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APRESENTACAO

Comprimido dispersivel 50mg
Embalagem contendo 20 comprimidos.

USO ORAL
USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 14 ANOS

COMPOSICAO

Cada comprimido dispersivel contém:

diclofenaco &cido (equivalente a 50mg de diclofenamassico)...........cccvvveeeeeeeerennnns 44,3mg
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Excipientes: alcool etilico, aroma de cereja, agpaw, estearato de magnésio, povidona, celulose
microcristalina, crospovidona, sacarina sédicauadle osmose reversa.

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

Tratamento de curto prazo das seguintes condigiekaa:

-Dor e inflamacdo no pdés-operatério como, por exemppos cirurgias ortopédicas ou
odontolégicas;

-Estados dolorosos inflamatérios pos-trauméaticosa;gor exemplo, os causados por entorses;
-Agudizacao do quadro de osteoartrite;

-Crise aguda de gota;

-Reumatismo nao articular, na fase aguda;

-Sindromes dolorosas da coluna vertebral,

-Condicbes dolorosas e, ou inflamatérias em gimggal como, por exemplo, dismenorreia
primaria ou inflamacéo dos anexos uterinos;

-Como adjuvante no tratamento de processos infegsigyraves acompanhados de dor e
inflamacdo em ouvido, nariz ou garganta, respettaglprincipios terapéuticos gerais de que a
doenca bésica deve ser adequadamente tratada.ist#hda ndo € uma indicacao.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Diversos estudos clinicos tém demonstrado que feiaco potassico possui eficacia na
reducdo das dores de crises de enxagtiecd Doses Unicas de 50 a 100mg de diclofenaco
potassico aliviam enxaquecas e os efeitos do meeit® via oral, podem ser observados apos
90 minutos da ingest&®



O diclofenaco potassico em comprimidos de liberdg@diata € indicado para tratamento de
dor, quando um alivio rapido da dor € desejadoe@bs-se a eficacia do diclofenaco potassico
em uma variedade de sindromes de dor, incluindo pits-operatérias (apds cirurgias
ginecoldgicas, orais ou ortopédicas), osteoaidtejoelhos e dismenorreia primaria. Modelos de
dose simples para dor, incluem dor de dente (ptrag&o do dente) e pds-cirurgia ginecoldgica,
com eficacia do diclofenaco potassico de 50 e @enfOcomparados a aspirina 650mg, com uma
duracdo prolongada de analgesia. Modelos de doé#mplas para dor incluiram pdés-cirurgia
ortopédica e dismenorreia priméria. A dose inicedomendada para a férmula da liberacao
imediata € 50mg via oral a cada 8 horas. Uma dosialide 100mg, seguida de 50mg a cada 8
horas, pode oferecer um alivio melhor para doradagjrecorrentes, como dismenorfeia

O diclofenaco tem efeito positivo especialmenteloarelativa a inflamacéo tecidaDiversos
estudos demonstraram a diminuicdo do consumo dstiws devido ao decréscimo de dores
pos-operatérias, quando foi administrado dicloferiatramuscular, 75mg, uma ou duas vezes ao
dia, ou a mesma dose, via endovenosa, em infusémdthora® 1211 O diclofenaco é efetivo
na supressao dos sinais de inflamac&o pds-opergtori

Trés doses diarias de diclofenaco, 50mg, aliviassrdores e outros sinais da inflamacéo de
diversos tipos de danos teciduais quando compakaagdacebo em um estudo multicéntrico,
duplo-cego com 229 pacientgs

Doses baixas de diclofenaco potassico (25mg) sdbomes que placebo e semelhantes ao
ibuprofeno no controle de febre, de 30 minutosheiGs apos a administragcdo, como observado
em estudo multicéntrico, randomizado e duplo-cemn 856 pacienté$ Dores da coluna tém
sua intensidade diminuida quando tratadas com fei@co, como demonstrou um estudo
multicéntrico, randomizado, duplo-cego entre 22Cigaed® e em outro entre 124 pacientes
tratadoss com doses de 25mg a 75mg por dia de endob potassico, administrado em mdltiplas
doses'®.

Estudos abertos e controlados demonstraram quénfiathatérios ndo esteroidais (AINES),
entre eles o diclofenaco, séo efetivos no tratamneéatcolica biliat” 18
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Grupo farmacoterapéutico: anti-inflamatorios eratimatico ndo esteroidais derivados do acido
acético e substancias relacionadas (cédigo ATC:A/RBQ5).

Mecanismo de acao

Este medicamento contém diclofenaco, um composto géteroidal com acentuadas
propriedades antirreumatica, analgésica, anti+imdi@ria e antipirética.

A inibicdo da biossintese das prostaglandinas, dstrawla experimentalmente, € considerada
fundamental no mecanismo de acdo do diclofenacoprastaglandinas desempenham papel
importante na génese da inflamacgéo, dor e febre.

O diclofenaco potéassido vitro, nas concentragdes equivalentes aquetamehdas no homem,
ndo suprime a biossintese de proteoglicanos nasgans.

Farmacodinamica

O diclofenaco potéssico possui um rapido inici@ac#&o, o que o torna particularmente adequado
para o tratamento de estados dolorosos e, ou iaftains agudos e para pacientes que tém
dificuldade de engolir comprimidos convencionaim Boencas reumaticas, as propriedades do
diclofenaco obtém uma clinica resposta caracteasizaelo alivio significativo dos sinais e
sintomas como dor em descanso, dor em movimeigfider matinal, inchaco nas articulagdes,
bem como melhora da funcgéo.

Por meio de ensaios clinicos foi possivel demonstyge diclofenaco potassico exerce
pronunciado efeito analgésico em estados dolorosoderados ou graves. Na presenca de
inflamacdo, por exemplo, causada por trauma ou aptsvencdo cirdrgica, diclofenaco



potassico alivia rapidamente tanto a dor espontguaato a relacionada ao movimento e diminui
o inchaco inflamatorio e o edema do ferimento.

Adicionalmente, diclofenaco é capaz de aliviar a élaeduzir a extensdo do sangramento na
dismenorreia priméaria.

