
Dio­xa­flex­CB­50
Di­clo­fe­nac
Cáp­su­las­Blan­das
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Fór mu la
Ca da Cáp su la Blan da de Dioxaflex­CB­50­con tie ne: Di clo fe nac Só di co 50 mg. Ex ci pien tes: Ge la ti na; Po lie ti len gli col 600; Sor bi tol  /
Gli­ce­ri­na­es­pe­cial;­Azul­Bri­llan­te­F.C.F.;­Po­vi­do­na;­Pro­pi­len­gli­col­y­Agua­Pu­ri­fi­ca­da­c.s.

AC­Ción­te­rA­péu­ti­CA

Anal­gé­si­co,­an­tiin­fla­ma­to­rio­y­an­ti­pi­ré­ti­co.
in­Di­CA­Cio­nes
Pro­ce­sos­in­fla­ma­to­rios­agu­dos­y­cró­ni­cos.­Tra­ta­mien­to­agu­do­o­cró­ni­co­de­sig­nos­y­sín­to­mas­de­ar­tro­sis­(os­teoar­tri­tis)­y­ar­tri­tis­reu­ma­
toi­dea.­Do­lor­pos­qui­rúr­gi­co­y/o­pos­trau­má­ti­co.­Dis­me­no­rrea­pri­ma­ria.­Sín­dro­me­fe­bril.

CA­rAC­te­rís­ti­CAs­fAr­mA­Co­ló­gi­CAs­­/­pro­pie­DA­Des
Ac­ción­far­ma­co­ló­gi­ca
Dio­xa­flex­CB­50­con­tie­ne­co­mo­prin­ci­pio­ac­ti­vo­Di­clo­fe­nac,­nom­bre­quí­mi­co­áci­do­2­6­ami­no­fe­ni­la­cé­ti­co,­un­an­tiin­fla­ma­to­rio­no­es­te­
roi­de­(AI­NE)­de­ri­va­do­del­áci­do­fe­ni­la­cé­ti­co­con­in­ten­sa­ac­ción­an­tiin­fla­ma­to­ria­y­anal­gé­si­ca.
El­me­ca­nis­mo­de­su­ac­ción­far­ma­co­ló­gi­ca­re­sul­ta­en­par­te­de­la­in­hi­bi­ción­de­la­sín­te­sis­de­pros­ta­glan­di­nas­y­de­su­li­be­ra­ción­du­
ran­te­el­pro­ce­so­in­fla­ma­to­rio.­En­es­te­sen­ti­do,­el­Di­clo­fe­nac­in­hi­be­am­bas­isoen­zi­mas­ci­cloo­xi­ge­na­sas­co­no­ci­das­ac­tual­men­te­(COX1­
y­COX2).­Se­ha­ in­for­ma­do­que­el­Di­clo­fe­nac­en­al­tas­con­cen­tra­cio­nes­ in­hi­be­ la­ for­ma­ción­de­me­ta­bo­li­tos­del­áci­do­ara­qui­dó­ni­co,­
in­clu­yen­do­leu­co­trie­nos,­y­de­áci­do­5­–hi­dro­xiei­co­sa­te­trae­noi­co­(5­HE­TE).­Ade­más,­pue­de­in­hi­bir­la­mi­gra­ción­de­leu­co­ci­tos,­in­clu­yen­
do­­leu­co­ci­tos­po­li­mor­fo­nu­clea­res,­ha­cia­el­si­tio­de­la­in­fla­ma­ción­e­­in­hi­be­la­agre­ga­ción­de­pla­que­tas­in­du­ci­da­por­ADP­y­co­lá­ge­no.­
Di clo fe nac im pi de la li be ra ción de en zi mas li so so ma les a par tir del leu co ci tos po li mor fo nu clea res e in hi be la pro duc ción de su pe ró xi do 
y la qui mio ta xis leu co ci ta ria. 
Su­efec­to­anal­gé­si­co­se­re­la­cio­na­con­la­dis­mi­nu­ción­de­los­me­dia­do­res­de­la­vía­no­ci­cep­ti­va,­blo­quean­do­la­ge­ne­ra­ción­de­im­pul­sos­
a­ni­vel­pe­ri­fé­ri­co.­Asi­mis­mo­se­pos­tu­la­una­ac­ción­cen­tral,­de­me­ca­nis­mo­no­opioi­de,­a­ni­vel­hi­po­ta­lá­mi­co.
