ANEXO 1

RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO



1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 2 mg comprimidos sublinguales

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada comprimido contiene 2 mg de clorhidrato de apomorfina, equivalente a 1,71 mg de
apomorfina. Para excipientes ver seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimido sublingual.
El comprimido de 2 mg es de color rojo ladrillo, con forma pentagonal y en relieve “2” en un lado y el
simbolo de Abbott en el otro.

4. DATOS CLINICOS
4.1 Indicaciones terapéuticas

Tratamiento de la disfuncion eréctil en el hombre, definida como la incapacidad para conseguir o
mantener una ereccion suficiente para una relacion sexual satisfactoria.

Para que Uprima sea eficaz se requiere estimulacion sexual.
4.2 Posologia y forma de administracion
Para uso sublingual. El comprimido debe colocarse debajo de la lengua y dejar que se disuelva.

Uso en adultos

Se debe administrar un comprimido aproximadamente 20 minutos antes de la actividad sexual. Se
recomienda que el paciente empiece con la dosis de 2 mg. En las administraciones siguientes se puede
aumentar la dosis a 3 mg, si es necesario, hasta alcanzar el efecto clinico deseado.

Debe dejarse que transcurra un tiempo minimo de 8 horas antes de la administracion de la siguiente
dosis.

El paciente debe ser instruido por un profesional médico sobre la técnica apropiada de administracion
de Uprima. Se debe advertir al paciente que tiene que beber un poco de agua antes de tomar Uprima
para favorecer la disolucién del comprimido. Debera colocarse un comprimido de Uprima bajo la
lengua. En la mayoria de los pacientes el comprimido se disolvera completamente a los 10 minutos.
Si después de 20 minutos queda una cantidad residual se puede tragar. Para que Uprima sea eficaz se
requiere estimulacion sexual. El paciente debe iniciar la actividad sexual y proceder al coito cuando se
sienta preparado. El comienzo medio del efecto se produce aproximadamente a los 18-19 minutos
después de que el comprimido se coloca debajo de la lengua; el tiempo de comienzo varia segun el
paciente.

Uso en ancianos
No se requiere ajuste de la dosis en ancianos

Uso en pacientes con insuficiencia renal

En pacientes con insuficiencia renal se observé un aumento en los valores de AUC de apomorfina y
prolongacion de la vida media de eliminacion. Sin embargo, el valor de C,,.,x no se altero
significativamente. En pacientes con alteracion grave de la funcion renal, la dosis maxima se debe
limitar a 2 mg.




Uso en pacientes con insuficiencia hepdtica

En pacientes con insuficiencia hepatica se observaron aumentos significativos en los valores de AUC,
Ciax ¥ vida media de eliminacion de apomorfina. Debido al potencial de alto riesgo de aparicion de
reacciones adversas en esta poblacion, los pacientes con alteracion significativa de la funcion hepatica
solo deberan tomar Uprima si el beneficio es superior al riesgo. Dichos pacientes pueden comenzar
con la dosis de 2 mg y tener precaucion al aumentar la dosis.

Uso en nifios
Uprima no esta indicado para el uso en nifios.

4.3 Contraindicaciones

Uprima esta contraindicado en los siguientes casos:

En pacientes con hipersensibilidad conocida a la sustancia activa o a cualquiera de los excipientes de
la formulacion del comprimido.

En pacientes con angina inestable grave, infarto de miocardio reciente, fallo cardiaco grave o
hipotension y otras condiciones en las que la actividad sexual no se aconseje.

4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo

Antes de considerar el tratamiento farmacologico, se deberia realizar un historial médico y un examen
fisico completo para diagnosticar la disfuncion eréctil y determinar las causas subyacentes. Antes de
iniciar cualquier tratamiento para la disfuncion eréctil, el médico deberia considerar el potencial riesgo
cardiaco inherente que supone la reanudacion de la actividad sexual en cada paciente, valorando su
condicion e historial médico.

No se sabe si Uprima se eficaz en pacientes con la médula espinal dafiada, esclerosis multiple y en
pacientes en los que se ha realizado una prostatectomia o cirugia pélvica. No se ha establecido la
eficacia en pacientes diabéticos.

Los agentes para el tratamiento de la disfuncion eréctil deben usarse con precaucion en pacientes con
deformidad anatémica del pene (tales como angulacion, fibrosis cavernosa o enfermedad de Peyronie),
ya que Uprima no se ha estudiado suficientemente en estas poblaciones.

Uprima, extraordinariamente, puede producir un sindrome transitorio vasovagal que puede
manifestarse como un desmayo/sincope autolimitante (incidencia <0,2% a la dosis recomendada).
Casi todos los episodios de sincope (>90%) estuvieron precedidos por prodromos de sintomas, que
incluyeron nauseas de leves a graves, vomitos, palidez, sudoracién/sofocos y vértigo o aturdimiento.
Si los pacientes experimentan los sintomas prodromales no deben intentar levantarse, sino que deben
tumbarse y levantar las piernas hasta que desaparezcan los sintomas.

Uprima se debe utilizar con precaucion en pacientes con hipertension no controlada, hipotension
conocida y en aquellos pacientes con historia de hipotension postural. Se han observados descensos
agudos de la presion sanguinea tras a administracion de Uprima. Los ancianos pueden ser mas
propensos a dichas situaciones y son mas susceptibles a cualquier otra consecuencia perjudicial.

Uprima debe utilizarse con precaucion en pacientes que estdn tomando medicamenteos
antihipertensivos o nitratos debido a la posibilidad de hipotension (ver seccion 4.5.)

Uprima debe utilizarse con precaucion en pacientes con funcion renal o hepatica comprometida (ver
seccion 4.2) .

No esta indicado su uso en mujeres.

No se ha estudiado la seguridad y eficacia de Uprima en combinacion con otros tratamientos para la
disfuncion eréctil. Por tanto, no se recomienda el uso de dichas combinaciones.



4.5 Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion

Debido a que apomorfina se metaboliza principalmente por sulfacion y glucuronidacion, no se espera
que los compuestos que inhiben o inducen las isoformas del citocromo P450 afecten la
farmacocinética de apomorfina.

Se ha estudiado la combinacion de Uprima con nitratos y antihipertensivos (inhibidores del enzima de
conversion de la angiotensina (ECA), beta bloqueantes, bloqueantes de los canales de calcio y
bloqueantes alfa;). Los tnicos hallazgos significativos fueron en el grupo de pacientes que estaban
tomando nitratos. Una proporcion (4/40) de estos pacientes experimentd sintomas vasovagales y
descensos significativos de la tension arterial en reposo cuando se administré Uprima a una dosis
superior a la recomendada (5 mg). Por lo tanto se recomienda tener precaucion cuando se administre
Uprima a pacientes que estén tomando nitratos.

Los estudios de interaccion y la experiencia clinica con clorhidrato de ondansetron, maleato de
proclorperazina y domperidona indicaron que estos farmacos pueden administrarse de forma segura
con Uprima. No se han realizado estudios de Uprima en combinacion con otros antieméticos, por lo
que otras combinaciones no estan recomendadas.

Uprima no debe administrarse en combinacion con otros agonistas o antagonistas de dopamina que
actuen por via central, debido a las potenciales interacciones farmacodindmicas.

No se han realizado estudios formales de interaccion con otros medicamentos para la disfuncion
eréctil, antidepresivos, anticonvulsivantes u otros medicamentos que actuan en el SNC, sin embargo la
experiencia clinica no ha indicado la presencia de interacciones.

Estudios de interaccion en voluntarios, en los que se dio alcohol con Uprima, indicaron que la ingesta
simultanea de alcohol puede causar un aumento de la incidencia y el alcance de la hipotension.
Adicionalmente, la ingesta de alcohol puede disminuir el rendimiento sexual.

4.6 Embarazo y lactancia
Uprima no esta indicado para el uso en mujeres.

No se han realizado estudios de reproduccion animal con Uprima. No se conoce si Uprima puede
causar dafio fetal en la mujer embarazada o si puede afectar la capacidad reproductora de la mujer.
También se desconoce si apomorfina pasa a la leche materna.

4.7 Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

No se han realizado estudios sobre los efectos en la capacidad de conducir y usar maquinas. Debido a
que algunos pacientes pueden experimentar vértigo, aturdimiento y extraordinariamente, sincope, no
deben ocuparse en actividades como conducir o utilizar maquinaria durante al menos las dos horas
siguientes a la administracion de Uprima o hasta que dichos sintomas hayan desaparecido
completamente.

4.8 Reacciones adversas

Mas de 4000 pacientes han recibido al menos una dosis de Uprima en los estudios clinicos. Las
reacciones adversas mas frecuentes observadas en pacientes que tomaron 2 6 3 mg de Uprima fueron
nauseas y cefaleas, apareciendo ambas en un 7 % de los pacientes, y mareos en un 4 % de los
pacientes.

La tabla 1 muestra las reacciones adversas detectadas durante los ensayos clinicos y tras la
comercializacion del producto. Las reacciones adversas detectadas tras la comercializacion del
producto se identifican con un asterisco.



Las reacciones adversas se muestran por organos y aparatos. Dentro de los 6rganos y aparatos, las
reacciones adversas se agrupan por frecuencia, utilizando los siguientes grupos: frecuentes >1/100,

<1/10, poco frecuentes >1/1000, <1/100, muy raras <1/10.000.