Farmacocinética

-Absorcao

A absorcédo inicia-se imediatamente ap6s a admagdtr dos comprimidos dispersiveis de
diclofenaco potassico e a biodisponibilidade dolofitmaco na forma de comprimidos
dispersiveis é cerca de 82% da biodisponibilidaithgida nos comprimidos gastrorresistentes.

O pico médio da concentracdo plasmatica de cercanmagy/mL (3mcmol/L) é atingido apoés
cerca de 1 hora apos administracdo de um comprideddiclofenaco potassico com estdmago
vazio. A ingestdo dos comprimidos dispersiveisgumti imediatamente apds o alimento nao
retarda o inicio da absorcdo, mas diminui a quadédabsorvida em cerca de 16% e as
concentracdes maximas em cerca de 50%.

Como aproximadamente metade do diclofenaco € migatho durante sua primeira passagem
pelo figado (efeito de “primeira passagem”), a &ehb a curva de concentracdo (AUC) apés
administracdo oral é cerca de metade daquela @mseoom uma dose parenteral equivalente.

O comportamento farmacocinético ndo se altera aulisinistracbes repetidas. N&do ocorre
acumulo desde que sejam observados os intervaldesagem recomendados.

-Distribuicdo

99,7% do diclofenaco liga-se a proteinas seéricesjgminantemente a albumina (99,4%). O
volume de distribuicdo aparente calculado é de-0,12L/kg. O diclofenaco penetra no fluido
sinovial, onde as concentracdes maximas sdo medilds4 horas apds serem atingidos os
valores de pico plasmatico. A meia-vida aparentelid@nacéo do fluido sinovial € de 3-6 horas.
Duas horas apo0s atingidos os valores de pico ptasmas concentracdes da substancia ativa ja
sdo mais altas no fluido sinovial que no plasmenpaecendo mais altas por até 12 horas.
-Biotransformagé&o/metabolismo

A biotransformacao do diclofenaco ocorre parciali|megyor glicuronidacdo da molécula intacta,
mas principalmente por hidroxilagdo e metoxilacGoptes e mdltipla, resultando em varios
metabdlitos fenolicos (3’-hidroxi-, 4’-hidroxi-, Bidroxi-, 4’,5-dihidroxi- e 3’-hidroxi-4’-metoxi-
diclofenaco), a maioria dos quais sé&o convertidosogjugados glicurénicos. Dois desses
metabdlitos fendlicos s&do biologicamente ativos,s nean extensdo muito menor que o
diclofenaco.

-Eliminacéo

O clearance (depuracao) sistémico total do dickferdo plasma € de 263 + 56mL/min (valor
médio + DP). A meia-vida terminal no plasma é d&Hoeras. Quatro dos metabdlitos, incluindo
os dois ativos, também tém meia-vida plasmaticeaae 1-3 horas. Um metabdlito, 3’-hidroxi-
4’-metoxi-diclofenaco, tem meia-vida plasmatica snénga. Entretanto, esse metabolito &
virtualmente inativo.

Cerca de 60% da dose administrada é excretadaina como conjugado glicurbnico da
molécula intacta e como metabolitos, a maioriagless sdo também convertidos a conjugados
glicurdnicos. Menos de 1% é excretado como substéinalterada. O restante da dose €
eliminado como metabdlitos atraves da bile nassfeze

-Linearidade/ Nao linearidade

A quantidade absorvida é linearmente proporcioadgamanho da dose.

-Populacgdes especiais



Pacientes geriatricos: ndo foram observadas diferencas idade-dependertesamtes na
absorcéo, metabolismo ou excre¢éo do farmaco.

Insuficiéncia renal: em pacientes com insuficiéncia renal ndo se pdeeirina partir da cinética

de dose-Unica, o acumulo da substancia ativa radliequando se aplica o esquema normal de
dose. A um clearanqélepuracao) de creatina < 10mL/min, os niveis pfiwos de steady-state
(estado de equilibrio) calculados dos hidroxi mélitdis sédo cerca de 4 vezes maiores que em
individuos normais. Entretanto, os metabdlitos aadjnal, excretados através da bile.
Insuficiéncia hepética: em pacientes com hepatite crénica ou cirrose n&codepensada, a
cinética e metabolismo do diclofenaco € a mesmaqgupacientes sem doenca hepatica.

Dados de seguranca pré-clinicos

Dados pré-clinicos de estudos de toxicidade coresdagudas ou repetidas, bem como estudos
de genotoxicidade, mutagenicidade e carcinogerdeidaom diclofenaco relevaram que
diclofenaco nas doses terapéuticas recomendadascavda nenhum dano especifico para
humanos.

Para mais informacdes, vide Gravidez, lactacdognsm mulheres com potencial reprodutivo.

4. CONTRAINDICACOES

Este medicamento é contraindicado para:

-Hipersensibilidade conhecida a substancia ativa gualquer outro componente da formulagéo;
-Ulcera gastrica ou intestinal ativa, sangramento merfuracdo (vide “Adverténcias e
precaucdes”);

-No ultimo trimestre de gravidez (vide “Gravideactacdo, homens e mulheres com potencial
reprodutivo”);

-Insuficiéncia hepatica;

-Insuficiéncia renal (GFR < 15mL/min/1.73n

-Insuficiéncia cardiaca grave (vide “Adverténciggecaucdes”);

-Como outros agentes anti-inflamatérios ndo estar®i(AINES), diclofenaco potassico também
€ contraindicado em pacientes nos quais o0 uso ide acetilsalicilico ou outros AINEs pode
precipitar asma, angioedema, urticaria ou rinitedag(isto €, reatividade cruzada induzida por
AINE) (vide “Adverténcias e precaucdes”).

Este medicamento é contraindicado para uso por pamites com faléncia hepéatica e faléncia
renal.

Este medicamento é contraindicado para uso por pamites com insuficiéncia cardiaca
grave (vide “Adverténcias e precaucoes”).

No 1° e 2° trimestres este medicamento pertenategaria de risco de gravidez C, portaeiste
medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gvédas sem orientagdo médica ou do
cirurgido-dentista.

No 3° trimestre este medicamento pertence a cagederrisco de gravidez D, portaneste
medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gvédas sem orientacdo médica. Informe
imediatamente seu médico em caso de suspeita devigaz.