Po­see­ade­más­un­efec­to­an­ti­pi­ré­ti­co­vin­cu­la­do­con­la­dis­mi­nu­ción­de­la­ac­ti­vi­dad­de­las­pros­ta­glan­di­nas­a­ni­vel­hi­po­ta­lá­mi­co,­en­el­
cen­tro­ter­mo­rre­gu­la­dor,­fa­vo­re­cien­do­la­pér­di­da­de­ca­lor.
far­ma­co­ci­né­ti­ca
Des­pués­de­la­ad­mi­nis­tra­ción­oral,­la­ab­sor­ción­gas­troin­tes­ti­nal­del­Di­clo­fe­nac­es­com­ple­ta­y­rá­pi­da.­Par­ti­cu­lar­men­te­es­ta­for­mu­la­ción­
en Cáp su las Blan das se ca rac te ri za por una rá pi da li be ra ción del Di clo fe nac, lo cual ge ne ral men te se aso cia con ma yor ve lo ci dad de 
ab­sor­ción.­Las­con­cen­tra­cio­nes­plas­má­ti­cas­má­xi­mas­son­al­can­za­das­al­re­de­dor­de­1,25­ho­ras­des­pués­de­su­in­ges­tión.­La­unión­del­
Di­clo­fe­nac­a­las­pro­teí­nas­plas­má­ti­cas­es­de­más­del­99%­y­su­vo­lu­men­de­dis­tri­bu­ción­es­de­0,12­0,17­l/kg.
Dos­ho­ras­des­pués­de­al­can­zar­la­con­cen­tra­ción­plas­má­ti­ca­má­xi­ma,­la­con­cen­tra­ción­en­el­lí­qui­do­si­no­vial­su­pe­ra­a­la­plas­má­ti­ca,­
man­te­nién­do­se­es­ta­re­la­ción­has­ta­12­ho­ras­des­pués­de­su­ad­mi­nis­tra­ción.­En­el­lí­qui­do­si­no­vial­el­tiem­po­me­dio­de­eli­mi­na­ción­es­
3 a 6 ho ras. El clea ran ce­sis­té­mi­co­to­tal­del­Di­clo­fe­nac­en­plas­ma­as­cien­de­a­263­±­56­ml­/min.­El­tiem­po­me­dio­de­eli­mi­na­ción­es­de­
1­2­ho­ras.
Di­clo­fe­nac­es­me­ta­bo­li­za­do­por­el­hí­ga­do­y­ex­cre­ta­do­por­vía­bi­liar­y­re­nal,­prin­ci­pal­men­te­co­mo­me­ta­bo­li­tos­en­for­ma­de­glu­cu­ro­na­tos­
o­sul­fa­tos.­So­la­men­te­un­1%­de­la­do­sis­eli­mi­na­da­por­la­ori­na­co­rres­pon­de­a­Di­clo­fe­nac­li­bre;­los­con­ju­ga­dos­re­pre­sen­tan­un­5­10%­
de­la­do­sis­re­cu­pe­ra­da­en­ori­na.­Me­nos­del­5­%­de­la­do­sis­se­eli­mi­na­por­la­bi­lis.­
El­me­ta­bo­li­to­prin­ci­pal­en­hu­ma­nos­es­el­4­hi­dro­xi­di­clo­fe­nac,­y­cons­ti­tu­ye­apro­xi­ma­da­men­te­el­40%­de­la­do­sis­to­tal­ex­cre­ta­da.­Otros­
tres­me­ta­bo­li­tos­del­Di­clo­fe­nac­(3­hi­dro­xi,­5­hi­dro­xi,­4­5­di­hi­dro­xi­di­clo­fe­nac)­re­pre­sen­tan­al­re­de­dor­del­10­20%­de­la­do­sis­eli­mi­na­da­
en ori na.  
La­eli­mi­na­ción­del­Di­clo­fe­nac­y­de­sus­me­ta­bo­li­tos­es­rá­pi­da:­al­re­de­dor­del­40%­de­la­do­sis­ad­mi­nis­tra­da­se­eli­mi­na­du­ran­te­las­pri­me­
ras­12­ho­ras­pos­te­rio­res­a­la­ad­mi­nis­tra­ción.
Los­pa­rá­me­tros­far­ma­co­ci­né­ti­cos­del­Di­clo­fe­nac­se­man­tie­nen­cons­tan­tes­des­pués­de­la­ad­mi­nis­tra­ción­re­pe­ti­da­en­pa­cien­tes­sa­nos,­
pe­ro­en­­pa­cien­tes­con­in­su­fi­cien­cia­re­nal­el­fár­ma­co­y/o­sus­me­ta­bo­li­tos­pue­den­pre­sen­tar­acu­mu­la­ción­(aun­que­sin­sig­ni­fi­ca­ción­clí­
ni­ca).­Los­pa­cien­tes­con­al­te­ra­ción­de­la­fun­ción­he­pá­ti­ca­(he­pa­ti­tis­cró­ni­ca,­ci­rro­sis­sin­des­com­pen­sa­ción­por­tal)­pre­sen­tan­ci­né­ti­ca­y­­
me­ta­bo­li­za­ción­del­fár­ma­co­si­mi­la­res­a­las­de­los­su­je­tos­sa­nos.

po­so­lo­gíA­­/­Do­si­fi­CA­Ción­-­mo­Do­De­AD­mi­nis­trA­Ción
La­do­sis­se­es­ta­ble­ce­rá­in­di­vi­dual­men­te­de­acuer­do­con­el­cri­te­rio­mé­di­co­y­cua­dro­clí­ni­co­del­pa­cien­te.­Co­mo­po­so­lo­gía­me­dia­de­
orien­ta­ción­se­acon­se­ja:

Adul­tos­y­ni­ños­ma­yo­res­de­12­años.