Tabla 1.Reacciones adversas

Organos y aparatos Frecuencia Reacciones adversas
Infecciones e infestaciones Frecuente Infeccién

Trastornos del sistema Muy raras Reacciones de hipersensibilidad
inmunolégico (incluyendo angioedema)*
Trastornos del sistema nervioso | Frecuente Dolor de cabeza, mareos y

somnolencia

Poco frecuente

Sindrome transitorio vasovagal,
Sincope'

Muy rara Parestesia, principalmente en
boca, labios y lengua*
Trastornos vasculares Frecuente Vasodilatacion (sofocos)
Trastornos respiratorios, Frecuente Rinitis, faringitis, bostezos,
toracicos y mediastinicos empeoramiento de la tos
Trastornos gastrointestinales Frecuente Néuseas, dispepsia

Poco frecuente

Estomatitis*, ulceras en la boca*
Vomitos

Trastornos de la piel y del tejido | Frecuente Sudoracion

subcutaneo

Trastornos generales y Frecuente Dolor, alteracion del gusto
alteraciones en el lugar de

administracion

Trastornos del oido y del Muy rara Veértigo*

laberinto
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Ver seccion 4.4 .

* Reacciones adversas tras la comercializacion del producto.

Se han recibido notificaciones raras de efectos adversos en parejas de pacientes que han tomado

Uprima

4.9 Sobredosis

En dosis altas, Uprima puede inducir vomitos. Si se tragan los comprimidos la biodisponibilidad de
apomorfina se reducira por un metabolismo de primer paso. No existe antidoto especifico disponible
para Uprima. El tratamiento debe ser de soporte y sintomatico. Es aconsejable controlar los signos
vitales como presion sanguinea y frecuencia cardiaca. Deben tomarse medidas para evitar la posible
hipotension ortostatica. Puede considerarse el empleo de maleato de domperidona, un antagonista de
dopamina que actia de forma periférica y que se utiliza para combatir los efectos eméticos.

S. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1 Propiedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: Farmacos empleados en la disfuncion eréctil (codigo ATC GO4B E).
Apomorfina es una terapia sublingual para el tratamiento de la disfuncion eréctil y actia a través de un
mecanismo de accion central. Predominantemente es un agonista dopaminérgico similar a los
receptores Dy,con selectividad por los receptores D2, D3 y D4 de 10-100 veces mayor que por los
receptores D1 y D5 en las células relevantes. Actua en el sistema nervioso central, particularmente en
la region hipotalamica del cerebro que se sabe esta involucrada en la mediacion de la ereccion. Los
efectos erectogénicos de apomorfina aparecen por medio de una sefial dopaminérgica a través de vias
oxitocinérgicas. A continuacion, estas sefiales actuan de mediadores de las acciones locales del 6xido




nitrico, la conversion de GTP a GMPc y la subsiguiente relajacion del miisculo liso en el cuerpo
cavernoso, conduciendo a hiperemia del cuerpo caversono y ereccion.

El perfil farmacodinamico clinico de apomorfina es consistente con su actividad dopaminérgica.

En los ensayos de Fase III, Uprima con dosis de 2 mg y 3 mg fue estadisticamente superior a placebo
para el parametro primario de eficacia considerado como el porcentaje de intentos de coito con
resultado de ereccion lo bastante firmes para la realizacion del coito, mostrando una respuesta del 45
% aproximadamente con 2 mg (comparado con un 35 % con placebo) y del 50 % aproximadamente
con 3 mg (comparado con un 30 % con placebo).

El tiempo medio de comienzo de la ereccion para Uprima fue 18-19 minutos, aproximadamente
(intervalo de confianza 16-21 minutos, aproximadamente).

5.2 Propiedades farmacocinéticas

Después de la administracion sublingual, apomorfina alcanza concentraciones plasmaticas de forma
relativamente rapida (ver a continuacioén). Apomorfina es rapidamente aclarada del plasma con una
semi-vida de eliminacion aparente de 3 horas, aproximadamente. Debido al extenso metabolismo de
primer paso, Uprima parece ser casi ineficaz cuando se traga, observandose solo el 1-2% de la
actividad después de la administracion intravenosa o subcutanea.

Absorcion: apomorfina se absorbe rapidamente de la cavidad sublingual y puede ser detectada en
plasma en los 10 minutos siguientes a la colocacion del comprimido debajo de la lengua. Las
concentraciones plasmaticas maximas se alcanzan en 40 - 60 minutos, aproximadamente. Las
concentraciones crecientes de los comprimidos sublinguales de Uprima producen aumentos
proporcionales a la dosis en C,,,x y AUCoo. La biodisponibilidad de los comprimidos sublinguales de
apomorfina, en relacion con la administracion subcutanea, es aproximadamente del 17-18%.

Distribucion: apomorfina se une a las proteinas plasmaticas en un 90% aproximadamente,
principalmente a la albimina. La unién es independiente de la concentracion entre 1’0 y 1.000 ng/ml,
lo que sobrepasa el rango de concentracion alcanzado con las dosis recomendadas.

Metabolismo: apomorfina es metabolizada extensamente, principalmente a través de una conjugacion
con acido glucurdnico o sulfato. También se metaboliza por N-desmetilacion conduciendo a la
formacion de norapomorfina que se convierte en conjugados glucurénido y sulfato. El principal
metabolito en el plasma de los sujetos que reciben una dosis sublingual inica de apomorfina es sulfato
de apomorfina. Los glucurénidos de apomorfina y norapomorfina se encuentran en el plasma a
concentraciones menores. No se espera que estos conjugados sean farmacoldgicamente activos.

Datos in vitro sugieren que no es probable que Uprima inhiba el metabolismo de otros fairmacos por
las isoformas CYP1A2, 3A4, 2C9, 2C19 6 2D6 del citocromo P450.

Eliminacién: después de una dosis sublingual de 2 mg de apomorfina-C', la radiactividad se elimino
en orina (93%) y heces (16%). Menos del 2% de la dosis de apomorfina fue excretada en la orina

como apomorfina libre.

Poblaciones especiales:

Ancianos

Se investigod la farmacocinética de apomorfina (5 mg) en varones sanos mayores de 65 afios. EI T«
fue un 36% mayor y la C,,,x fue un 21% mas baja en ancianos que en jovenes. La AUC fue un 11%
mayor en ancianos. Ver seccion 4.2 para las recomendaciones de dosificacion.

Insuficiencia renal

La AUC de apomorfina aumentd un 4% en sujetos con insuficiencia renal leve (aclaramiento de
creatinina de 40-80 ml/min/1,73 m?), un 52% en los casos moderados (10-40 ml/min/1,73 m?®) y un
67% en los casos graves (< 10 ml/min/1,73 m?). Se predijo que la vida media de eliminacién terminal




aparente de apomorfina aumentaria en 0,24 h con cada descenso de 10/ml/min/1,73 m’ en el
aclaramiento de creatinina. La C,,,, no se vio afectada de forma significativa. Ver seccion 4.2para las
recomendaciones de dosificacion.

Insuficiencia hepatica

Los valores medios de C,,,x y AUC fueron de 16-62% y de 35-68% mayores, respectivamente, en
sujetos con diversos grados de insuficiencia hepatica comparado con los sujetos normales. La vida
media de eliminacion terminal aparente de 2 mg de apomorfina fue de 1.8 — 3.5 h en pacientes con
insuficiencia hepatica comparado con la de 1,9 h en sujetos normales. Ver seccion 4.2para las
recomendaciones de dosificacion.

5.3 Datos preclinicos sobre seguridad

Los datos preclinicos revelaron que no existe peligro especial para los humanos basandose en los
estudios convencionales de farmacologia de seguridad, toxicidad de dosis repetida, genotoxicidad y
carcinogenicidad. Apomorfina no tiene efecto en la fertilidad de ratas macho. Los hallazgos
observados en animales incluyeron cambios en el comportamiento, atrofia de la retina, tumores de
células Leydig, y cambios hematologicos. Todos estos acontecimientos, ocurrieron a niveles de
exposicion mucho mayores que los utilizados en los ensayos clinicos, estaban relacionados con la
especie, y no se consideraron relacionados con el uso clinico de Uprima.

6. DATOS FARMACEUTICOS

6.1 Lista de excipientes

Celulosa microcristalina

Hipromelosa

Acido citrico

Estearato de magnesio

Acido ascorbico

Edetato disddico

Diéxido de silicio

Oxido de hierro rojo (E172)

Acesulfamo de potasio

Saborizante naranja menta (WONF WL-28499)
Manitol

6.2 Incompatibilidades

No aplicable.

6.3 Periodo de validez

2 afios

6.4 Precauciones especiales de conservacion
Conservar en el envase original.

6.5 Naturaleza y contenido del recipiente

Envases blister de aluminio/aluminio formado en frio.

Envases que contienen 1,2,3, 4 y 8 comprimidos sublinguales.
No se comercializan todos los tamafios de envase.



6.6 Instrucciones de uso y manipulacién

Ninguna especial.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Abbott Laboratories Ltd,

Quenborough,

Kent ME 11 5EL,

Reino Unido

8. NUMERO(S) DEL REGISTRO

EU/1/01/180/001-005

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

28.05.01

10. FECHA DE REVISION DEL TEXTO



1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 3 mg comprimidos sublinguales

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada comprimido contiene 3 mg de clorhidrato de apomorfina, equivalente a 2,56 mg de
apomorfina. Para excipientes ver seccion 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimidos sublinguales.
El comprimido de 3 mg es de color rojo ladrillo, con forma triangular y en relieve “3” en un lado y el
simbolo de Abbott en el otro.

4. DATOS CLINICOS
4.1 Indicaciones terapéuticas

Tratamiento de la disfuncion eréctil en el hombre, definida como la incapacidad para conseguir o
mantener una ereccion suficiente para una relacion sexual satisfactoria.

Para que Uprima sea eficaz se requiere estimulacion sexual.

4.2 Posologia y forma de administraciéon
Para uso sublingual. El comprimido debe colocarse debajo de la lengua y dejar que se disuelva.