Este medicamento € contraindicado para menores dd &Anos.

Este medicamento € contraindicado em caso de sugpaile dengue, pois pode aumentar o
risco de sangramentos.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por paciesg que tenham Ulcera estomacal.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES
Efeitos gastrintestinais



Sangramento, ulceracdes ou perfuracdo gastrirdésime podem ser fatais, foram relatados com
todos os AINEs, incluindo diclofenaco, podendo omora qualquer momento durante o
tratamento com ou sem sintomas de adverténcia sidrilai prévia de eventos gastrintestinais
sérios. Estes, em geral, apresentam consequénaiassérias em pacientes idosos. Se ocorrer
sangramento ou ulceracdo gastrintestinal em pasierdcebendo diclofenaco potassico, o
tratamento deve ser descontinuado.

Assim como com outros AINEs, incluindo diclofena@mompanhamento médico rigoroso é
imprescindivel e deve-se ter cautela particularndoaprescrever diclofenaco potassico a
pacientes com sintomas indicativos de disturbiostrigiestinais ou histérico sugestivo de
ulceragao gastrica ou intestinal, sangramento dunagéo (vide “Reac¢bes adversas”). O risco de
sangramento gastrintestinal € maior com o aumeasoddses de AINES e em pacientes com
histérico de ulcera, complicando particularmente awos de hemorragia ou perfuragdo, e em
pacientes idosos.

Para reduzir o risco de toxicidade gastrintestiaal pacientes com histdrico de Ulcera,
complicando particularmente em casos de hemor@giperfuragcdo, e em pacientes idosos, 0
tratamento deve ser iniciado e mantido com a meose eficaz.

Para estes pacientes, uma terapia concomitanteagentes protetores (ex.: inibidores da bomba
de proton) deve ser considerada, e também paranpe@sique precisam usar concomitantemente
acido acetilsalicilico em baixa dose ou outros wcedentos que podem aumentar O risco
gastrintestinal.

Pacientes com historico de toxicidade gastrintaktparticularmente os idosos, devem reportar
quaisquer sintomas abdominais ndo usuais (esperignsangramento gastrintestinal). Para
pacientes tomando medicacbes concomitantes quamnpadenentar o risco de ulceracdo ou
sangramento, como por exemplo, corticoides sis@snic anticoagulantes, agentes
antiplaquetarios ou inibidores seletivos da recg@made serotonina, recomenda-se cuidado
especial ao usar diclofenaco potassico (vide “agi@es medicamentosas”).

Acompanhamento médico estreito e cautela devemesercidos em pacientes com colite
ulcerativa ou doenca de Crohn, uma vez que es@igganpode ser exacerbada (vide “Reacdes
adversas”).

Os AINEs, incluindo o diclofenaco, podem estar eis&tbs ao aumento do risco de vazamento
da anastomose gastrintestinal. Recomenda-se acbamanto médico cuidadoso e cautela ao
usar diclofenaco potassico ap0s cirurgia gastrsiimt.

Efeitos cardiovasculares

O tratamento com AINEs, incluindo o diclofenacortigsalarmente em doses elevadas e de longa
duracdo, pode ser associado com um pequeno aumentdsco de eventos trombéticos
cardiovasculares graves (incluindo infarto do midche acidente vascular cerebral).

O tratamento com diclofenaco potassico geralmegiteénrecomendado a pacientes com doenca
cardiovascular estabelecida (insuficiéncia cardiaoagestiva, doenca cardiaca isquémica,
doenca arterial periférica) ou hipertensdo ndorotada. Se necessario, 0s pacientes com doenca
cardiovascular estabelecida, hipertensdo ndo dad&o ou fatores de risco para doenca
cardiovascular (ex.: hipertensdo, hiperlipidemigbdtes mellitus e tabagismo) devem ser
tratados com diclofenaco potassico s6 depois adosa avaliagdo e apenas em desE30mg

ao dia, quando o tratamento continuar por mais senfanas.

Como os riscos cardiovasculares do diclofenaco mpodamentar com a dose e duracdo da
exposicdo, a menor dose diaria efetiva deve sdizadth no menor periodo possivel. A
necessidade do paciente para o alivio sintomatieoresposta a terapia deve ser reavaliada
periodicamente, especialmente quando o tratamentmaar por mais de 4 semanas.



Os pacientes devem estar atentos para os sina&goenas de eventos aterotrombéticos sérios
(ex.: dor no peito, falta de ar, fraqueza, faleastada), que podem ocorrer sem avisos. Os
pacientes devem ser instruidos a procurar o méaiediatamente em caso de um evento como
estes.

Efeitos hematol6gicos

O uso de diclofenaco potassico é recomendado serpard tratamento de curta duragdo. Porém,
se diclofenaco potéassico for administrado por pesgrolongados, é aconselhavel, como ocorre
com outros AINEs, o monitoramento do hemograma.

Assim como outros AINES, diclofenaco pode inibmporariamente a agregacao plaquetéaria. Os
pacientes com distUrbios hemostaticos devem sdadosamente monitorados.

Efeitos respiratérios (asma preexistente)

Em pacientes com asma, rinites alérgicas sazanal®co na mucosa nasal (ex.: polipos nasais),
doencas pulmonares obstrutivas crénicas ou infeccdenicas do trato respiratdrio
(especialmente se relacionado a sintomas alérgicos rinites), reacdes devido aos AINEs
como exacerbacdo da asma (chamada como intoleran@aalgésicos/asma induzida por
analgésicos), edema de Quincke ou urticéria, s@® freguentes que em outros pacientes. Desta
forma, recomenda-se precaucao especial para esteEnies (prontiddo para emergéncia). Esta
recomendacdo aplica-se também a pacientes alémioasras substancias, como por exemplo,
aparecimento de reagfes cutaneas, prurido ourniatica

Efeitos hepatobiliares

Acompanhamento médico estreito € necessario quamdscrito diclofenaco potassico a
pacientes com funcdo hepatica debilitada, uma uezgta condi¢cdo pode ser exacerbada.