• Do sis ini cial: 1­cáp­su­la­de­Dioxaflex­CB­50­(Di­clo­fe­nac­50­mg)­ca­da­8­ho­ras.
• Do sis de man te ni mien to:­1­cáp­su­la­de­Dioxaflex­CB­50­(Di­clo­fe­nac­50­mg)­ca­da­12­ho­ras.
• Do sis má xi ma: 3 cáp su las de Dioxaflex­CB­50­(Di­clo­fe­nac­150­mg)­­por­día,­re­par­ti­das­en­3­to­mas,­ca­da­8­ho­ras.

•­Las­cáp­su­las­pue­den­in­ge­rir­se­in­dis­tin­ta­men­te­an­tes,­du­ran­te­o­des­pués­de­co­mi­das­li­ge­ras,­pre­fe­ren­te­men­te­con­1­va­so­com­ple­to­
de­agua­o­de­otra­be­bi­da­no­al­co­hó­li­ca.­La­ad­mi­nis­tra­ción­con­jun­ta­men­te­con­co­mi­das­abun­dan­tes­pue­de­dis­mi­nuir­la­ve­lo­ci­dad­y­el­
gra do de ab sor ción de la sus tan cia ac ti va.
•­La­du­ra­ción­del­tra­ta­mien­to­se­de­ter­mi­na­rá­se­gún­cri­te­rio­mé­di­co­de­acuer­do­al­ti­po­y­a­la­evo­lu­ción­de­la­afec­ción.
•­En­pa­cien­tes­con­pe­so­me­nor­a­los­60­kg,­o­en­los­que­la­se­ve­ri­dad­del­cua­dro,­la­me­di­ca­ción­con­co­mi­tan­te­u­otras­pa­to­lo­gías­lo­
ha gan ne ce sa rio, la do sis dia ria má xi ma to tal de be re du cir se.
•­La­ex­pe­rien­cia­con­otros­AI­NE­ha­mos­tra­do,­que­al­ini­ciar­la­te­ra­péu­ti­ca­con­do­sis­má­xi­mas,­en­pa­cien­tes­con­ries­go­au­men­ta­do­de­
bi­do­a­en­fer­me­dad­re­nal­o­he­pá­ti­ca,­ba­jo­pe­so­cor­po­ral­(<­de­60­kg),­edad­avan­za­da,­pre­dis­po­si­ción­a­úl­ce­ra­pép­ti­ca­o­sen­si­bi­li­dad­co­
no­ci­da­a­los­efec­tos­de­los­AI­NE,­es­pro­ba­ble­que­se­in­cre­men­te­la­fre­cuen­cia­de­reac­cio­nes­ad­ver­sas,­por­lo­cual­se­lo­de­sa­con­se­ja.

Con­trAin­Di­CA­Cio­nes
Pa cien tes con hi per sen si bi li dad co no ci da a al gu no de los com po nen tes de la for mu la ción.
Em­ba­ra­zo.­Lac­tan­cia.­Ni­ños­me­no­res­de­12­años.
Pa­cien­tes­con­an­te­ce­den­tes­de­cri­sis­as­má­ti­cas,­ur­ti­ca­ria­u­otras­reac­cio­nes­alér­gi­cas­con­la­ad­mi­nis­tra­ción­de­as­pi­ri­na­u­otros­AI­NE.­
Úl­ce­ra­gas­tro­duo­de­nal.­In­su­fi­cien­cia­he­pá­ti­ca­o­re­nal­se­ve­ra.

AD­ver­ten­CiAs
Efec tos gas troin tes ti na les aso cia dos al tra ta mien to con AI NE:­Se­re­co­mien­da­una­es­tre­cha­vi­gi­lan­cia­mé­di­ca­de­los­pa­cien­tes­con­an­
te­ce­den­tes­de­úl­ce­ra­pép­ti­ca­y­he­mo­rra­gia­gas­troin­tes­ti­nal.­
Se­acon­se­ja­te­ner­pre­cau­ción­en­pa­cien­tes­tra­ta­dos­cró­ni­ca­men­te­con­Di­clo­fe­nac,­por­la­po­si­bi­li­dad­de­ge­ne­rar­se­­en­fer­me­dad­úl­ce­ro­
pép­ti­ca­y­he­mo­rra­gias­di­ges­ti­vas­y­per­fo­ra­cio­nes,­aún­en­au­sen­cia­de­sín­to­mas­ca­rac­te­rís­ti­cos­pre­vios­del­trac­to­di­ges­ti­vo­su­pe­rior.