Uso en adultos

Se debe administrar un comprimido aproximadamente 20 minutos antes de la actividad sexual. Se
recomienda que el paciente empiece con la dosis de 2 mg. En las administraciones siguientes se puede
aumentar la dosis a 3 mg, si es necesario, hasta alcanzar el efecto clinico deseado.

Debe dejarse que transcurra un tiempo minimo de 8 horas antes de la administracion de la siguiente
dosis.

El paciente debe ser instruido por un profesional médico sobre la técnica apropiada de administracion
de Uprima. Se debe advertir al paciente que tiene que beber un poco de agua antes de tomar Uprima
para favorecer la disolucion del comprimido. Debera colocarse un comprimido de Uprima bajo la
lengua. En la mayoria de los pacientes el comprimido se disolvera completamente a los 10 minutos.
Si después de 20 minutos queda una cantidad residual se puede tragar. Para que Uprima sea eficaz se
requiere estimulacion sexual. El paciente debe iniciar la actividad sexual y proceder al coito cuando se
sienta preparado. El comienzo medio del efecto se produce aproximadamente a los 18-19 minutos
después de que el comprimido se coloca debajo de la lengua; el tiempo de comienzo varia segun el
paciente.

Uso en ancianos
No se requiere ajuste de la dosis en ancianos

Uso en pacientes con insuficiencia renal

En pacientes con insuficiencia renal se observé un aumento en los valores de AUC de apomorfina y
prolongacion de la vida media de eliminacion. Sin embargo, el valor de C,,,, no se alterd
significativamente. En pacientes con alteracion grave de la funcion renal, la dosis maxima se debe
limitar a 2 mg.




Uso en pacientes con insuficiencia hepdtica

En pacientes con insuficiencia hepatica se observaron aumentos significativos en los valores de AUC,
Ciax ¥ vida media de eliminacion de apomorfina. Debido al potencial de alto riesgo de aparicion de
reacciones adversas en esta poblacion, los pacientes con alteracion significativa de la funcion hepatica
solo deberan tomar Uprima si el beneficio es superior al riesgo. Dichos pacientes pueden comenzar
con la dosis de 2 mg y tener precaucion al aumentar la dosis.

Uso en nifios
Uprima no esta indicado para el uso en nifios.

4.3 Contraindicaciones

Uprima esta contraindicado en los siguientes casos:

En pacientes con hipersensibilidad conocida a la sustancia activa o a cualquiera de los excipientes de
la formulacion del comprimido.

En pacientes con angina inestable grave, infarto de miocardio reciente, fallo cardiaco grave o
hipotension y otras condiciones en las que la actividad sexual no se aconseje.

4.4 Advertencias y precauciones especiales de empleo

Antes de considerar el tratamiento farmacologico, se deberia realizar un historial médico y un examen
fisico completo para diagnosticar la disfuncion eréctil y determinar las causas subyacentes. Antes de
iniciar cualquier tratamiento para la disfuncion eréctil, el médico deberia considerar el potencial riesgo
cardiaco inherente que supone la reanudacion de la actividad sexual en cada paciente, valorando su
condicidn e historial médico.

No se sabe si Uprima se eficaz en pacientes con la médula espinal dafada, esclerosis multiple y en
pacientes en los que se ha realizado una prostatectomia o cirugia pélvica. No se ha establecido la
eficacia en pacientes diabéticos.

Los agentes para el tratamiento de la disfuncion eréctil deben usarse con precaucion en pacientes con
deformidad anatomica del pene (tales como angulacion, fibrosis cavernosa o enfermedad de Peyronie),
ya que Uprima no se ha estudiado suficientemente en estas poblaciones.

Uprima, extraordinariamente, puede producir un sindrome transitorio vasovagal que puede
manifestarse como un desmayo/sincope autolimitante (incidencia <0,2% a la dosis recomendada).
Casi todos los episodios de sincope (>90%) estuvieron precedidos por préodromos de sintomas, que
incluyeron nauseas de leves a graves, vomitos, palidez, sudoracion/sofocos y vértigo o aturdimiento.
Si los pacientes experimentan los sintomas prodromales no deben intentar levantarse, sino que deben
tumbarse y levantar las piernas hasta que desaparezcan los sintomas.

Uprima se debe utilizar con precaucion en pacientes con hipertension no controlada, hipotension
conocida y en aquellos pacientes con historia de hipotension postural. Se han observados descensos
agudos de la presion sanguinea tras a administracion de Uprima. Los ancianos pueden ser mas
propensos a dichas situaciones y son mas susceptibles a cualquier otra consecuencia perjudicial.

Uprima debe utilizarse con precaucion en pacientes que estan tomando medicamenteos
antihipertensivos o nitratos debido a la posibilidad de hipotension (ver seccion 4.5)

Uprima debe utilizarse con precaucion en pacientes con funcién renal o hepatica comprometida (ver
seccion 4.2) .

No esta indicado su uso en mujeres.

No se ha estudiado la seguridad y eficacia de Uprima en combinacién con otros tratamientos para la
disfuncion eréctil. Por tanto, no se recomienda el uso de dichas combinaciones.
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4.5 Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion

Debido a que apomorfina se metaboliza principalmente por sulfacion y glucuronidacion, no se espera
que los compuestos que inhiben o inducen las isoformas del citocromo P450 afecten la
farmacocinética de apomorfina.

Se ha estudiado la combinacion de Uprima con nitratos y antihipertensivos (inhibidores del enzima de
conversion de la angiotensina (ECA), beta bloqueantes, bloqueantes de los canales de calcio y
bloqueantes alfa;). Los unicos hallazgos significativos fueron en el grupo de pacientes que estaban
tomando nitratos. Una proporcion (4/40) de estos pacientes experimentd sintomas vasovagales y
descensos significativos de la tension arterial en reposo cuando se administré Uprima a una dosis
superior a la recomendada (5 mg). Por lo tanto se recomienda tener precaucion cuando se administre
Uprima a pacientes que estén tomando nitratos.

Los estudios de interaccion y la experiencia clinica con clorhidrato de ondansetron, maleato de
proclorperazina y domperidona indicaron que estos farmacos pueden administrarse de forma segura
con Uprima. No se han realizado estudios de Uprima en combinacion con otros antieméticos, por lo
que otras combinaciones no estan recomendadas.

Uprima no debe administrarse en combinacion con otros agonistas o antagonistas de dopamina que
actuen por via central, debido a las potenciales interacciones farmacodinamicas.

No se han realizado estudios formales de interaccion con otros medicamentos para la disfuncion
eréctil, antidepresivos, anticonvulsivantes u otros medicamentos que actuan en el SNC, sin embargo la
experiencia clinica no ha indicado la presencia de interacciones.

Estudios de interaccion en voluntarios, en los que se dio alcohol con Uprima, indicaron que la ingesta
simultanea de alcohol puede causar un aumento de la incidencia y el alcance de la hipotension.
Adicionalmente, la ingesta de alcohol puede disminuir el rendimiento sexual.

4.6 Embarazo y lactancia
Uprima no esta indicado para el uso en mujeres.

No se han realizado estudios de reproduccion animal con Uprima. No se conoce si Uprima puede
causar dafio fetal en la mujer embarazada o si puede afectar la capacidad reproductora de la mujer.
También se desconoce si apomorfina pasa a la leche materna.

4.7 Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

No se han realizado estudios sobre los efectos en la capacidad de conducir y usar maquinas. Debido a
que algunos pacientes pueden experimentar vértigo, aturdimiento y extraordinariamente, sincope, no
deben ocuparse en actividades como conducir o utilizar maquinaria durante al menos las dos horas
siguientes a la administracion de Uprima o hasta que dichos sintomas hayan desaparecido
completamente.

4.8 Reacciones adversas

Mas de 4000 pacientes han recibido al menos una dosis de Uprima en los estudios clinicos. Las
reacciones adversas mas frecuentes observadas en pacientes que tomaron 2 6 3 mg de Uprima fueron
nauseas y cefaleas, apareciendo ambas en un 7 % de los pacientes, y mareos en un 4 % de los
pacientes.

La tabla 1 muestra las reacciones adversas detectadas durante los ensayos clinicos y tras la

comercializacion del producto. Las reacciones adversas detectadas tras la comercializacion del
producto se identifican con un asterisco.
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Las reacciones adversas se muestran por 6rganos y aparatos. Dentro de los o6rganos y aparatos, las
reacciones adversas se agrupan por frecuencia, utilizando los siguientes grupos: frecuentes >1/100, <
1/10, poco frecuentes >1/1000, < 1/100, muy raras <1/10.000.

Tabla 1.Reacciones adversas

()rganos y aparatos Frecuencia Reacciones adversas
Infecciones e infestaciones Frecuente Infeccion

Trastornos del sistema Muy raras Reacciones de hipersensibilidad
inmunoloégico (incluyendo angioedema)*
Trastornos del sistema nervioso | Frecuente Dolor de cabeza, mareos y

somnolencia

Poco frecuente

Sindrome transitorio vasovagal,
Sincope1

Muy rara Parestesia, principalmente en
boca, labios y lengua*
Trastornos vasculares Frecuente Vasodilatacion (sofocos)
Trastornos respiratorios, Frecuente Rinitis, faringitis, bostezos,
tordcicos y mediastinicos empeoramiento de la tos
Trastornos gastrointestinales Frecuente Néauseas, dispepsia

Poco frecuente

Estomatitis*, tlceras en la boca*
Vomitos

Trastornos de la piel y del tejido | Frecuente Sudoracién

subcutaneo

Trastornos generales y Frecuente Dolor, alteracion del gusto
alteraciones en el lugar de

administracion

Trastornos del oido y del Muy rara Vértigo*

laberinto

i —
Ver seccion 4.4.

* Reacciones adversas tras la comercializacion del producto.