Do mesmo modo que com outros AINES, incluindo dérlaco, pode ocorrer elevagédo dos niveis
de uma ou mais enzimas hepaticas. Durante tratasprblongados com diclofenaco potassico,
€ recomendado o monitoramento constante da fung@atiba como medida preventiva. Se os
testes anormais para a funcdo hepatica persistitepiorarem, se 0s sinais e sintomas clinicos
consistentes com a doenca hepatica se desenvolvanesa outras manifestagdes ocorrerem (ex.:
eosinofilia, rash), diclofenaco potassico devedescontinuado. Hepatite podera ocorrer com o
uso de diclofenaco sem sintomas prodromicos.

Deve-se ter cautela ao administrar diclofenacogsaté a pacientes com porfiria hepatica, uma
vez que o medicamento pode desencadear uma crise.

Reacdes cutaneas

Reacfes cutaneas sérias, algumas delas fataisjnawl dermatite esfoliativa, sindrome de
Stevens-Johnson e necrolise epidérmica téxica fordatadas muito raramente associadas ao
uso de AINEs, incluindo diclofenaco potassico (vidReacdes adversas”). Os pacientes
aparentemente tém maior risco para estas reagdestninicio do tratamento, com o inicio da
reacdo ocorrendo, na maioria dos casos, no primesode tratamento.

O diclofenaco potassico deve ser descontinuadoim@po aparecimento de rash cutaneo, lesdes
nas mucosas ou qualquer outro sinal de hipersédaiie.

Assim como com outros AINES, reacdes alérgicaslindb reacdes anafilaticas/anafilactoides,
podem também ocorrer em casos raros com diclofesanoexposicdo prévia ao medicamento.
Efeitos renais

Como retencdo de liquidos e edema foram reportadosassociacdo a terapia com AINEs,
incluindo diclofenaco, deve ser dedicada atencpecdas a pacientes com deficiéncia da fungéo
cardiaca ou renal, historia de hipertensdo, pasentosos, pacientes sob tratamento
concomitante com diuréticos ou outros medicamegiespodem impactar significativamente na
funcéo renal e aqueles com deplecdo substancildme extracelular de qualquer origem, por



exemplo, nas condi¢cdes pré ou poés-operatOria no dascirurgias de grande porte (vide
“Contraindicacfes”). Nestes casos, ao utilizar afetlaco potassico, € recomendado o
monitoramento da funcdo renal como medida preventv descontinuacdo do tratamento &
seguida pela recuperacao do estado de pré-tratament

Interagbes com AINEs

O uso concomitante de diclofenaco potassico com®WINES sistémicos incluindo inibidores
seletivos da COX-2 deve ser evitado devido ao paemumento de reacdes adversas (vide
“Interac6es medicamentosas”).

Mascarando sinais de infeccbes

Assim como outros AINES, diclofenaco pode mascasasinais e sintomas de infeccao devido a
suas propriedades farmacodinamicas.

Pacientes idosos

Recomenda-se precaucdo por patologias associadpsci@mente em pacientes idosos
debilitados ou naqueles com baixo peso corporal.

Criancas e adolescentes

O diclofenaco néo é indicado para criancas abaixoed14 anos, com excecdo de casos de
artrite juvenil crénica. Para este caso de artritguvenil crénica, somente estdo disponiveis,
para criancas a partir de 1 ano de idade, diclofer@suspenséo oral e gotas.

Gravidez, lactagdo, mulheres e homens com potenciaprodutivo

-Gravidez

Resumo do risco

O uso de diclofenaco em mulheres gravidas ndosfnidado. Alguns estudos epidemiologicos
sugerem um risco aumentado de aborto espontanencapd&o de um inibidor de sintese de
prostaglandina (como os AINES) no inicio da grawjdao entanto, os dados gerais sao
inconclusivos. Demonstrou-se que o diclofenacovasisa a barreira placentaria em humanos. O
uso de AINEs, incluindo diclofenaco, pode causérdia uterina, fechamento prematuro do canal
arterial fetal e insuficiéncia renal fetal levaraoligodramnio.

Por causa desses riscos, O diclofenaco potassicdevé@ ser usado nos 2 primeiros trimestres de
gravidez a ndo ser que o potencial beneficio pa&jostifique o risco potencial para o feto.

Além disso, diclofenaco potassico ndo deve saratib durante o terceiro trimestre de gravidez
(vide “Contraindicacdes).

Em estudos de reproducdo animal, nenhuma evid@&eciteratogenicidade foi observada em
camundongos, ratos ou coelhos que receberam dieldediariamente durante o periodo de
organogénese em doses até aproximadamente 0,41¢ @AB1 vezes, respectivamente, a dose
humana maxima recomendada (DHMR) de diclofenac@spato, apesar da presenca de
toxicidade materna e fetal (vide “Dados em animais”

Consideracdes clinicas

Reacdes adversas a medicamentos fetais

Fechamento Prematuro do Canal Arterial Fetal

Assim como outros AINEs, o uso de diclofenaco étreimdicado nos trés ultimos meses de
gestacdo pela possibilidade de ocorrer inérciaingiee/ou fechamento prematuro do canal
arterial (vide “Contraindicactes”).

Oligodramnio/Insuficiéncia Renal Fetal

Risco de insuficiéncia renal fetal com oligodransnsubsequentes foram observados quando
AINEs (incluindo diclofenaco) foram usados a pattirvigésima semana de gravidez.

Se for necesséario um AINE desde a 202 semana thggesate ao final do 2° trimestre, limitar a
utilizacdo a dose eficaz mais baixa e a duracds mata possivel (vide “Posologia e modo de



usar”). Se o tratamento com diclofenaco potasstcestender por mais de 48 horas, considere
monitorar com ultrassom para oligodramnio. Se @castigodramnio, interrompa o diclofenaco
potassico e faca o acompanhamento de acordo coatieaxlinica.