Los­ge­ron­tes­o­pa­cien­tes­de­bi­li­ta­dos,­pa­re­cen­to­le­rar­me­nos­las­úl­ce­ras­o­he­mo­rra­gias­que­otros­in­di­vi­duos­y­la­ma­yo­ría­de­los­even­tos­
ad ver sos gas troin tes ti na les de ex tre ma gra ve dad se pro du cen en es te gru po po bla cio nal.
Efec tos he pá ti cos: Pue den pre sen tar se  al te ra cio nes en una o más prue bas he pá ti cas. Es tas anor ma li da des de la bo ra to rio pue den 
pro gre sar, per ma ne cer sin cam bios o ser tran si to rias.
Pa­ra­el­mo­ni­to­reo­de­la­le­sión­he­pá­ti­ca,­se­re­co­mien­da­­el­se­gui­mien­to­de­la­tran­sa­mi­na­sa­glu­tá­mi­co­pi­rú­vi­ca­(TGP).
Se ob ser va ron ele va cio nes de tran sa mi na sas con ma yor fre cuen cia en pa cien tes ar tró si cos que en aque llos con ar tri tis reu ma toi dea. 
Ade­más­de­las­ele­va­cio­nes­en­zi­má­ti­cas,­re­por­ta­das­en­en­sa­yos­clí­ni­cos­a­los­sis­te­mas­de­far­ma­co­vi­gi­lan­cia,­se­han­co­mu­ni­ca­do­ra­ros­
ca sos de reac cio nes he pá ti cas más se ve ras, in clu yen do com pro mi so he pa to ce lu lar con  y sin ic te ri cia. 
En­ba­se­a­la­ex­pe­rien­cia­clí­ni­ca,­se­de­be­ría­con­tro­lar­las­tran­sa­mi­na­sas­den­tro­de­la­­cuar­ta­a­oc­ta­va­se­ma­na,­lue­go­de­ha­ber­ini­cia­do­
un tra ta mien to cró ni co con Di clo fe nac.
Co­mo­ocu­rre­con­otros­AI­NE,­si­las­prue­bas­he­pá­ti­cas­anor­ma­les­per­sis­ten­o­em­peo­ran,­apa­re­cie­ran­los­sig­nos­clí­ni­cos­y/o­sín­to­mas­
re­la­cio­na­dos­con­en­fer­me­dad­he­pá­ti­ca­ (por­ej.­náu­seas,­vó­mi­tos,­ fa­ti­ga,­pru­ri­to,­ ic­te­ri­cia,­ rash,­eo­si­no­fi­lia),­el­ tra­ta­mien­to­de­be­ser­
pre cau to ria men te dis con ti nua do.
Reac­cio­nes­ana­fi­lac­toi­des:­Co­mo­ocu­rre­con­otros­AI­NE­las­reac­cio­nes­ana­fi­lac­toi­des,­pue­den­ocu­rrir­en­pa­cien­tes­sin­ex­po­si­ción­an­
te rior a los com po nen tes del pro duc to.
No se re co mien da su ad mi nis tra ción a pa cien tes con aler gia a la as pi ri na o a otros AI NE.
La­aler­gia­tí­pi­ca­ocu­rre­en­pa­cien­tes­as­má­ti­cos,­quie­nes­ex­pe­ri­men­tan­ri­ni­tis­con­o­sin­pó­li­pos­na­sa­les­o­quie­nes­ma­ni­fies­tan­bron­coes­
pas mo se ve ro, lue go de la in ges ta de as pi ri na u otros AI NE. Se han re por ta do reac cio nes ex tre ma da men te gra ves en ta les pa cien tes.
En fer me dad re nal avan za da:­En­ca­sos­de­en­fer­me­dad­re­nal­avan­za­da,­to­do­tra­ta­mien­to­con­AI­NE­de­be­so­la­men­te­ini­ciar­se­ba­jo­es­
tric to con trol de la fun ción re nal.
Em ba ra zo: Par ti cu lar men te en la úl ti ma eta pa del em ba ra zo, se re co mien da evi tar la ad mi nis tra ción de AI NE, de bi do al ries go de cie rre 
pre ma tu ro del con duc to ar te rio so.

pre­CAu­Cio­nes
Ge ne ra les: Dioxaflex­CB­50­­(Di­clo­fe­nac),­no­de­be­ser­usa­do­con­co­mi­tan­te­men­te­con­otros­pro­duc­tos­que­con­ten­gan­el­mis­mo­prin­
ci pio ac ti vo u otros AI NE.
Pre via men te a su ad mi nis tra ción de ben adop tar se me di das de pre cau ción ade cua das, te nien do en cuen ta si el pa cien te ha pre sen ta do 
reac cio nes de hi per sen si bi li dad.
•­Re­ten­ción­hi­dro­sa­li­na­y­ede­mas:­di ver so gra do de re ten ción hi dro sa li na in clu so con ede mas se ha ob ser va do en aso cia ción con el 
uso­de­AI­NE,­in­clui­do­el­Di­clo­fe­nac,­por­lo­que­se­re­co­mien­da­pre­cau­ción,­es­pe­cial­men­te­en­pa­cien­tes­con­an­te­ce­den­tes­de­des­com­
pen­sa­ción­car­día­ca,­hi­per­ten­sión­u­otra­pa­to­lo­gía­que­pre­dis­pon­ga­a­re­ten­ción­hi­dro­sa­li­na.