Se han recibido notificaciones raras de efectos adversos en parejas de pacientes que han tomado

Uprima

4.9 Sobredosis

En dosis altas, Uprima puede inducir vomitos. Si se tragan los comprimidos la biodisponibilidad de
apomorfina se reducira por un metabolismo de primer paso. No existe antidoto especifico disponible
para Uprima. El tratamiento debe ser de soporte y sintomatico. Es aconsejable controlar los signos
vitales como presion sanguinea y frecuencia cardiaca. Deben tomarse medidas para evitar la posible
hipotension ortostatica. Puede considerarse el empleo de maleato de domperidona, un antagonista de
dopamina que actiia de forma periférica y que se utiliza para combatir los efectos eméticos.

5. PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propiedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: Farmacos empleados en la disfuncion eréctil (codigo ATC GO4B E).
Apomorfina es una terapia sublingual para el tratamiento de la disfuncion eréctil y actua a través de un
mecanismo de accion central. Predominantemente es un agonista dopaminérgico similar a los
receptores D,,con selectividad por los receptores D2, D3 y D4 de 10-100 veces mayor que por los
receptores D1 y D5 en las células relevantes. Actua en el sistema nervioso central, particularmente en
la region hipotalamica del cerebro que se sabe esta involucrada en la mediacion de la ereccion. Los
efectos erectogénicos de apomorfina aparecen por medio de una sefial dopaminérgica a través de vias
oxitocinérgicas. A continuacion, estas sefiales actian de mediadores de las acciones locales del 6xido
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nitrico, la conversion de GTP a GMPc y la subsiguiente relajacion del miisculo liso en el cuerpo
cavernoso, conduciendo a hiperemia del cuerpo cavernoso y ereccion.

El perfil farmacodinamico clinico de apomorfina es consistente con su actividad dopaminérgica.

En los ensayos de Fase III, Uprima con dosis de 2 mg y 3 mg fue estadisticamente superior a placebo
para el parametro primario de eficacia considerado como el porcentaje de intentos de coito con
resultado de ereccion lo bastante firmes para la realizacion del coito, mostrando una respuesta del 45
% aproximadamente con 2 mg (comparado con un 35 % con placebo) y del 50 % aproximadamente
con 3 mg (comparado con un 30 % con placebo).

El tiempo medio de comienzo de la ereccion para Uprima fue 18-19 minutos, aproximadamente
(intervalo de confianza 16-21 minutos, aproximadamente).

5.2 Propiedades farmacocinéticas

Después de la administracion sublingual, apomorfina alcanza concentraciones plasmaticas de forma
relativamente rapida (ver a continuacioén). Apomorfina es rapidamente aclarada del plasma con una
semi-vida de eliminacion aparente de 3 horas, aproximadamente. Debido al extenso metabolismo de
primer paso, Uprima parece ser casi ineficaz cuando se traga, observandose solo el 1-2% de la
actividad después de la administracion intravenosa o subcutanea.

Absorcion: apomorfina se absorbe rapidamente de la cavidad sublingual y puede ser detectada en
plasma en los 10 minutos siguientes a la colocacion del comprimido debajo de la lengua. Las
concentraciones plasmaticas maximas se alcanzan en 40 - 60 minutos, aproximadamente. Las
concentraciones crecientes de los comprimidos sublinguales de Uprima producen aumentos
proporcionales a la dosis en C,,,x y AUCoo. La biodisponibilidad de los comprimidos sublinguales de
apomorfina, en relacion con la administracion subcutanea, es aproximadamente del 17-18%.

Distribucion: apomorfina se une a las proteinas plasmaticas en un 90% aproximadamente,
principalmente a la albimina. La unién es independiente de la concentracion entre 1’0 y 1.000 ng/ml,
lo que sobrepasa el rango de concentracion alcanzado con las dosis recomendadas.

Metabolismo: apomorfina es metabolizada extensamente, principalmente a través de una conjugacion
con acido glucurdnico o sulfato. También se metaboliza por N-desmetilacion conduciendo a la
formacion de norapomorfina que se convierte en conjugados glucurénido y sulfato. El principal
metabolito en el plasma de los sujetos que reciben una dosis sublingual inica de apomorfina es sulfato
de apomorfina. Los glucurénidos de apomorfina y norapomorfina se encuentran en el plasma a
concentraciones menores. No se espera que estos conjugados sean farmacoldgicamente activos.

Datos in vitro sugieren que no es probable que Uprima inhiba el metabolismo de otros fairmacos por
las isoformas CYP1A2, 3A4, 2C9, 2C19 6 2D6 del citocromo P450.

Eliminacién: después de una dosis sublingual de 2 mg de apomorfina-C', la radiactividad se elimino
en orina (93%) y heces (16%). Menos del 2% de la dosis de apomorfina fue excretada en la orina

como apomorfina libre.

Poblaciones especiales:

Ancianos

Se investigod la farmacocinética de apomorfina (5 mg) en varones sanos mayores de 65 afios. EI T«
fue un 36% mayor y la C,,,x fue un 21% mas baja en ancianos que en jovenes. La AUC fue un 11%
mayor en ancianos. Ver seccion 4.2 para las recomendaciones de dosificacion.).

Insuficiencia renal

La AUC de apomorfina aumentd un 4% en sujetos con insuficiencia renal leve (aclaramiento de
creatinina de 40-80 ml/min/1,73 m?), un 52% en los casos moderados (10-40 ml/min/1,73 m?®) y un
67% en los casos graves (< 10 ml/min/1,73 m?). Se predijo que la vida media de eliminacién terminal
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aparente de apomorfina aumentaria en 0,24 h con cada descenso de 10/ml/min/1,73 m’ en el
aclaramiento de creatinina. La C,,,, no se vio afectada de forma significativa. (Ver seccion 4.2 para las
recomendaciones de dosificacion.

Insuficiencia hepatica

Los valores medios de C,,,x y AUC fueron de 16-62% y de 35-68% mayores, respectivamente, en
sujetos con diversos grados de insuficiencia hepatica comparado con los sujetos normales. La vida
media de eliminacion terminal aparente de 2 mg de apomorfina fue de 1.8 — 3.5 h en pacientes con
insuficiencia hepatica comparado con la de 1,9 h en sujetos normales. (Ver seccion 4.2 para las
recomendaciones de dosificacion.

5.3 Datos preclinicos sobre seguridad

Los datos preclinicos revelaron que no existe peligro especial para los humanos basandose en los
estudios convencionales de farmacologia de seguridad, toxicidad de dosis repetida, genotoxicidad y
carcinogenicidad. Apomorfina no tiene efecto en la fertilidad de ratas macho. Los hallazgos
observados en animales incluyeron cambios en el comportamiento, atrofia de la retina, tumores de
células Leydig, y cambios hematologicos. Todos estos acontecimientos, ocurrieron a niveles de
exposicion mucho mayores que los utilizados en los ensayos clinicos, estaban relacionados con la
especie, y no se consideraron relacionados con el uso clinico de Uprima.

6. DATOS FARMACEUTICOS

6.1 Lista de excipientes

Celulosa microcristalina

Hipromelosa

Acido citrico

Estearato de magnesio

Acido ascorbico

Edetato disddico

Diéxido de silicio

Oxido de hierro rojo (E172)

Acesulfamo de potasio

Saborizante naranja menta (WONF WL-28499)
Manitol

6.2 Incompatibilidades

No aplicable.

6.3 Periodo de validez

2 afios

6.4 Precauciones especiales de conservacion
Conservar en el envase original.

6.5 Naturaleza y contenido del recipiente

Envases blister de aluminio/aluminio formado en frio.

Envases que contienen 1,2, 4,8 y 12 comprimidos sublinguales.
No se comercializan todos los tamafios de envase.
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6.6 Instrucciones de uso y manipulacién

Ninguna especial.

7. TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Abbott Laboratories Ltd,

Quenborough,

Kent ME 11 5EL,

Reino Unido

8. NUMERO(S) DEL REGISTRO

EU/1/01/180/006-010

9. FECHA DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA
AUTORIZACION

28.05.2001

10. FECHA DE REVISION DEL TEXTO
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ANEXO II

A. AUTORIZACION(CIONES) DE FABRICACION RESPONSABLE(S) DE
LA LIBERACION DE LOS LOTES

B. CONDICIONES DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

16



A.  TITULAR(ES) DE LA(S) AUTORIZACION(ES) DE FABRICACION
RESPONSABLE(S) DE LA LIBERACION DE LOS LOTES

Nombre o razon social del(de los) fabricante(s) responsables de la liberacion de los lotes

Abbott Laboratories Limited, Queenborough, Kent, ME11 5EL, United Kingdom.

B. CONDICIONES DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

. CONDICIONES O RESTRICCIONES DE DISPENSACION Y USO IMPUESTAS AL
TITULAR DE LA AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.
. OTRAS CONDICIONES

El titular de la autorizacion de comercializacion informara a la Comision Europea sobre los planes de
comercializacion del medicamento autorizado mediante la presente decision.
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ANEXO III

ETIQUETADO Y PROSPECTO
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A. ETIQUETADO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR, O, EN SU
DEFECTO, EN EL ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO

TEXTO DE LA CAJA

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 2 mg comprimidos sublinguales
clorhidrato de apomorfina

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

2 mg de clorhidrato de apomorfina equivalen a 1,71 mg de apomorfina

‘ 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene: manitol, potasio (como acesulfamo de potasio) y saborizante naranja menta (WONF WL-
28499)

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

1 comprimido sublingual

5. FORMA, Y SI ES NECESARIO, ViA(S) DE ADMINISTRACION

Via bucofaringea (sublingual)

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios.

7. OTRAS ADVERTENCIAS, SI ES NECESARIO

Antes de utilizar, consultar el prospecto adjunto.

