VENTA BAJO RECETA
VIA TOPICA OFTALMICA

PARAPRES®

PILOCARPINA CLORHIDRATO 1,25%
SOLUGIBN OFTALMICA ESTERIL

TRATAMIENTO
DE LA PRESBICIA

mL contien

12,5 mg; Excipientes ¢.s.

Mecanismo de Accidn: La solucion oftdimica de clorhidrato de pilocarpina al 1,.25% es
incolora, estéril ¢ isotonica, que ha sido autorizada para su utiizacion en el tratamiento de la
presbicia, un trastorno de refraccion causada por la pérdida de elasticidad del cristalino, que
o puods amblar d foma g e oz coectamant en i, o quedifcuta ol
enfoque de Setrata de un
semam!lestagenerﬁ\memezpzrllvﬂelusADASznns

: La pilocarpina no potencial para causa
una serie de estudios que incluyeron: 1) ensayos bacterianos (Salmonella y © col) para
mutaciones 2) un ensayo de invitro en una
linea celular de ovario de hamster chino; 3) un ensayo de aberracidn cromosémica in vivo
(prueba de microndcleos) en ratones; y 4) un ensayo de daiio de ADN primario (sintesis de

a fertilidad: L yhembraen
una dosis de 18 mg/kg/dia (200 veces la dosis diaria recomendada en humanos) result6 en
una funcion reproductiva deteriorada, incluyendo fertilidad reducida, motilidad de esperma
disminuida y evidencia morfolGgica de esperma anormal. No esté claro si la reduccion de la

En perros, laexposicion

filaxis de on intraocular de ia léser. 0 asociada con
glaucoma de ngulo estrecho.

Posologia: Dosis recomendada en el tratamiento de la presbicia: Una gota en cada ojo,
unavezal dfa
-Usoen i

y renal: No se ha sequridad y eficacia de este

umcauos en los msculos lisos del ojo, como el misculo del esfinter del ris y el mésculo
cillar. £l mecanismo por el cual la pilocarpina mejora la presbicia es a través de la contraccin
del misculo del esfinter del iris (miosis), lo que a su vez contrae la pupila para mejorar la
agudeza visual de cerca e intermedia, mientras mantiene cierta respuesta pupilar a la luz.

Modo de Uso: Via ofta/mica. Después de la instilacion del producto es recomendable ocluir
el conducto nasolagrimal o cerrar suavemente [os ojos durante 2 minutos. De Esle modo
dlmica
Y conseguir 6n de Si seemmea masde un

estudios de fase 3 de 30 dias, aleatorizados, con doble enmascaramientoy controlados con

por via oftélmica, las aplicaciones de los medicamentos deben espaciarse al
menos 5 mmulos, Las pomadas oftélmicas deben administrarse en ltimo lugar. Para evitar

D una posible de la punta del cuentagotas y de la solucion, debe tenerse la
750 particip tocar los pérpador i Ta punta del
pilocarp! frasco.
en la agudeza visual de cerca corregida de distancia binocular (DCNVA) mesopica, de alto . Nose
contraste, sin perder mis de 1 linea (5 letras) de agudeza visual de lejos corregida (CDVA).
De esta forma, lacorreceion refractva fue significativamente mayor desde el punto de vista
Reacciones Adversas: Pilocarpina 1.25%: -Bxperiencia en ensayos clnicos: Debido a que

Farmacocinética: Después de Ia instilacion ocular, a pilocarpina 1,25% actda en tan solo
16 minutos y dura hasta 6 horas mejorando la vision de cerca e intermedia, sin afectar la
vision de ejos. La exposicion sistémica de la pilocarpina 1,25% solucion

rsas:
los ensayos clinicos se llevan a cabo en condiciones muy diversas, las tasas de reacciones
adversas observadas en los ensayos clinicos de un farmaco no pueden compararse
ditectamente con 25 tasas e os ensayos dlinicas de otfo famnaco y es posible que o

e 2 parcipntes oo restica, 2 quines o s adminsr 1 gota o cata o, na vzl
dia, durante 30 0-tsseldia 30 fueron 1 95 ng/mLy
4,14 ngChrfml, respectwameme El valor medio de T max en el dia 30 fue de 0,3 horas

reflejen las précica. Pilocarpinat

(GEMINI 1 y GEMINI 2) de 30 dias de duracion. Las reacciones adversas més frecuentes

después de la dosis con un rango de 0,22 0,5 horas después de la dosis. L
sobre la absorcion de la pilocarpina por la melanina ocular mostraron que el pigmento
present en ol ejdo pigmertoso uvea de corejo es esponsable de s mayor arte de 2
absorcion o de la 1a pilocarpina. Estos h que, en la préctica
cliica,
En los estudios clinicos, se ha demostrado que Ia_pilocarpina se metaboliza a dcido
pilocérpico por la esterasa plasmitica y a 3-hidroxipilocarpina por el CYP2AG y que los
polimorismos genéticos de el gen CYP2AS influye en los perfiles farmacocinéticos de la
pilocarpina y sus metabolitos. Estos metabolitos son farmacologicamente inactivos y