­•­Efec­tos­re­na­les: los pa cien tes con ma yor ries go de pre sen tar efec tos ad ver sos son aque llos con al te ra ción pre via de la fun ción re nal, 
in­su­fi­cien­cia­car­día­ca,­dis­fun­ción­he­pá­ti­ca,­aque­llos­ba­jo­tra­ta­mien­to­diu­ré­ti­co­y­los­an­cia­nos­en­ge­ne­ral.
En pa cien tes tra ta dos con Di clo fe nac ra ra men te se han re por ta do ca sos ais la dos de ne fri tis in ters ti cial y ne cro sis pa pi lar.
Una­for­ma­se­cun­da­ria­de­com­pro­mi­so­re­nal,­aso­cia­da­con­el­uso­de­AI­NE­se­ob­ser­va­en­pa­cien­tes­con­al­te­ra­cio­nes­ta­les­co­mo:­re­duc­
ción­en­el­flu­jo­plas­má­ti­co­re­nal­o­vo­lu­men­san­guí­neo,­don­de­las­pros­ta­glan­di­nas­re­na­les­tie­nen­un­rol­de­so­por­te­en­el­man­te­ni­mien­to­
de­la­per­fu­sión­re­nal.­En­esos­pa­cien­tes,­la­ad­mi­nis­tra­ción­de­un­AI­NE­re­sul­ta­en­un­des­cen­so­de­pen­dien­te­de­la­do­sis­en­la­sín­te­sis­de­
pros­ta­glan­di­nas­y­se­cun­da­ria­men­te­en­una­re­duc­ción­del­flu­jo­plas­má­ti­co­re­nal,­el­cual­pue­de­pre­ci­pi­tar­una­in­su­fi­cien­cia­re­nal,­cu­ya­
re­cu­pe­ra­ción­pue­de­re­que­rir­la­dis­con­ti­nua­ción­del­tra­ta­mien­to.­Se­han­re­por­ta­do­ca­sos­ais­la­dos­de­in­su­fi­cien­cia­re­nal­sig­ni­fi­ca­ti­va­en­
pa­cien­tes­que­re­ci­bie­ron­Di­clo­fe­nac­du­ran­te­la­eta­pa­pos­co­mer­cia­li­za­ción,­pe­ro­no­se­la­ob­ser­vó­en­más­de­4000­pa­cien­tes­en­en­sa­
yos­clí­ni­cos­in­ter­na­cio­na­les,­du­ran­te­los­cua­les­los­va­lo­res­sé­ri­cos­de­crea­ti­ni­na­fue­ron­ri­gu­ro­sa­men­te­vi­gi­la­dos.­Hu­bo­so­la­men­te­11­
pa­cien­tes­(0,3­%)­en­los­cua­les­los­va­lo­res­sé­ri­cos­de­crea­ti­ni­na­y­urea­fue­ron­ma­yo­res­a­2­mg/dl­y­40­mg/dl,­res­pec­ti­va­men­te,­mien­tras­
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se­les­ad­mi­nis­tra­ba­Di­clo­fe­nac.­De­bi­do­a­que­los­me­ta­bo­li­tos­del­Di­clo­fe­nac­se­eli­mi­nan­pri­ma­ria­men­te­por­vía­uri­na­ria,­es­acon­se­ja­ble­
vi­gi­lar­es­tric­ta­men­te­y­even­tual­men­te­ajus­tar­la­do­sis,­a­los­pa­cien­tes­ba­jo­tra­ta­mien­to­con­es­te­fár­ma­co,­es­pe­cial­men­te­a­los­que­pre­
sen­tan­al­te­ra­ción­sig­ni­fi­ca­ti­va­de­la­fun­ción­re­nal.
•­Por­fi­ria:­de­be­ría­evi­tar­se­el­uso­de­Di­clo­fe­nac­en­pa­cien­tes­con­por­fi­ria­he­pá­ti­ca,­da­do­que,­al­igual­que­con­otros­AI­NE,­exis­te­la­po­
si­bi­li­dad­de­de­sen­ca­de­nar­cri­sis­de­es­ta­pa­to­lo­gía,­pre­su­mi­ble­men­te­a­tra­vés­de­la­in­duc­ción­de­la­sin­te­ta­sa­del­pre­cur­sor­por­fi­rí­ni­co,­
áci­do­del­ta­ami­no­le­vu­lí­ni­co.