8. FECHA DE CADUCIDAD

Cad:

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el envase original.
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10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL PRODUCTO NO
UTILIZADO O DE LOS MATERIALES QUE ESTEN EN CONTACTO DIRECTO CON
EL PRODUCTO (SI PROCEDE)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Abbott Laboratories Ltd.
Queenborough

Kent ME 11 5 EL,
Reino Unido

12. NUMERO DE REGISTRO COMUNITARIO

EU/1/01/180/001

13. NUMERO DE LOTE

Lote:

14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

15. INSTRUCCIONES DE USO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR, O, EN SU
DEFECTO, EN EL ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO

TEXTO DE LA CAJA

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 2 mg comprimidos sublinguales
clorhidrato de apomorfina

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

2 mg de clorhidrato de apomorfina equivalen a 1,71 mg de apomorfina

‘ 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene: manitol, potasio (como acesulfamo de potasio) y saborizante naranja menta (WONF WL-
28499)

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

2 comprimidos sublinguales

5. FORMA, Y SI ES NECESARIO, ViA(S) DE ADMINISTRACION

Via bucofaringea (sublingual)

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios.

7. OTRAS ADVERTENCIAS, SI ES NECESARIO

Antes de utilizar, consultar el prospecto adjunto.

8. FECHA DE CADUCIDAD

Cad:

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el envase original.

22



10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL PRODUCTO NO
UTILIZADO O DE LOS MATERIALES QUE ESTEN EN CONTACTO DIRECTO CON
EL PRODUCTO (SI PROCEDE)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Abbott Laboratories Ltd.
Queenborough

Kent ME 11 5 EL,
Reino Unido

12. NUMERO DE REGISTRO COMUNITARIO

EU/1/01/180/002

13. NUMERO DE LOTE

Lote:

14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

15. INSTRUCCIONES DE USO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR, O, EN SU
DEFECTO, EN EL ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO

TEXTO DE LA CAJA

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 2 mg comprimidos sublinguales
clorhidrato de apomorfina

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

2 mg de clorhidrato de apomorfina equivalen a 1,71 mg de apomorfina

‘ 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene: manitol, potasio (como acesulfamo de potasio) y saborizante naranja menta (WONF WL-
28499)

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

3 comprimidos sublinguales

5. FORMA, Y SI ES NECESARIO, ViA(S) DE ADMINISTRACION

Via bucofaringea (sublingual)

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios.

7. OTRAS ADVERTENCIAS, SI ES NECESARIO

Antes de utilizar, consultar el prospecto adjunto.

8. FECHA DE CADUCIDAD

Cad:

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el envase original.
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10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL PRODUCTO NO
UTILIZADO O DE LOS MATERIALES QUE ESTEN EN CONTACTO DIRECTO CON
EL PRODUCTO (SI PROCEDE)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Abbott Laboratories Ltd.
Queenborough

Kent ME 11 5 EL,
Reino Unido

12. NUMERO DE REGISTRO COMUNITARIO

EU/1/01/180/003

13. NUMERO DE LOTE

Lote:

14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

15. INSTRUCCIONES DE USO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR, O, EN SU
DEFECTO, EN EL ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO

TEXTO DE LA CAJA

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 2 mg comprimidos sublinguales
clorhidrato de apomorfina

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

2 mg de clorhidrato de apomorfina equivalen a 1,71 mg de apomorfina

‘ 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene: manitol, potasio (como acesulfamo de potasio) y saborizante naranja menta (WONF WL-
28499)

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

4 comprimidos sublinguales

5. FORMA, Y SI ES NECESARIO, VIiA(S) DE ADMINISTRACION

Via bucofaringea (sublingual)

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios.

7. OTRAS ADVERTENCIAS, SI ES NECESARIO

Antes de utilizar, consultar el prospecto adjunto.

8. FECHA DE CADUCIDAD

Cad:

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el envase original.
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10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL PRODUCTO NO
UTILIZADO O DE LOS MATERIALES QUE ESTEN EN CONTACTO DIRECTO CON
EL PRODUCTO (SI PROCEDE)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Abbott Laboratories Ltd.
Queenborough

Kent ME 11 5 EL,
Reino Unido

12. NUMERO DE REGISTRO COMUNITARIO

EU/1/01/180/004

13. NUMERO DE LOTE

Lote:

14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

15. INSTRUCCIONES DE USO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR, O, EN SU
DEFECTO, EN EL ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO

TEXTO DE LA CAJA

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 2 mg comprimidos sublinguales
clorhidrato de apomorfina

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

2 mg de clorhidrato de apomorfina equivalen a 1,71 mg de apomorfina

‘ 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene: manitol, potasio (como acesulfamo de potasio) y saborizante naranja menta (WONF WL-
28499)

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

8 comprimidos sublinguales

5. FORMA, Y SI ES NECESARIO, ViA(S) DE ADMINISTRACION

Via bucofaringea (sublingual)

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios.

7. OTRAS ADVERTENCIAS, SI ES NECESARIO

Antes de utilizar, consultar el prospecto adjunto.

8. FECHA DE CADUCIDAD

Cad:

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el envase original.
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10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL PRODUCTO NO
UTILIZADO O DE LOS MATERIALES QUE ESTEN EN CONTACTO DIRECTO CON
EL PRODUCTO (SI PROCEDE)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Abbott Laboratories Ltd.
Queenborough

Kent ME 11 5 EL,
Reino Unido

12. NUMERO DE REGISTRO COMUNITARIO

EU/1/01/180/005

13. NUMERO DE LOTE

Lote:

14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

15. INSTRUCCIONES DE USO

29



INFORMACION MINIMA A INCLUIR EN BLISTERS O TIRAS

TEXTO DEL BLISTER

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 2 mg comprimidos sublinguales.
Clorhidrato de apomorfina

2. NOMBRE DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION

Abbott Laboratories Ltd.

3. FECHA DE CADUCIDAD

Cad:

4. NUMERO DE LOTE

Lote:
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR, O, EN SU
DEFECTO, EN EL ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO

TEXTO DE LA CAJA

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 3 mg comprimidos sublinguales
clorhidrato de apomorfina

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

3 mg de clorhidrato de apomorfina equivalen a 2,56 mg de apomorfina

‘ 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene: manitol, potasio (como acesulfamo de potasio) y saborizante naranja menta (WONF WL-
28499)

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

1 comprimido sublingual

5. FORMA, Y SI ES NECESARIO, ViA(S) DE ADMINISTRACION

Via bucofaringea (sublingual)

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios.

7. OTRAS ADVERTENCIAS, SI ES NECESARIO

Antes de utilizar, consultar el prospecto adjunto.

8. FECHA DE CADUCIDAD

Cad:

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el envase original.

31



10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL PRODUCTO NO
UTILIZADO O DE LOS MATERIALES QUE ESTEN EN CONTACTO DIRECTO CON
EL PRODUCTO (SI PROCEDE)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Abbott Laboratories Ltd.
Queenborough

Kent ME 11 5 EL,
Reino Unido

12. NUMERO DE REGISTRO COMUNITARIO

EU/1/01/180/006

13. NUMERO DE LOTE

Lote:

14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

15. INSTRUCCIONES DE USO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR, O, EN SU
DEFECTO, EN EL ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO

TEXTO DE LA CAJA

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 3 mg comprimidos sublinguales
clorhidrato de apomorfina

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

3 mg de clorhidrato de apomorfina equivalen a 2,56 mg de apomorfina

‘ 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene: manitol, potasio (como acesulfamo de potasio) y saborizante naranja menta (WONF WL-
28499)

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

2 comprimidos sublinguales

5. FORMA, Y SI ES NECESARIO, ViA(S) DE ADMINISTRACION

Via bucofaringea (sublingual)

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios.

7. OTRAS ADVERTENCIAS, SI ES NECESARIO

Antes de utilizar, consultar el prospecto adjunto.

8. FECHA DE CADUCIDAD

Cad:

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el envase original.
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10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL PRODUCTO NO
UTILIZADO O DE LOS MATERIALES QUE ESTEN EN CONTACTO DIRECTO CON
EL PRODUCTO (SI PROCEDE)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Abbott Laboratories Ltd.
Queenborough

Kent ME 11 5 EL,
Reino Unido

12. NUMERO DE REGISTRO COMUNITARIO

EU/1/01/180/007

13. NUMERO DE LOTE

Lote:

14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

15. INSTRUCCIONES DE USO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR, O, EN SU
DEFECTO, EN EL ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO

TEXTO DE LA CAJA

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 3 mg comprimidos sublinguales
clorhidrato de apomorfina

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

3 mg de clorhidrato de apomorfina equivalen a 2,56 mg de apomorfina

‘ 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene: manitol, potasio (como acesulfamo de potasio) y saborizante naranja menta (WONF WL-
28499)

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

4 comprimidos sublinguales

5. FORMA, Y SI ES NECESARIO, ViA(S) DE ADMINISTRACION

Via bucofaringea (sublingual)

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios.

7. OTRAS ADVERTENCIAS, SI ES NECESARIO

Antes de utilizar, consultar el prospecto adjunto.

8. FECHA DE CADUCIDAD

Cad:

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el envase original.

35



10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL PRODUCTO NO
UTILIZADO O DE LOS MATERIALES QUE ESTEN EN CONTACTO DIRECTO CON
EL PRODUCTO (SI PROCEDE)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Abbott Laboratories Ltd.
Queenborough

Kent ME 11 5 EL,
Reino Unido

12. NUMERO DE REGISTRO COMUNITARIO

EU/1/01/180/008

13. NUMERO DE LOTE

Lote:

14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

15. INSTRUCCIONES DE USO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR, O, EN SU
DEFECTO, EN EL ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO

TEXTO DE LA CAJA

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 3 mg comprimidos sublinguales
clorhidrato de apomorfina

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

3 mg de clorhidrato de apomorfina equivalen a 2,56 mg de apomorfina

‘ 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene: manitol, potasio (como acesulfamo de potasio) y saborizante naranja menta (WONF WL-
28499)

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

8 comprimidos sublinguales

5. FORMA, Y SI ES NECESARIO, ViA(S) DE ADMINISTRACION

Via bucofaringea (sublingual)

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios.