Las actividades de la pilocarpina hidrolasa en microsomas hepéticos humanos y plasma
fueron estimuladas por la adicion de CaCI2, lo que sugiere que a esterasa dependiente de
calcio, paraoxonasa 1 (PON), fue responsable de la hidrdlisis de pilocarpina. Los datos
avalan que la PONT humana es responsable de la hidrdiisis de pilocarpina y que el
Tras administracion oral se detecto pilocarpina y sus metabolitos (cido pilocdrpico y
3-hidroxipilocarpina) en sangre humana y se excretaron en la orina en cantidades muy
similares. La excrecion de la pilocarpina en orina fue completa dentro de las § horas
posteriores alaadministracion.

Linealidad/No linealidad: No se ha estudiado la linealidad de Ia farmacocinética de la
pilocarpina en humanos. En ratas, la administracién de pilocarpina por via intraduodenal
(01, 0.2, 0.4 y 0.8 mg/kg) indujo la secrecion salival de las glandulas submandibular/
sublingualde forma dosis dependiente.

Datos preclinicos sobre sequridad

Carcinogénesis, mutagénesis, alteracidn de a fertilidad.

-Garcinogénesis: s plogarpina no ndujo timores en ratonss en ningin nivl de dosis

En atas,una dosis orald 18 myhgida sprosimadameto 200 vecs a WRHOD) i como
e

L 1-5%
dolorocular,

-Experiencia posteriora la
adversas durante el uso posterior a la apmbaclnn de w\ucamma 1,25%. Deh\da aque estas
reacciones son informadas voluntariamente por una poblacién de tamafio incierto, no
siempre es posible estimar de manera confiable su frecuencia o establecer una relacion
causal con la exposicion a este producto,

desprendimiento de retina
Tabla de reacciones adversas: Las reacciones adversas que generalmente se relacionan con
el
defrecuencia

Sistema de Clasificacion por
Trastornos del sistema nervioso
Trastormos oculares

Término preferido MedDRA
[Wuy frecuentes: cefalea. Frecuentes: mareo
jentes: Tiperemia_conjuntival, vision borrosa
Frecuentes: células flotantes en el vitreo, agudeza visual
(disminuida {en particular en pacientes de édad avanzada o
e tangan pacidads) dlor o, olopsi, imiacian
frec

locular. 7o retiniano, hemorragia
G o, seaprandmenio el cuerpo viteo, traccion
itreomaciar,

sensacin o cuerpo extao e 105 oos. Frocuancia 1o

|conocida: presion intraocular aumentada, edema corneal.

[Frecuentes: nauseas. Frecuencia no conocida: vomilos.

Descripcion_de_reacciones adversas seleccionadas: La administracion prolongada de
midticos puede relacionarse con un mayor riesgo de cataratas, quiste del iris o

resultado un aumento Ia incidencia d



Se recomienda que antes de empezar el tratamiento, se realice I fondo del

todos los pacientes. Con el uso oftélmico de mi6ticos, raramente pueden aparecer sintomas
de efectos parasimpaticomiméticos sistémicos como nduseas, vomitos, salivacion,
sudoracion o broncoespasmo. Esto se observa principalmente después del uso excesivo de
este medicamento. Puede observarse un incremento paradjico de la presion intraocular en
pacientes con fiujo de salida de humor acuoso, a través de la estructura trabecular,
gravemente comprometido.

Notfiscion da sospechas d reaccones zgvavgzg Ante la sospecha de aparicion de
es obligatoria a notificacion a
|raves s 1 paging weh del Mlms(erlc de Salud Piblica y Bienestar Social
https//www.mspbs.gov.py Click en: “Reporte de Reacciones Adversas a Medicamentos”

L
-Lactancia: No hay datos sobre los efectos de la pilocarpina en el niio lactante o en la

L of .

Se debe decidir si es necesario interrumpir la lactancia o interrumpir el tratamiento, tras

considerar

-Datos en animales: Después de una doss oral inica (0.3 mg/kg) de 14C-pilocarpina en

rataslactantesalos 14 dias después del parto, s identifico 14 ena leche. Alas 05 horas, se

obsenaron concantaiones smiares de 140 e i ehe (123 g qf) y en ol psma
126 ng.eq lactantes. A las 8 horas, & 14C en a leche y en el

plasma eran de 8 ng.eq/ y 4 ng.eq/g respectivamente, lo que se traduce en u rolcion

)