•­Me­nin­gi­tis­asép­ti­ca:­co­mo­con­otros­AI­NE­se­ha­ob­ser­va­do­en­muy­ra­ras­oca­sio­nes­me­nin­gi­tis­asép­ti­ca­con­fie­bre­y­co­ma­en­pa­cien­
tes tra ta dos con Di clo fe nac. Si bien lo más pro ba ble es que es to ocu rra en pa cien tes con lu pus­eri­te­ma­to­so­sis­té­mi­co­u­otras­en­fer­me­
da­des­del­te­ji­do­co­nec­ti­vo,­siem­pre­que­se­pre­sen­ten­sig­nos­o­sín­to­mas­de­me­nin­gi­tis­en­un­pa­cien­te­en­tra­ta­mien­to­con­Di­clo­fe­nac,­
de­be­rá­con­si­de­rar­se­la­po­si­bi­li­dad­de­que­és­ta­se­re­la­cio­ne­con­la­ad­mi­nis­tra­ción­del­fár­ma­co.
•­As­ma­pree­xis­ten­te:­apro­xi­ma­da­men­te­10%­de­los­pa­cien­tes­con­as­ma­pue­den­pa­de­cer­cri­sis­as­má­ti­cas­de­sen­ca­de­na­das­por­la­as­pi­
ri­na­(as­ma­as­pi­ri­no­sen­si­ble).­El­uso­de­as­pi­ri­na­en­pa­cien­tes­con­as­ma­as­pi­ri­no­sen­si­ble,­se­ha­aso­cia­do­con­epi­so­dios­de­bron­coes­pas­
mo, al gu nos in clu so de ex tre ma gra ve dad. Da do que en pa cien tes as pi ri no sen si bles se han re por ta do reac cio nes cru za das con otros 
AI NE, in clu so bron coes pas mo, el Di clo fe nac no de be ad mi nis trar se a pa cien tes con es ta sen si bi li dad a la as pi ri na y de be uti li zar se con 
pre cau ción en to dos los pa cien tes con as ma pree xis ten te.
•­Otras­pre­cau­cio­nes:­la­ac­ti­vi­dad­far­ma­co­ló­gi­ca­del­Di­clo­fe­nac­pue­de­dis­mi­nuir­tan­to­la­fie­bre­co­mo­la­in­fla­ma­ción­y­por­lo­tan­to­re­du­
cir­su­uti­li­dad­co­mo­sig­nos­diag­nós­ti­cos­de­de­ter­mi­na­das­pa­to­lo­gías.
Se han re por ta do vi sión bo rro sa y dis mi nui da, es co to mas y/o al te ra ción en la vi sión de los co lo res. Si un pa cien te de sa rro lla di chas 
al te ra cio nes, mien tras re ci be Di clo fe nac, se de be dis con ti nuar el fár ma co y so me ter al pa cien te a exá me nes of tal mo ló gi cos.
En­pa­cien­tes­tra­ta­dos­con­AI­NE,­es­pe­cial­men­te­du­ran­te­tra­ta­mien­tos­pro­lon­ga­dos,­es­acon­se­ja­ble­eva­luar­pe­rió­di­ca­men­te­los­pa­rá­me­
tros­he­ma­to­ló­gi­cos­a­fin­de­de­tec­tar­opor­tu­na­men­te­la­even­tua­li­dad­de­ane­mia­u­otras­al­te­ra­cio­nes­aso­cia­das­a­su­uso.
in­te­rac­cio­nes­me­di­ca­men­to­sas
•­As­pi­ri­na:­ad­mi­nis­tra­ción­con­co­mi­tan­te­de­sa­con­se­ja­da­de­bi­do­al­efec­to­adi­ti­vo­de­ne­fro­pa­tía­e­irri­ta­ción­gás­tri­ca­de­la­as­pi­ri­na.­Asi­
mis mo no se pue de des car tar la po si bi li dad de una dis mi nu ción de los efec tos far ma co ló gi cos, in te rac ción do cu men ta da pa ra otros 
AI NE, en re la ción con su des pla za mien to de la unión pro tei ca y au men to de su me ta bo li za ción.
•­An­ti­coa­gu­lan­tes:­si­bien­los­es­tu­dios­no­han­mos­tra­do­in­te­rac­ción­sig­ni­fi­ca­ti­va­con­an­ti­coa­gu­lan­tes­del­ti­po­de­la­war­fa­ri­na,­se­re­co­
mien da pre cau ción, ya que tal in te rac ción ha si do com pro ba da con otros AI NE. De bi do a que las pros ta glan di nas de sem pe ñan un rol 
im por tan te en la he mos ta sia y los AI NE a su vez afec tan la fun ción pla que ta ria, el tra ta mien to an ti coa gu lan te oral con co mi tan te con 
to­dos­los­AI­NE,­in­clui­do­Di­clo­fe­nac,­re­quie­re­una­es­tric­ta­vi­gi­lan­cia­de­los­pa­cien­tes,­pa­ra­eva­luar­la­ne­ce­si­dad­de­ajus­tar­la­do­sis­de­
los an ti coa gu lan tes.