7. OTRAS ADVERTENCIAS, SI ES NECESARIO

Antes de utilizar, consultar el prospecto adjunto.

8. FECHA DE CADUCIDAD

Cad:

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el envase original.
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10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL PRODUCTO NO
UTILIZADO O DE LOS MATERIALES QUE ESTEN EN CONTACTO DIRECTO CON
EL PRODUCTO (SI PROCEDE)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Abbott Laboratories Ltd.
Queenborough

Kent ME 11 5 EL,
Reino Unido

12. NUMERO DE REGISTRO COMUNITARIO

EU/1/01/180/009

13. NUMERO DE LOTE

Lote:

14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

15. INSTRUCCIONES DE USO
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INFORMACION QUE DEBE FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR, O, EN SU
DEFECTO, EN EL ACONDICIONAMIENTO PRIMARIO

TEXTO DE LA CAJA

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 3 mg comprimidos sublinguales
clorhidrato de apomorfina

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

3 mg de clorhidrato de apomorfina equivalen a 2,56 mg de apomorfina

‘ 3. LISTA DE EXCIPIENTES

Contiene: manitol, potasio (como acesulfamo de potasio) y saborizante naranja menta (WONF WL-
28499)

‘ 4. FORMA FARMACEUTICA Y CONTENIDO DEL ENVASE

12 comprimidos sublinguales

5. FORMA, Y SI ES NECESARIO, ViA(S) DE ADMINISTRACION

Via bucofaringea (sublingual)

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE
FUERA DE LA VISTA Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios.

7. OTRAS ADVERTENCIAS, SI ES NECESARIO

Antes de utilizar, consultar el prospecto adjunto.

8. FECHA DE CADUCIDAD

Cad:

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Conservar en el envase original.
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10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACION DEL PRODUCTO NO
UTILIZADO O DE LOS MATERIALES QUE ESTEN EN CONTACTO DIRECTO CON
EL PRODUCTO (SI PROCEDE)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION DE
COMERCIALIZACION

Abbott Laboratories Ltd.
Queenborough

Kent ME 11 5 EL,
Reino Unido

12. NUMERO DE REGISTRO COMUNITARIO

EU/1/01/180/010

13. NUMERO DE LOTE

Lote:

14. CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

Medicamento sujeto a prescripcion médica.

16. INSTRUCCIONES DE USO

40



INFORMACION MINIMA A INCLUIR EN BLISTERS O TIRAS

TEXTO DEL BLISTER

1. DENOMINACION DEL MEDICAMENTO

Uprima 3 mg comprimidos sublinguales.
Clorhidrato de apomorfina

2. NOMBRE DEL TITULAR DE LA AUTORIZACION

Abbott Laboratories Ltd.

3. FECHA DE CADUCIDAD

Cad:

4. NUMERO DE LOTE

Lote:
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B. PROSPECTO
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PROSPECTO

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar el medicamento.

- Conserve este prospecto. Puede tener que volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.

- Este medicamento se le ha recetado a usted. personalmente y no debe pasarlo a otras personas.
Puede perjudicarles, aun cuando sus sintomas sean los mismos que los suyos.

En este prospecto se explica:

Qué es Uprima y para qué se utiliza
Antes de tomar Uprima

Como tomar Uprima

Posibles efectos adversos
Conservacion de Uprima
Informacién adicional

Sk

Uprima 2mg comprimidos sublinguales
clorhidrato de apomorfina

Cada comprimido contiene 2 mg de clorhidrato de apomorfina, equivalente a 1.71 mg de apomorfina.
Los demas componentes son: celulosa microcristalina, hipromelosa, acido citrico, estearato de
magnesio, acido ascorbico, edetato disodico, dioxido de silicio, 6xido de hierro rojo (E172),
acesulfamo de potasio, saborizante naranja menta (WONF WL-28499) y manitol

El titular de la autorizacién de comercializacion y el fabricante de Uprima es Abbott Laboratories Ltd,
Queenborough, Kent ME11 5EL, Reino Unido.

1.  QUE ES UPRIMA Y PARA QUE SE UTILIZA

Uprima comprimidos son comprimidos sublinguales que contiene cada uno 2 mg de apomorfina
(como clorhidrato). Los comprimidos de 2 mg estan disponibles en envases de 1, 2, 3,4,y 8
comprimidos sublinguales. No se comercializan todos los tamaios de envase.

Uprima 2 mg comprimidos son de color rojo ladrillo, con forma pentagonal y en relieve “2” en un
lado y el simbolo de Abbott en el otro.

Uprima es un medicamento conocido como agonista dopaminérgico que ayuda al hombre a conseguir
la ereccion por estimulacion de la region del cerebro llamada hipotalamo, ayudando asi a producir las
sefiales naturales que inician el proceso de ereccion en el pene. Para que uprima funcione se requiere
que haya estimulacion sexual. Uprima es diferente a la morfina, y no tiene propiedades similares a la
morfina y no produce adiccion.

Uprima es una terapia para el tratamiento de los hombres con disfuncion eréctil (algunas veces
llamada DE o impotencia). Esta es una condicion por la cual un hombre no puede alcanzar o mantener
un pene lo suficientemente duro (ereccion) para una relacion sexual satisfactoria.

2.  ANTES DE TOMAR UPRIMA

No tome Uprima si:

" ha tenido alguna reaccion alérgica a apomorfina o a alguno de los ingredientes de Uprima. Los

posibles signos de una reaccion alérgica incluyen erupcion, picor, labios o cara tumefactos y
falta de aliento. Informe a su médico si tiene alguno de ellos.
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= tiene angina grave inestable, fallo cardiaco grave o hipotension y otra condicion médica que
pudiera hacer peligrosa la practica de actividad sexual. Siempre informe a su médico de su
historial médico.

Informe a su médico si:

. tiene una deformidad o enfermedad del pene, ya que puede ser necesario una atencion especial
cuando se usan medicamentos como Uprima .
. experimenta mareos/aturdimiento grave o se siente mareado después de tomar Uprima,

especialmente si ademas tiene nauseas graves o vomitos, sudoracion, palidez o calor excesivo.
En estos casos no debe intentar levantarse. Si experimenta estos sintomas o se siente mareado,
tambese y levante las piernas. La sensacion de mareo debera desaparecer.

. estd tomando nitratos (a menudo utilizado para aliviar la angina o dolores en el pecho) o
cualquiera de los medicamentos para la hipertension (presion arterial alta).

. si tiene problemas de higado o rifion. Su médico puede que necesite considerar la conveniencia
de que usted tome Uprima y/o la dosis apropiada.

. si tiene la tension alta o baja o si tiene tendencia a crisis de vértigo o desmayos.

. si estd tomando otro tratamiento para la disfuncion eréctil. Uprima no debe utilizarse con ningun

otro tratamiento para la disfuncion eréctil.

Uprima no debe administrarse a nifios menores de 18 afios. No se requiere un ajuste de la dosis en
ancianos.

Toma de Uprima con los alimentos y bebidas:
Tomar alcohol con Uprima puede aumentar las reacciones adversas, en particular la baja presion
sanguinea. Ademas, tomar alcohol puede dificultar el alcance de la ereccion.

Embarazo/Lactancia
No para uso en mujeres

Conduccion y uso de maquinas:

Debido a que algunos pacientes pueden presentar mareos, aturdimiento y excepcionalmente desmayos,
se recomienda no conducir o manejar maquinaria durante las 2 horas siguientes a la toma de Uprima o
hasta que esos sintomas se hayan resuelto completamente.

Toma de otros medicamentos:
Por favor, informe a su médico si:

. estd tomando nitratos (a menudo utilizados para aliviar la angina o los dolores de pecho) u otro
medicamento para la hipertension (presion alterial alta).
. estd tomando medicamentos que afectan al sistema dopaminérgico (a menudo utilizados para

tratar el Parkinson), para alteraciones de la mente o para prevenir vomitos.
Tambien debe informar a su médico o farmacéutico si estda tomando o ha tomado recientemente otros
medicamentos, incluso los adquiridos sin receta.

3.  COMO TOMAR UPRIMA

Su médico decidira la dosis de Uprima que es adecuada para usted. No tome mas comprimidos de los
que su médico le ha prescrito. Todos los pacientes deben comenzar con un comprimido de 2 mg. Si su
ereccion no es suficiente para una actividad sexual satisfactoria con esta dosis y no ha experimentado
reacciones adversas, puede aumentar la dosis a un comprimido de 3 mg después de consultar a su
médico. No debe tomar mas de 3 mg en un periodo de 8 horas.
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Figura 1

Cuando tome Uprima:

. Tome un poco de agua para humedecer la boca

. Coloque un comprimido de Uprima debajo de la lengua (ver Figura 1). El comprimido no hace
efecto si se traga.

. Deje que el comprimido se disuelva debajo de la lengua(si queda algin residuo del comprimido
después de 20 minutos, se puede tragar).

. La actividad sexual puede comenzar cuando se coloca Uprima debajo de la lengua y puede
proceder a la realizacion del coito cuando usted y su pareja estén preparados.

. Normalmente la ereccion se alcanza en menos de 20 minutos, aunque el tiempo depende de cada
individuo.

No debe tomar mas de 3mg de Uprima en un periodo de ocho horas.

Si Uprima no le ayuda a alcanzar una ereccion satisfactoria informe a su médico, ya que puede
necesitar un ajuste de la dosis.