Trabalho de parto ou parto

N&o ha estudos sobre os efeitos do diclofenacasgiotadurante o trabalho de parto ou parto.
Assim como com outros AINES, o uso de diclofenagradte o terceiro trimestre de gravidez é
contraindicado devido a possibilidade de inércexrina (vide “Contraindicacfes). Em estudos
com animais, os AINES, incluindo o diclofenacobem a sintese de prostaglandinas, causam
atraso no parto e aumentam a incidéncia de natsort

Dados

Dados em humanos

Fechamento Prematuro do Canal Arterial Fetal

A literatura publicada relata que o uso de AINEgadte o terceiro trimestre de gravidez pode
causar fechamento prematuro do canal arterial fetal

Oligodramnio/insuficiéncia Renal Fetal

Estudos publicados e relatdrios pés-comercializaigsrrevem o uso materno de AINEs em
cerca de 20 semanas de gestacdo ou mais tardawidegrassociado a insuficiéncia renal fetal
levando a oligodramnio. Esses resultados adver&osobservados, em meédia, apés dias a
semanas de tratamento, embora oligodramnios tesigmrelatados com pouca frequéncia tao
logo 48 horas apos o inicio dos AINEs. Em muitasosamas ndo em todos, a diminuicdo do
liquido amnidtico foi transitoria e reversivel canmterrup¢ao da droga.

Dados em animais

Estudos reprodutivos e de desenvolvimento em asiak@mnonstraram que a administracdo de
diclofenaco durante a organogénese ndo produzatotgnicidade apesar da inducdo de
toxicidade materna e fetal em camundongos em dwses de até 20mg/kg/dia (0,41 vezes a
dose humana méaxima recomendada [DHMR] de diclofepatassico, 200mg/dia, com base na
comparacdo da area de superficie corporal (AS@h eatos e coelhos em doses orais de até
10mg/kg/dia (0,41 e 0,81 vezes, respectivameri#{MR com base na comparacao da ASC).
Em um estudo no qual ratas gravidas receberam eméén2 ou 4mg/kg de diclofenaco (0,08 e
0,16 vezes o DHMR com base na ASC) desde o 15fedipestacdo até o 21° dia de lactacéo, foi
observada mortalidade materna significativa (caaugea ulceragéo gastrointestinal e peritonite).
Essas doses maternas toxicas foram associadagoaiajiggestacdo prolongada, retardo do
crescimento intrauterino e diminuicdo da sobrevedal.

A administracdo de AINEs (incluindo diclofenacoipin a ovulagdo no coelho e a implantacéo e
placentacdo no rato, e levou ao fechamento premdtucanal arterial fetal.

No 1° e 2° trimestres este medicamento pertenategaria de risco de gravidez C, portaesie
medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gvédas sem orientagdo médica ou do
cirurgido-dentista.

No 3° trimestre este medicamento pertence a cagederrisco de gravidez D, portaneste
medicamento ndo deve ser utilizado por mulheres gvédas sem orientacdo médica. Informe
imediatamente seu médico em caso de suspeita devigaz.

- Lactacédo

Resumo do risco

Assim como outros AINESs, pequenas quantidades aefelnaco passam para o leite materno.
Desta forma, diclofenaco potassico ndo deve semégtrado durante a amamentacgéo para evitar
efeitos indesejaveis no recém-nascido.



Este medicamento é contraindicado durante o aleitaemto ou doacdo de leite, pois é
excretado no leite humano e pode causar reacOes @s@javeis no bebé. Seu meédico ou
cirurgido-dentista deve apresentar alternativas paa 0 seu tratamento ou para a
alimentacgédo do bebé.

Dados em humanos

O diclofenaco foi detectado em baixa concentrag@0r(g/mL) no leite materno em uma lactante
tratada oralmente com um sal de diclofenaco de @iflen A dose estimada ingerida por uma
crianca que consome leite materno € equivalent@3@/kg/dia.

Mulheres e homens com potencial reprodutivo

- Fertilidade feminina

Assim como outros AINESs, o uso de diclofenaco mitéspode prejudicar a fertilidade feminina
e, por isto, deve ser evitado por mulheres queodstidando engravidar. Para mulheres que
tenham dificuldade de engravidar ou cuja fertilel@s$ta sob investigacdo, a descontinuacéo de
diclofenaco potéassico deve ser considerada.

Fertilidade masculina

N&o existem dados em humanos sobre o efeito dafetielco potassico na fertilidade masculina.
O diclofenaco administrado a ratos machos e fémebng/kg/dia (aproximadamente 0,16 vezes
a DHMR com base na comparacao ASC) nao afetouikdtzdle.

Habilidade de dirigir e/ou operar maquinas

E improvavel que o uso de diclofenaco potassictaafecapacidade de dirigir, operar maquinas
ou fazer outras atividades que requeiram atengieries.

Atencado: Contém fenilalanina.

O tratamento com este medicamento por mais de 7 dimumenta o risco de ocorréncia de
graves efeitos renais, cardiovasculares e gastristenais.

Este produto contém diclofenaco, que pode causar agdes alérgicas, como a asma,
especialmente em pessoas alérgicas ao acido acaiisico.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

As interacdes a seguir incluem aquelas observamtagdiclofenaco potassico e/ou outras formas
farmacéuticas contendo diclofenaco:

Interagbes observadas a serem consideradas:

-inibidores da CYP2C9: Recomenda-se precaucdo ao prescrever diclofenatamante com
inibidores da CYP2C9 (como voriconazol), que paeesultar em um significante aumento no
pico de concentragdo plasmatica e exposicao anfeieco;

-litio: se usados concomitantemente, diclofenaco poderedsvaoncentracdes plasmaticas de
litio. Neste caso, recomenda-se monitoramento vkl deé litio sérico;

-digoxina: se usados concomitantemente, diclofenaco podereadsveoncentracdes plasmaticas
de digoxina. Neste caso, recomenda-se monitorandentdvel de digoxina sérica,

-diuréticos e agentes anti-hipertensivosassim como outros AINES, o uso concomitante de
diclofenaco com diuréticos ou anti-hipertensivos.:(®detabloqueadores, inibidores da ECA),
pode diminuir o efeito anti-hipertensivo. Destanfar esta combinacdo deve ser administrada
com cautela e pacientes, especialmente idososimdiresua pressao sanguinea periodicamente
monitorada. Os pacientes devem estar adequadanhiitatados e deve-se considerar o
monitoramento da funcao renal apés o inicio dgiareoncomitante e periodicamente durante o
tratamento, particularmente para diuréticos e dutgs da ECA, devido ao aumento do risco de
nefrotoxicidade (vide “Adverténcias e precaucoes”);