•­Di­go­xi­na,­Me­to­tre­xa­to,­Ci­clos­po­ri­na:­Di clo fe nac, al igual que otros AI NE, pue de afec tar las pros ta glan di nas re na les e in cre men tar las 
reac cio nes ad ver sas de cier tos fár ma cos. La ad mi nis tra ción de Di clo fe nac o el au men to de la do sis ad mi nis tra da pue de in cre men tar 
las­con­cen­tra­cio­nes­sé­ri­cas­de­di­go­xi­na­y­me­to­tre­xa­to­y­au­men­tar­los­efec­tos­ad­ver­sos­re­na­les­de­ci­clos­po­ri­na,­par­ti­cu­lar­men­te­si­la­
fun­ción­re­nal­es­tá­al­te­ra­da.­En­el­ca­so­de­la­di­go­xi­na,­pue­de­ser­ne­ce­sa­rio­con­tro­lar­los­ni­ve­les­sé­ri­cos.
•­Li­tio: el Di clo fe nac pue de dis mi nuir la de pu ra ción re nal de li tio y ele var los ni ve les plas má ti cos del mis mo, con el con si guien te ries go 
au men ta do de efec tos ad ver sos.
•­Hi­po­glu­ce­mian­tes­Ora­les:­el­Di­clo­fe­nac­no­al­te­ra­el­me­ta­bo­lis­mo­de­la­glu­co­sa­en­su­je­tos­nor­ma­les­ni­al­te­ra­los­efec­tos­de­agen­tes­
hi­po­glu­ce­mian­tes­ora­les.­No­obs­tan­te,­sin­re­la­ción­de­cau­sa­li­dad­es­ta­ble­ci­da,­se­han­re­por­ta­do­en­la­eta­pa­pos­co­mer­cia­li­za­ción,­ca­
sos ais la dos en los cua les hu bo tan to au men to co mo dis mi nu ción del efec to de la in su li na y de hi po glu ce mian tes ora les du ran te el 
tra ta mien to con co mi tan te.
•­Diu­ré­ti­cos:­el­Di­clo­fe­nac,­así­co­mo­otros­AI­NE,­pue­de­re­du­cir­su­ac­ción­na­triu­ré­ti­ca­pros­ta­glan­di­no­de­pen­dien­te­e­in­hi­bir­el­au­men­to­
de­la­ac­ti­vi­dad­plas­má­ti­ca­de­re­ni­na­lue­go­de­su­ad­mi­nis­tra­ción,­pu­dien­do­aso­ciar­se­con­in­cre­men­to­de­los­ni­ve­les­sé­ri­cos­de­po­ta­sio,­
es­to­úl­ti­mo­en­for­ma­más­acen­tua­da­con­diu­ré­ti­cos­aho­rra­do­res­de­po­ta­sio.­
•­Otros­fár­ma­cos:­en­pe­que­ños­gru­pos­de­pa­cien­tes,­la­ad­mi­nis­tra­ción­con­jun­ta­de­aza­tio­pri­na,­sa­les­de­oro,­clo­ro­qui­na,­d­pe­ni­ci­la­mi­
na,­pred­ni­so­lo­na,­do­xi­ci­cli­na,­o­di­gi­to­xi­na­no­afec­tó­sig­ni­fi­ca­ti­va­men­te­los­ni­ve­les­má­xi­mos­ni­los­va­lo­res­del­área­ba­jo­la­cur­va­(ABC)­
de­Di­clo­fe­nac.­En­pa­cien­tes­ba­jo­tra­ta­mien­to­cró­ni­co­con­fe­no­bar­bi­tal,­se­han­re­por­ta­do­reac­cio­nes­ad­ver­sas­por­bar­bi­tú­ri­cos,­lue­go­
del ini cio del tra ta mien to con Di clo fe nac.
•­Unión­a­Pro­teí­nas:­es­tu­dios­in­vi­tro­no­re­ve­lan­in­ter­fe­ren­cia­sig­ni­fi­ca­ti­va­del­Di­clo­fe­nac­con­di­ver­sos­fár­ma­cos,­en­tre­ellos,­áci­do­sa­li­
cí­li­co,­tol­bu­ta­mi­da,­pred­ni­so­lo­na­o­war­fa­ri­na;­ben­zil­pe­ni­ci­li­na,­am­pi­ci­li­na,­oxa­ci­li­na,­clor­te­tra­ci­cli­na,­do­xi­ci­cli­na,­ce­fa­lo­ti­na,­eri­tro­mi­ci­na­
y sul fa me to xa zol.
in­te­rac­cio­nes­con­prue­bas­de­la­bo­ra­to­rio
Efec­tos­so­bre­la­coa­gu­la­ción­san­guí­nea: to do fár ma co in hi bi dor de la pros ta glan din sin te ta sa pue de in ter fe rir con la fun ción pla que ta ria 
en­cier­to­gra­do.­Las­mo­di­fi­ca­cio­nes­­des­crip­tas­en­al­gu­nas­de­las­prue­bas­de­la­coa­gu­la­ción­en­aso­cia­ción­con­el­uso­de­los­prin­ci­pios­
ac­ti­vos­pa­re­cen­ca­re­cer­de­im­por­tan­cia­clí­ni­ca;­no­obs­tan­te­se­re­co­mien­da­una­cui­da­do­sa­ob­ser­va­ción­a­fin­de­de­tec­tar­even­tua­les­
al­te­ra­cio­nes­sig­ni­fi­ca­ti­vas.
