotrexato, fenilbutazona).