-ciclosporina e tacrolimo: diclofenaco, assim como outros AINES, pode aumemtaxicidade
nos rins, causada pela ciclosporina e tacrolimeiddeao seu efeito nas prostaglandinas renais.
Desta forma, diclofenaco deve ser administrado eseslinferiores aguelas usadas em pacientes
gue nao estdo em tratamento com ciclosporina oalitao;

-medicamentos conhecidos por causar hipercalemidratamento concomitante com diuréticos
poupadores de potassio, ciclosporina, tacrolimdriowetoprima podem estar associados com o
aumento dos niveis séricos de potassio, o qual devemonitorado frequentemente (vide
“Adverténcias e precaucoes”);

-antibacterianos quinoldnicos: houve relatos isolados de convulsdes que podenr esta
associadas ao uso concomitante de quinolonas eAINE

InteragOes previstas a serem consideradas:

-outros AINEs e corticoides:a administracdo concomitante de diclofenaco e suftiNEs
sistémicos ou corticoides pode aumentar a freqaé&teefeitos gastrintestinais indesejaveis (vide
“Adverténcias e precaucoes”);

-anticoagulantes e agentes antiplaquetariosteve-se ter cautela no uso concomitante uma vez
gue pode aumentar o risco de hemorragias (vide éAémcias e precaucdes”). Embora
investigacdes clinicas ndo indiqguem que diclofenaassa afetar a acdo dos anticoagulantes,
existem relatos do aumento do risco de hemorragiapacientes recebendo diclofenaco e
anticoagulantes concomitantemente. Desta mane@egmenda-se monitoramento préximo
nestes pacientes;

-inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina administracdo concomitante com AINEs
sistémicos, incluindo diclofenaco e inibidores Bets da recaptacdo da serotonina, pode
aumentar o risco de sangramento gastrintestind (\dverténcias e precaucdes”);
-antidiabéticos: estudos clinicos tém demonstrado que o diclofermue ser administrado
juntamente com agentes antidiabéticos orais selmeirdiar seus efeitos clinicos. Entretanto,
existem relatos isolados de efeitos hipo e hipeggliantes, determinando a necessidade de
ajuste posologico dos agentes antidiabéticos derantratamento com diclofenaco. Por esta
razdo, o monitoramento dos niveis de glicose ngusardeve ser realizado como medida
preventiva durante a terapia concomitante;

Houve também relatos isolados de acidose metabglieado diclofenaco foi coadministrado
com metformina, principalmente em pacientes comfici€ncia renal preexistente.

-fenitoina: quando se utiliza fenitoina concomitantemente com dielofenaco, o
acompanhamento das concentracdes plasméaticas deinfeané recomendado devido a um
esperado aumento na exposicao a fenitoina;

-metotrexato: deve-se ter cautela quando AINEs, incluindo diclaf®, sdo administrados
menos de 24 horas antes ou apoés tratamento contrexeto uma vez que pode elevar a
concentracao serica do metotrexato, aumentanda esigidade;

-indutores da CYP2C9: cautela € recomendada na coprescricdo de diclafemacdutores da
CYP2C9 (tais como a rifampicina), o que poderialltas em uma diminui¢do significativa na
concentracao plasmatica e exposicéo do diclofenaco.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

ARMAZENAR EM TEMPERATURA AMBIENTE (DE 15°C A 30°C)PROTEGER DO
CALOR E DA UMIDADE.

Este medicamento tem prazo de validade de 24 nagsasir da data de sua fabricacéo.
Numero de lote e datas de fabricacdo e validade:dg embalagem.



N&o use medicamento com o prazo de validade vencidGuarde-o em sua embalagem
original.

Caracteristicas fisicas e organolépticasComprimido circular plano com vinco de cor braaca
amarelada.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcances criancas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Modo de usar

Como uma recomendacéao geral, a dose deve serdodimente ajustada. As reacOes adversas
podem ser minimizadas utilizando a menor dose vefetio periodo de tempo mais curto
necessario para controlar os sintomas (vide “Aéwveits e precaucdes”).

O diclofenaco potassico comprimido dispersivel degetomado preferencialmente antes das
refeicdes. O diclofenaco comprimido dispersiveledser dissolvido em um copo de agua filtrada
ou fervida (fria) e o liquido agitado para disperaétes da ingestdo. Uma vez que uma porgéo da
substancia ativa pode ficar no copo apés a ingeatdmselha-se enxaguar com adgua em pequena
guantidade para a ingestéo do restante.

Posologia

Populacéo alvo geral: adultos

A dose inicial diaria recomendada € de 2 a 3 camigds de diclofenaco potassico. Em casos
mais leves, 2 comprimidos sédo, em geral, suficieiedose diaria prescrita deve ser fracionada
em duas a trés doses separadas.

No tratamento da dismenorreia priméria, a doseadique deve ser individualmente adaptada, é
geralmente de 1 a 3 comprimidos por dia. Inicialimelevem ser 1 a 2 comprimidos por dia e, se
necessario, estas doses devem ser elevadas needemvarios ciclos menstruais até o maximo
de 4 comprimidos por dia. O tratamento deve inis&Bos primeiros sintomas e, dependendo da
sintomatologia, continuar por alguns dias.

Populacdes especiais

-Insuficiéncia renal

O diclofenaco potassico é contraindicado a paderdem insuficiéncia renal (GFR <
15mL/min/1.73mM) (vide “contraindicacGes”). Ndo foram realizadostudos especificos em
pacientes com insuficiéncia renal, portanto nacepsmt feita recomendacao no ajuste especifico
da dose. Recomenda-se cautela quando diclofenaésspm € administrado a pacientes com
insuficiéncia renal (vide “Adverténcias e precaigijie

-Insuficiéncia hepatica

O diclofenaco potassico é contraindicado a paderdem insuficiéncia hepatica (vide
“Contraindica¢cfes”). Ndo foram realizados estudsseeificos em pacientes com insuficiéncia
hepética, portanto ndo pode ser feita recomendag&guste especifico da dose. Recomenda-se
cautela quando diclofenaco potassico é administaaplacientes com insuficiéncia hepética leve
a moderada (vide “Adverténcias e precaucdes”).