Solo debe tomar Uprima como le ha indicado su médico. Si toma demasiados comprimidos o una
dosis incorrecta, informe a su médico.

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos, Uprima puede tener efectos adversos que generalmente son de
naturaleza leve y pasajera.

Las reacciones adversas frecuentes son vomitos, nauseas, dolor de cabeza, vértigo, bostezos,
somnolencia, infeccion, dolor de garganta, dolor, empeoramiento de la tos, rinitis, sofocos, cambios
en el gusto, ardor de estdbmago y sudoracion.

Excepcionalmente se han producido desmayos. Si se siente mareado siga las instrucciones dadas
anteriormente, en el apartado”Informe a su médico si:”.

Efectos indeseables poco frecuentes son las reacciones en la boca, incluyendo la estomatitis
(inflamacion de la membrana mucosa de la boca) y ulceras en la boca. Efectos indeseables muy raros
son las reacciones alégicas, incluyendo angioedema (hinchazon de la piel y membranas mucosas que
rodean la cara, labios y/o lengua), sensaciones anomalas (tales como hormigueo o dolor) en la boca y
mareos.

Raramente, se han notificado efectos indeseables en las parejas de pacientes que habian tomado
Uprima.
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Si tiene dolor de pecho durante el coito, debe interrumpirlo immediatamente y ponerse en contacto con
su médico.

Si tiene alguna reaccion adversa que sea grave o prolongada debe informar a su médico. Si aprecia
efectos adversos no mencionados en este prospecto, comuniqueselo por favor a su médico o
farmacéutico.

5.  CONSERVACION DE UPRIMA

Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios

Conservar Uprima en el envase original. No usar este medicamento después de la fecha de caducidad
indicada en el envase o si el envase esta roto o manipulado.
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6. INFORMACION ADICIONAL

Pueden solicitar mas informacion respecto a este medicamento dirigiéndose al representante local del
titular de la autorizacion de comercializacion.

Belgique/Belgié/Belgien Luxembourg/Luxemburg
Abbott SA Abbott SA
Parc Scientifique Parc Scientifique
Rue Du Bosquet, 2 Rue Du Bosquet, 2
B-1348 Ottignies/Louvain-La-Neuve B-1348 Ottignies/Louvain-La-Neuve
Tél/Tel: + 32 10 475311 Belgique/Belgien
Tél: +32 10 475311
Ceska republika Magyarorszag
Abbott Laboratories s. r. 0. Abbott Laboratories (Magyarorszag)
Hadovka Office Park Kft.
Evropska 2590/33d Teve u. 1/a-c.
CZ-160 00 Praha 6 H-1139 Budapest
Tel: + 420267 292 111 Tel.: +36 1 465 2100
Danmark Malta
Abbott Laboratories A/S V.J.Salomone Pharma Limited
Smakkedalen 6 79, Simpson Street,
DK-2820 Gentofte Marsa HMR 14,
TIf: + 45 39 77-00-00 Malta.
Tel: + 356 22983201
Deutschland Nederland
Abbott GmbH & Co. KG Abbott BV
Max-Planck-Ring 2 Siriusdreef 51
D-65205 Wiesbaden NL-2132 WT Hoofddorp
Tel: +49 (0) 6122 58-0 Tel: + 31 (0) 23 5544400
Eesti Norge
Abbott Laboratories Baltics Abbott Norge AS
Vienibas 87h PO Box 1, N-1330 Fornebu
LV-1004 Riia Martin Linges vei 25, N-1367
Lati Snareya
Tel: + 371 7605580 TIf: +47 81 55 99 20
E)\\Gda Osterreich
Abbott Laboratories (EAAAX)A.B.E.E. Abbott Ges.m.b.H.
Aeopoc Bovlarypévng 512 Perfektastrafie 86
GR 174 56 Alpog, Adfva A-1230 Wien
TnA: +3021 099 85222 Tel: +43 1 891-22
Espaiia Polska
Abbott Laboratories, S.A. Abbott Laboratories Poland Sp. z o.0.
Avenida de Burgos, 91 ul. Domaniewska 41
E-28050 Madrid PL-02-672 Warszawa
Tel: + 34 9 1 337-5200 Tel.: + 48 22 606-10-50
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France

Abbott France

10, rue d’Arcueil

BP 90233

F-94528 Rungis Cedex
Tél: +33 (0) 145602500

Ireland

Abbott Laboratories, Ireland Ltd
4051 Kingswood Drive
Citywest Business Campus

IRLI — Dublin 24,

Tel: + 353 (0) 1 469-1500

Island

Vistor hf.

Horgatin 2

IS-210 GardabarTel: + 354 535 7000

Italia

Abbott SpA

1-04010 Campoverde Di Aprilia
(Latina)

Tel: + 39 06 928921

Kvnpog

Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
Ocotoxm 4B

1055 Aevkooia

TnA.: + 357223474 40

Latvija

Abbott Laboratories Baltics
Vienibas 87h

LV-1004 Riga

Tel: + 371 7605580

Lietuva

Abbott Laboratories Baltics
Vienibas 87h

LV-1004 Riga

Latvia

Tel: + 371 7605580

Este prospecto fue aprobado el
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Portugal

Abbott Laboratorios, Lda.
Rua Cidade De Cordova, 1-A
Alfragide

P-2610-038 Amadora

Tel: + 351 (0) 21 472 7100

Slovenija

Abbott Laboratories S.A.
Podruznica Ljubljana
Dunajska 22

SI-1000 Ljubljana

Tel: + 386 (1) 43 22 322

Slovenska republika

Abbott Laboratories Slovakia s.r.o.
Trnavska cesta 70

SK-821 02 Bratislava 2

Tel: + 421 (0) 2 4445 4176

Suomi/Finland

Abbott OY

Pihatérmé 1a/Gardsbrinken la
FIN-02240 Espoo/Esbo
Puh/TIf: + 358 (0) 9 7518 4120

Sverige

Abbott Scandinavia AB

Box 509/Gardsvégen 8

S-169 29 Solna/S-169 70 Solna
TIf: + 46 (0) 8 5465 67 00

United Kingdom

Abbott Laboratories Ltd
Abbott House

Norden Road

Maidenhead

Berkshire SL6 4XE-UK
Tel: + 44 (0) 1628 773355



PROSPECTO

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar el medicamento.

- Conserve este prospecto. Puede tener que volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.

- Este medicamento se le ha recetado a usted. personalmente y no debe pasarlo a otras personas.
Puede perjudicarles, aun cuando sus sintomas sean los mismos que los suyos.

En este prospecto se explica:

Qu¢ es Uprima y para qué se utiliza
Antes de tomar Uprima

Como tomar Uprima

Posibles efectos adversos
Conservacion de Uprima
Informaciéon adicional

NNl

Uprima 3 mg comprimidos sublinguales
clorhidrato de apomorfina

Cada comprimido contiene 3 mg de clorhidrato de apomorfina, equivalente a 2,56 mg de apomorfina.
Los demas componentes son: celulosa microcristalina, hipromelosa, acido citrico, estearato de
magnesio, acido ascorbico, edetato disodico, dioxido de silicio, 6xido de hierro rojo (E172),
acesulfamo de potasio, saborizante naranja menta (WONF WL-28499) y manitol

El titular de la autorizacién de comercializacion y el fabricante de Uprima es Abbott Laboratories Ltd,
Queenborough, Kent ME11 5EL, Reino Unido.

1.  QUE ES UPRIMA Y PARA QUE SE UTILIZA

Uprima comprimidos son comprimidos sublinguales que contiene cada uno 3 mg de apomorfina
(como clorhidrato). Los comprimidos de 3 mg estan disponibles en envases de 1, 2, 4, 8 y 12
comprimidos sublinguales. No se comercializan todos los tamaios de envase.

Uprima 3 mg comprimidos son de color rojo ladrillo, con forma triangular y en relieve “3” en un lado
y el simbolo de Abbott en el otro.

Uprima es un medicamento conocido como agonista dopaminérgico que ayuda al hombre a conseguir
la ereccion por estimulacion de la region del cerebro llamada hipotalamo, ayudando asi a producir las
sefiales naturales que inician el proceso de ereccion en el pene. Para que uprima funcione se requiere
que haya estimulacion sexual. Uprima es diferente a la morfina, y no tiene propiedades similares a la
morfina y no produce adiccion.

Uprima es una terapia para el tratamiento de los hombres con disfuncion eréctil (algunas veces
llamada DE o impotencia). Esta es una condicion por la cual un hombre no puede alcanzar o mantener
un pene lo suficientemente duro (ereccion) para una relacion sexual satisfactoria.

2.  ANTES DE TOMAR UPRIMA

No tome Uprima si:

" ha tenido alguna reaccion alérgica a apomorfina o a alguno de los ingredientes de Uprima. Los

posibles signos de una reaccion alérgica incluyen erupcion, picor, labios o cara tumefactos y
falta de aliento. Informe a su médico si tiene alguno de ellos.
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= tiene angina grave inestable, fallo cardiaco grave o hipotension y otra condicion médica que
pudiera hacer peligrosa la practica de actividad sexual. Siempre informe a su médico de su
historial médico.

Informe a su médico si:

. tiene una deformidad o enfermedad del pene, ya que puede ser necesario una atencion especial
cuando se usan medicamentos como Uprima .
. experimenta mareos/aturdimiento grave o se siente mareado después de tomar Uprima,

especialmente si ademads tiene nauseas graves o vomitos, sudoracion, palidez o calor excesivo.
En estos casos no debe intentar levantarse. Si experimenta estos sintomas o se siente mareado,
tumbese y levante las piernas. La sensacion de mareo debera desaparecer.

. esta tomando nitratos (a menudo utilizado para aliviar la angina o dolores en el pecho) o
cualquiera de los medicamentos para la hipertension (presion arterial alta).