Prluunlunls Y Aivertncias: Esle producto sa debe admiistrar iicaments par vi
oftélm inao

aella.Seha
en pacientes sensibles, tales como pacientes jovenes con miopia o pacientes con
antecedentes de desprendimiento de retina. Se debe adverti a los pacientes que busquen
atencion médica inmediata con la aparicion repentina de luces intermitentes, moscas
Volantes o pérdida de la vision. Se recomienda realizar un examen del fondo del ojo antes de
empezar el
inflamatorias agudas de la camara anterior, debido a que con su uso se pueden formar
adherencias (sinequias) entre el ris y el cristalino.
Lapilocarpina se debe utilizar con precaucion cuando exista daiio corneal o conjuntiva, de
manera a evitar una penetracion excesiva, lo que puede producir toxicidad sistémica.
También se debe administrar con precaucian en pacientes con enfermedad cardiovascular
significativa coma insuficiencia cardiaca aguda (sé ha notificado edema pulmonar con altas
dosis oculares), con enfermedades pulmonares como por ejemplo asma bronquial, iicera
péptica, hipertiroidismo, espasmo gastrointestinal, enfermedad de Parkinson, obstruccion
o ¢ a oo hpotonsin, debi

pero atin eran detectablesalas 24 horas.

humana. En estudios

de fertilidad 0 la fertilidad en ratas mach
mayores 0 iguales a 158 veces el MROHD basado en las concentraciones plasmaticas de
AUC.

~Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas: La influencia de este
medicamento sobre la capacidad para conducir y utiizar maquinas es importante.
Después de la instilacin, puede aparecer vision borrosa y dificultad de adaptacion a la
oscuridad, que puede afectar a la capacidad para conducir o utilzar magquinas. Si aparecen
estos efectos, el paciente debe esperar hasta que la vision sea nitida antes de conducir o
utilizar maquinas.

Restricciones de Uso: Este producto se debe administrar con restriccion en pacientes con

anterior del ojo, miopia, asma bronquial, Glcera péptica, hipertiroidismo, espasmo
gastrointestinal, enfermedad de Parkinson, obstruccion del tracto urinario, infarto de
miocardio reciente, hipertension e hipotension.

de empeorarestas afecciones.
Los miticos como la pilocarpina, pueden causar espasmo acomodativo causando vision

se han descrito interacciones clinicas relevantes. Los AINES oftdlmicos
pueden reducir el efecto de la pilocarpina. EI uso de pilocarpina con antagonistas beta

conduccin nocturna y otras ocupaciones peligrosas con poca iluminacién. Un iris con
puede requerir mayor midtico o

frecuente,

Este se puede utilizar en combinacion con otros misticos, betablogueantes,

Uso de lentes de contacto: Retirar las lentes e contacto antes de la aplicacion y volver a
colocarlas 15 minutos después de la dosis.

El cloruro de benzalconio puede producir irritacion ocular y alterar el color de las lentes de
contacto blandas. En caso de que sea necesario lmhlal Iemes de contacto durante el
tratamiento,

esrara
cefalea, salivacion, sudoracion, smcope bradicardia, hipotension, temblores,

Piperaciviad gastantstnal niuseasyvam

Tatamento;n e seesperauna

1a ayuda de liquidos int mpens Paalaspamemesque

e oacon grave, se nene usar amnma el amagnmsm farmacoldgico de la

pilocarpina. del ojo(s) con

queratopatia puntforme y/o queratopatia u\cevauva wxlca nrcuumdus por el cloruro d!
benzalconio. , e aconseja un
seguimiento cuidadoso de aquellos pacientes que padezcan ojo seco y que utilicen el
producto con frecuencia o durante periodos prolongados; o en aquellas condiciones en las

cercano o Centro Nacional de 6 ito en.
Avda. Gral Santosy TeodoroS. Mongelds. Asuncion, Paraguay-Tel. (595-21)220418.
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clinica informada con soluciones oftélmicas de pilocarpina no ha identificado diferencias
i

Uso durante el embarazoy [alactanci

~Embarazo: Resumen de riesgos: No hay estudios adecuados y bien controlados de la
administracion de pilocarpina 1,25% solucion oftélmica en mujeres embarazadas, para
informar un riesgo asociado con el farmaco. La administracion oral de pilocarpina a ratas
prefiadas durante la organogénesis y la lactancia no produjo efectos adversos a dosis
clinicamente relevantes.

Datos en humanos: No se han realizado ensayos adecuados y bien controlados de
pilocarpina 1,25% Solucion oftélmica en mujeres embarazadas. En una serie de casos
retrospectiva de 15 mujeres con glaucoma, 4 pacientes usaron pilocarpina oftélmica ya sea
antes del embarazo, durante el embarazo o después del parto. No se observaron efectos
adversosenlos pamemesmensushehé

imales: En estudios de desarrollo embriofetal, la administracien oral de
pilocarpinaa ratas pvenadasduvam Ia organogénesis produio toxicidad malerna, anomalias

mayor que la humana méxima

[MRHOD ] de 0,015 mg/ka/dia,
) K

de pilocarpina durante el final de Ia gestacidn hasta a lactancia aumento la mortinatalidad a
una dosis do 36 m/ko/dia (aproximadamento 390 veces mayor que la MRHOD).Se bservd
edio de las
crias con 218 my/kg/dia (aproximadamente 200 veces la dosis diaria recomendada en
humanos de pilocarpina 1.25°%).

30°C).
Mantener fuera del alcance de los nifios.
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