-Pacientes pediatricos (menores de 18 anos)

Devido a sua concentracdo, diclofenaco potassiém @ recomendado para criangas e
adolescentes abaixo de 14 anos de idade. Paraseelnies com 14 anos ou mais, a dose diaria de
2 comprimidos €, geralmente, suficiente. A dosal witiria prescrita deve ser fracionada em duas
a trés doses separadas.

A dose diaria maxima de 150mg néo deve ser excedida

-Pacientes geriatricos (65 anos ou mais)



Em geral, ndo é necessario ajuste da dose iniaral idosos. Entretanto, precaucdo é indicada
por patologias associadas, especialmente paranpaxiglosos debilitados ou aqueles com baixo
peso corporal (vide “Adverténcias e precaucgdes’)

-Doenca cardiovascular estabelecida ou fatores dissco cardiovascular significativos

O tratamento com diclofenaco potassico geralme@te é recomendado em pacientes com
doenca cardiovascular estabelecida ou hiperter&da@aontrolada. Se necessario, pacientes com
doenca cardiovascular estabelecida, hipertensacoréimlada, ou fatores de risco significativos
para doencas cardiovasculares, devem ser tratamosdiclofenaco potassico somente apos
avaliacdo cuidadosa e somente para doses diald@mg, quando o tratamento continuar por
mais de 4 semanas (vide “Adverténcias e precaugoes”

Este medicamento n&o deve ser partido ou mastigado.

9. REACOES ADVERSAS

As reacdes adversas a partir de estudos clinioosrelatos espontaneos ou relatos da literatura
estdo listadas de acordo com o sistema de clasémdes do MedDRA. Dentro de cada classe
de Orgao, as reacdes adversas estdo listadasegoméficia, com as reacdes mais frequentes
primeiro. Dentro de cada grupo de frequéncia, agbes adversas sao apresentadas em ordem
decrescente de gravidade. Além disso, a categerieeduéncia correspondente para cada reacao
adversa baseia-se na seguinte convencgao (CIOMS IlII)

Muito comum: >1/10;

Comum:> 1/100; < 1/10;

Incomum:> 1/1.000; < 1/100;

Rara:> 1/10.000; < 1/1.000;

Muito rara: < 1/10.000.

As reacOes adversas a seguir incluem aquelas adpsrtom diclofenaco potassico comprimido
dispersivel e/ou outras formas farmacéuticas cdoteaticlofenaco em uso por curto ou longo
prazo.

-Sangue e distarbios do sistema linfatico

Muito rara: trombocitopenia, leucopenia, anemiacl@imdo hemolitica e aplastica) e
agranulocitose.

-Disturbios do sistema imunoldgico

Rara: reacdes de hipersensibilidade, anafilatiGasélactoides (incluindo hipotensdo e choque).
Muito rara: angioedema o (incluindo edema facial).

-Disturbios psiquiatricos

Muito rara: desorientacdo, depresséao, inséniadeéss irritabilidade, disturbios psicoticos.
-Disturbios do sistema nervoso

Comum: cefaleia, tontura.

Rara: sonoléncia.

Muito rara: parestesia, disturbios da memdria, otsdes, ansiedade, tremores, meningite
asseéptica, disgeusia, acidente cerebrovascular.

-Disturbios oculares

Muito rara: comprometimento da visdo, visdo borradaopia.

-Disturbios do labirinto e do ouvido

Comum: vertigem.

Muito rara: zumbido, deficiéncia auditiva.

-Disturbios cardiacos

Incomum*: infarto do miocardio, insuficiéncia caada, palpitacdo, dores no peito.



Frequéncia desconhecida: sindrome de Kounis.

-Distarbios vasculares

Muito rara: hipertenséo, vasculite.

-DistUrbios mediastinal, toracico e respiratorio

Rara: asma (incluindo dispneia).

Muito rara: pneumonite.

-Disturbios do trato gastrintestinal

Comum: epigastralgia, nausea, vomito, diarreiapefisia, célicas abdominais, flatuléncia,
diminuicao do apetite e irritagéo local.

Rara: gastrites, sangramento gastrintestinal, féameste, diarreia sanguinolenta, melena, Ulcera
gastrintestinal (com ou sem sangramento, estenas&omtestinal ou perfuracdo, podendo
conduzir a peritonite).

Muito rara: colite (incluindo colite hemorragicaplite isquémica e exacerbacdo da colite
ulcerativa ou doenca de Crohn), constipacao, est@raftosa, glossite, disturbios esofagicos,
doenca intestinal diafragmatica, pancreatite.

-Disturbios hepatobiliares

Comum: elevacéo das transaminases.

Rara: hepatite, ictericia, distlrbios hepéaticos.

Muito rara: hepatite fulminante, necrose hepatitsyficiéncia hepética.

-Pele e disturbios dos tecidos subcutaneos

Comum: rash.

Rara: urticaria.

Muito rara: dermatite bolhosa, eczema, eritemaer@a multiforme, sindrome de Stevens-
Johnson, sindrome de Lyell (necrélise epidérmigiac#), dermatite esfoliativa, alopecia, reagéo
de fotossensibilidade, purpura, purpura de Henattolein e prurido.

-Distarbios urinarios e renais

Muito rara: lesdo renal aguda (insuficiéncia reaglda), hematuria, proteindria, sindrome
nefrotica, nefrite tubulointersticial, necrose papienal.

-Distarbios gerais e no local da administracao

Rara: edema.

* A frequéncia reflete os dados do tratamento gdoprazo com uma dose elevada (150mg por
dia).

Descricdo das reacdes adversas selecionadas

Eventos aterotrombaticos

Dados de meta-analise e farmacoepidemioldgicostapoam relacdo a um pequeno aumento do
risco de eventos aterotrombadticos (ex.; infartondocardio), associado ao uso de diclofenaco,
particularmente em doses elevadas (150mg por didrante tratamento a longo prazo (vide
“Adverténcias e precaucdes”).

Efeitos visuais

Disturbios visuais, tais como deficiéncia visuasao borrada ou diplopia, parecem ser efeitos da
classe AINEs e sdo geralmente reversiveis com@untsuacdo. Um mecanismo provavel para
os disturbios visuais é a inibicdo da sintese dastgglandinas e outros compostos relacionados
gue alteram a regulagdo do fluxo sanguineo daaretsultando em potenciais alteragbes da
visdo. Se estes sintomas ocorrem durante o tratarnem diclofenaco, um exame oftalmolégico
pode ser considerado para excluir outras causas.