. si tiene problemas de higado o rifion. Su médico puede que necesite considerar la conveniencia
de que usted tome Uprima y/o la dosis apropiada.

. si tiene la tension alta o baja o si tiene tendencia a crisis de vértigo o desmayos.

. si esta tomando otro tratamiento para la disfuncion eréctil. Uprima no debe utilizarse con ningiin

otro tratamiento para la disfuncion eréctil.

Uprima no debe administrarse a nifios menores de 18 afios. No se requiere un ajuste de la dosis en
ancianos.

Toma de Uprima con los alimentos y bebidas:
Tomar alcohol con Uprima puede aumentar las reacciones adversas, en particular la baja presion
sanguinea. Ademas, tomar alcohol puede dificultar el alcance de la ereccion.

Embarazo/Lactancia
No para uso en mujeres

Conduccién y uso de maquinas:

Debido a que algunos pacientes pueden presentar mareos, aturdimiento y excepcionalmente desmayos,
se recomienda no conducir o manejar maquinaria durante las 2 horas siguientes a la toma de Uprima o
hasta que esos sintomas se hayan resuelto completamente.

Toma de otros medicamentos:
Por favor, informe a su médico si:

. estd tomando nitratos (a menudo utilizados para aliviar la angina o los dolores de pecho) u otro
medicamento para la hipertension (presion alterial alta).
. esta tomando medicamentos que afectan al sistema dopaminérgico (a menudo utilizados para

tratar el Parkinson), para alteraciones de la mente o para prevenir vomitos.
Tambien debe informar a su médico o farmacéutico si estd tomando o ha tomado recientemente otros
medicamentos, incluso los adquiridos sin receta.

3.  COMO TOMAR UPRIMA

Su médico decidira la dosis de Uprima que es adecuada para usted. No tome mas comprimidos de los
que su médico le ha prescrito. Todos los pacientes deben comenzar con un comprimido de 2 mg. Si su
ereccion no es suficiente para una actividad sexual satisfactoria con esta dosis y no ha experimentado
reacciones adversas, puede aumentar la dosis a un comprimido de 3 mg después de consultar a su
médico. No debe tomar mas de 3 mg en un periodo de 8 horas.
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Figura 1

Cuando tome Uprima:

. Tome un poco de agua para humedecer la boca

. Coloque un comprimido de Uprima debajo de la lengua (ver Figura 1). El comprimido no hace
efecto si se traga.

. Deje que el comprimido se disuelva debajo de la lengua(si queda algin residuo del comprimido
después de 20 minutos, se puede tragar).

. La actividad sexual puede comenzar cuando se coloca Uprima debajo de la lengua y puede
proceder a la realizacion del coito cuando usted y su pareja estén preparados.

. Normalmente la ereccion se alcanza en menos de 20 minutos, aunque el tiempo depende de cada
individuo.

No debe tomar mas de 3mg de Uprima en un periodo de ocho horas.

Si Uprima no le ayuda a alcanzar una ereccion satisfactoria informe a su médico, ya que puede
necesitar un ajuste de la dosis.

Solo debe tomar Uprima como le ha indicado su médico. Si toma demasiados comprimidos o una
dosis incorrecta, informe a su médico.

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos, Uprima puede tener efectos adversos que generalmente son de
naturaleza leve y pasajera.

Las reacciones adversas frecuentes son vomitos, nauseas, dolor de cabezo, vértigo, bostezos,
somnolencia, infeccion, dolor de garganta, dolor, empeoramiento de la tos, rinitis, sofocos, cambios
en el gusto, ardor de estdbmago y sudoracion.

Excepcionalmente se han producido desmayos. Si se siente mareado siga las instrucciones dadas
anteriormente, en el apartado”Informe a su médico si:”.

Efectos indeseables poco frecuentes son las reacciones en la boca, incluyendo la estomatitis
(inflamacion de la membrana mucosa de la boca) y ulceras en la boca. Efectos indeseables muy raros
son las reacciones alégicas, incluyendo angioedema (hinchazon de la piel y membranas mucosas que
rodean la cara, labios y/o lengua) , sensaciones andmalas (tales como hormigueo o dolor) en la boca y
mareos.

Raramente, se han notificado efectos indeseables en las parejas de pacientes que habian tomado
Uprima.

Si tiene dolor de pecho durante el coito, debe interrumpirlo immediatamente y ponerse en contacto con
su médico.
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Si tiene alguna reaccion adversa que sea grave o prolongada debe informar a su médico. Si aprecia
efectos adversos no mencionados en este prospecto, comuniqueselo por favor a su médico o
farmacéutico.

5. CONSERVACION DE UPRIMA

Mantener fuera del alcance y de la vista de los nifios

Conservar Uprima en el envase original. No usar este medicamento después de la fecha de caducidad
indicada en el envase o si el envase esta roto o manipulado.
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6. INFORMACION ADICIONAL

Pueden solicitar mas informacion respecto a este medicamento dirigiéndose al representante local del
titular de la autorizacion de comercializacion.

Belgique/Belgié/Belgien

Abbott SA

Parc Scientifique

Rue Du Bosquet, 2

B-1348 Ottignies/Louvain-La-Neuve
Tél/Tel: + 32 10 475311

Ceska republika

Abbott Laboratories s. 1. 0.
Hadovka Office Park
Evropska 2590/33d
CZ-160 00 Praha 6

Tel: + 420267292 111

Danmark

Abbott Laboratories A/S
Smakkedalen 6
DK-2820 Gentofte

TIf: + 45 39 77-00-00

Deutschland

Abbott GmbH & Co. KG
Max-Planck-Ring 2
D-65205 Wiesbaden

Tel: +49 (0) 6122 58-0

Eesti

Abbott Laboratories Baltics
Vienibas §7h

LV-1004 Riia

Lati

Tel: + 371 7605580

EA\LGdo

Abbott Laboratories (EAAAX)A.B.E.E.
Aeopoc BovAarypévng 512
GR 174 56 Alpog, ABnva
Tni: +3021 099 85222

Espaiia

Abbott Laboratories, S.A.
Avenida de Burgos 91
E-28050 Madrid

Tel: + 34 9 1 337-5200

France

Abbott France

10, rue d’Arcueil

BP 90233

F-94528 Rungis Cedex
Tél: + 33 (0) 145 60 25 00
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Luxembourg/Luxemburg

Abbott SA

Parc Scientifique

Rue Du Bosquet, 2

B-1348 Ottignies/Louvain-La-Neuve
Belgique/Belgien

Tél: +32 10 475311

Magyarorszag

Abbott Laboratories (Magyarorszag)
Kft.

Teve u. 1/a-c.

H-1139 Budapest

Tel.: +36 1 465 2100

Malta

V.J.Salomone Pharma Limited
79, Simpson Street,
Marsa HMR 14,

Malta.

Tel: + 356 22983201
Nederland

Abbott BV

Siriusdreef 51

NL-2132 WT Hoofddorp
Tel: + 31 (0) 23 5544400

Norge

Abbott Norge AS
PO Box 123
Neysgyveien 4
N-1376 Billingstad
TIf: +47 81 55 99 20
Osterreich

Abbott Ges.m.b.H.
Perfektastrafe 86

A-1230 Wien
Tel: +43 1 891-22

Polska

Abbott Laboratories Poland Sp. z o.0.
ul. Domaniewska 41

PL-02-672 Warszawa

Tel.: + 48 22 606-10-50

Portugal

Abbott Laboratorios, Lda.
Rua Cidade De Cordova, 1-A
Alfragide

P-2610-038 Amadora

Tel: +351 (0) 21 472 7100



Ireland

Abbott Laboratories, Ireland Ltd
4051 Kingswood Drive
Citywest Business Campus

IRLI — Dublin 24,

Tel: + 353 (0) 1 469-1500

Island

Vistor hf.

Hoérgatin 2

IS-210 Gardabaer
Tel: + 354 535 7000

Italia

Abbott SpA

1-04010 Campoverde Di Aprilia
(Latina)

Tel: + 39 06 928921

Kvnpog

Lifepharma (Z.A.M.) Ltd
®eotokn 4B

1055 Agvkwoio

TnA.: +357 22 34 74 40

Latvija

Abbott Laboratories Baltics
Vienibas 87h

LV-1004 Riga

Tel: + 371 7605580

Lietuva

Abbott Laboratories Baltics
Vienibas 87h

LV-1004 Riga

Latvia

Tel: + 371 7605580

Este prospecto fue aprobado el
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Slovenija

Abbott Laboratories S.A.
Podruznica Ljubljana
Dunajska 22

SI-1000 Ljubljana

Tel: + 386 (1) 43 22 322

Slovenska republika

Abbott Laboratories Slovakia s.r.0.

Trnavska cesta 70
SK-821 02 Bratislava 2
Tel: + 421 (0) 2 4445 4176

Suomi/Finland

Abbott OY

Pihatérméa 1a/Gardsbrinken la
FIN-02240 Espoo/Esbo
Puh/TIf: + 358 (0) 9 7518 4120

Sverige

Abbott Scandinavia AB

Box 509/Gardsvégen 8

S-169 29 Solna/S-169 70 Solna
TIf: +46 (0) 8 5465 67 00

United Kingdom

Abbott Laboratories Ltd
Abbott House

Norden Road

Maidenhead

Berkshire SL6 4XE-UK
Tel: + 44 (0) 1628 773355



	PROSPECTO
	RESUMEN DE LAS CARACTERÍSTICAS DEL PRODUCTO
	AUTORIZACIÓN(CIONES) DE FABRICACIÓN RESPONSABLE(S) DE LA LIBERACIÓN DE LOS LOTES
	CONDICIONES DE LA AUTORIZACIÓN DE COMERCIALIZACIÓN
	ETIQUETADO