Em casos de eventos adversos, notifigue pelo SisteigiMed, disponivel no Portal da
Anvisa.



10. SUPERDOSE

Sintomas

N&o ha quadro clinico tipico associado a superdosediclofenaco.

A superdose pode causar sintomas tais como voh@toprragia gastrintestinal, diarreia, tontura
zumbido ou convulsbes. No caso de intoxicacao fgignte, insuficiéncia aguda nos rins e
insuficiéncia no figado podem ocorrer.

Tratamento

O tratamento de intoxicagdes agudas com AINEsuimdb diclofenaco, consiste essencialmente
em medidas sintométicas e de suporte. Tratamemtmnsitico e de suporte deve ser
administrado em casos de complicacdes tais commempdo, insuficiéncia renal, convulsdes,
distarbio gastrintestinal e depressao respiratoria.

Medidas especificas tais como diurese forcadajsdi@u hemoperfusdo provavelmente nao
ajudam na eliminagdo de AINEs, incluindo diclofemadevido a seu alto indice de ligacdo a
proteinas e metabolismo extenso.

Em casos de superdose potencialmente toxica, atéitgde carvao ativado pode ser considerada
para desintoxicacdo do estbmago (ex.: lavagemicgstr vOmito) apos a ingestdo de uma
superdose potencialmente letal.

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientagdes.
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HISTORICO DE ALTERACOES DE BULA

Dados da submissao eletrénica

Dados da peticéo/notificacdo que altera bula

Dados das alteracdes de bulas

al

Data do | N°. do Assunto Data do N°. do Assunto Data de Itens de bula Versdes Apresentacoes
expediente | expediente expediente | expediente aprovacao (VP/VPS) | relacionadas
21/03/2014 | 0209912/14-8 10459 - 21/03/2014 | 0209912/14-B 10459 - 21/03/2014 Versao inicial VPS -50mg com disp cab|
GENERICO - GENERICO - plas inc x 20.
Inclus&o Inicial Incluséo Inicial
de Texto de Bula de Texto de Bula
— RDC 60/1: — RDC 60/1:
19/09/2016 | 2296814/16-§ 10452 — 19/09/2016 | 2296814/16-8 10452 — 19/09/2016 Apresentacao VPS -50mg com disp ct bl &
GENERICO — GENERICO - 3. Caracteristicas plas inc x 20.
Notificacdo de Notificacdo de farmacoldgicas
Alteracdo de Alteracdo de 4. Contraindicacdes
Texto de Bula — Texto de Bula — 5. Adverténcias e
RDC - 60/12 RDC - 60/12 precaucdes
6. Interagdes
medicamentosas
7. Cuidados de
armazenamento do
medicamento
8. Posologia e modg
de usar
9. Reacdes advers
10/05/2018 | 0371960/18-D 10452 — 10/05/2018 | 0371960/18-p 10452 — 10/05/2018 7. Cuidados de VPS -50mg com disp ct bl al
GENERICO — GENERICO - armazenamento do plas inc x 20.
Notificagcdo de Notificagcéo de medicamento
Alteracdo de Alteracédo de
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC-60/1z2 RDC-60/12
04/06/2018 | 0443047/18-6 10452 - 04/06/2018 | 0443047/18-p 10452 - 04/06/2018 | 4. Contraindicacdes VPS -50mg com disp ct bl &l
GENERICO — GENERICO - 5. Adverténcias e plas inc x 20.
Notificacdo de Notificacdo de precaucdes
Alteracdo d Alteracado d 9. Reacdes advers




Texto de Bula —

Texto de Bula —

al

al

RDC-60/1z2 RDC-60/1Z
16/09/2019 | 2181114/19-8 10452 — 16/09/2019 | 2181114/19-8 10452 — 16/09/2019 4. Contraindicagbes  VPS -50mg com disp ct bl &
GENERICO — GENERICO - 5. Adverténcias e plas inc x 20.
Notificacdo de Notificacdo de precaucdes
Alteracdo de Alteracdo de 9. Reacg0Oes adversas
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC-60/1z2 RDC-60/12
17/06/2021| 2345166/21-5 10452 - 17/06/2021 | 2345166/21-5 10452 - 17/06/2021 | 8. Posologia e modo VPS -50mg com disp ct bl &
GENERICO — GENERICO - de usar plas inc x 20.
Notificagcdo de Notificagcéo de 9. Reacg0Oes adversas
Alteracdo de Alteracdo de
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC-60/1z2 RDC-60/12
30/11/2021 | 4709359/21-1 10452 - 30/11/2021 | 4709359/21-1 10452 - 30/11/2021 5. Adverténcias e VPS -50mg com disp ct bl al
GENERICO — GENERICO — precaucdes plas inc x 20.
Notificagcdo de Notificagcéo de
Alteracdo de Alteracdo de
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC-60/1z2 RDC-60/1z
04/01/2023 | 0008422/23-1 10452 — 04/01/2023 | 0008422/23-1 10452 — 04/01/2023 3. Caracteristicas VPS -50mg com disp ct bl al
GENERICO — GENERICO — farmacoldgicas plas inc x 20.
Notificagcdo de Notificacéo de 4. Contraindicacdes
Alteracdo de Alteracédo de 5. Adverténcias e
Texto de Bula — Texto de Bula — precaucgodes
RDC - 60/12 RDC - 60/12 8. Posologia e modg
de usar
Dizeres legais (SA(
05/11/2024 - 10452 — 05/11/2024 - 10452 — 05/11/2024 Identificagédo do VPS -50mg com disp ct bl al
GENERICO — GENERICO — medicamento plas inc x 20.

Notificagcdo de
Alteracdo de
Texto de Bula —
RDC - 60/12

Notificagcéo de
Alteracdo de
Texto de Bula —
RDC - 60/12

4. Contraindicacdes
5. Adverténcias e
precaucdes
7. Cuidados de
armazenamento do
medicamento

Dizeres legai