Car­ci­no­gé­ne­sis,­mu­ta­gé­ne­sis,­Al­te­ra­ción­de­la­fer­ti­li­dad­
Es­tu­dios­a­lar­go­pla­zo­de­car­ci­no­ge­ni­ci­dad­en­ra­tas­a­las­que­se­ad­mi­nis­tró­Di­clo­fe­nac­Só­di­co­a­más­de­2­mg/kg­/día­han­re­ve­la­do­no­
in­cre­men­tar­sig­ni­fi­ca­ti­va­men­te­la­in­ci­den­cia­de­tu­mo­res.­Hu­bo­un­pe­que­ño­in­cre­men­to­en­la­pre­sen­cia­de­fi­broa­de­no­ma­ma­ma­rio­en­
ra­tas­con­do­sis­de­0.5­mg/kg­/día,­pe­ro­el­in­cre­men­to­no­fue­sig­ni­fi­ca­ti­vo­pa­ra­es­te­ti­po­de­tu­mor.­Un­es­tu­dio­de­2­años­de­car­ci­no­ge­ni­
ci­dad­rea­li­za­do­en­ra­to­nes­em­plean­do­Di­clo­fe­nac­a­do­sis­por­en­ci­ma­de­0.3­mg/kg­/día­en­ma­chos­y­1­mg/kg­/día­en­hem­bras,­no­re­ve­ló­
nin­gún­po­ten­cial­on­co­gé­ni­co.­El­Di­clo­fe­nac­no­mos­tró­ac­ti­vi­dad­mu­ta­gé­ni­ca­en­dis­tin­tas­prue­bas­in­vi­tro­e­in vi vo, in clu yen do es tu dios 
cro­mo­só­mi­cos­y­de­anor­ma­li­dad­nu­clear;­ad­mi­nis­tra­do­a­ra­tas­ma­chos­y­hem­bras­a­una­do­sis­de­4­mg/kg­/día­no­afec­tó­la­fer­ti­li­dad.
Em ba ra zo, efec tos te ra to gé ni cos
Los­es­tu­dios­de­re­pro­duc­ción­que­han­si­do­rea­li­za­dos­en­ra­to­nes­a­los­que­se­les­ad­mi­nis­tró­Di­clo­fe­nac­(más­de­20­mg/kg­/día­y­en­ra­
tas­y­co­ne­jos­(más­de­10­mg/kg­/día­pa­ra­ra­tas­y­80­mg­pa­ra­co­ne­jos)­no­han­re­ve­la­do­evi­den­cia­de­te­ra­to­ge­ni­ci­dad,­to­xi­ci­dad­ma­ter­na­
ni fe tal. En ra tas, la to xi ci dad no fue aso cia da con dis to cia, ges ta ción pro lon ga da, pe so o cre ci mien to fe tal re du ci do o so bre vi da fe tal 
re du ci da. El Di clo fe nac de mos tró atra ve sar la ba rre ra pla cen ta ria en ra to nes y ra tas. No exis ten sin em bar go, es tu dios ade cua dos en 
mu­je­res­em­ba­ra­za­das.­Los­es­tu­dios­en­re­pro­duc­ción­ani­mal­no­siem­pre­son­pre­dic­ti­vos­de­la­res­pues­ta­hu­ma­na,­por­lo­tan­to­es­te­fár­
ma­co­no­de­be­ría­uti­li­zar­se­du­ran­te­el­em­ba­ra­zo,­a­me­nos­que­los­be­ne­fi­cios­pa­ra­la­ma­dre­jus­ti­fi­quen­el­po­ten­cial­ries­go­pa­ra­el­fe­to.­Un­
ries­go­pa­ra­el­fe­to­lo­cons­ti­tu­ye­la­po­si­bi­li­dad­de­cie­rre­pre­ma­tu­ro­del­con­duc­to­ar­te­rio­so­aso­cia­do­al­uso­de­in­hi­bi­do­res­de­la­sín­te­sis­
de­pros­ta­glan­di­nas,­por­lo­que­Di­clo­fe­nac­de­be­ría­ser­evi­ta­do­en­la­úl­ti­ma­eta­pa­del­em­ba­ra­zo.
Par to y alum bra mien to:­no­se­co­no­cen­efec­tos­del­Di­clo­fe­nac­so­bre­el­tra­ba­jo­de­par­to­y­alum­bra­mien­to­en­mu­je­res­em­ba­ra­za­das.­
So bre la ba se de lo que ocu rre con otros AI NE, no es po si ble des car tar to tal men te que el Di clo fe nac pue da in hi bir las con trac cio nes 
ute ri nas y de mo rar el na ci mien to.
Lac tan cia:­de­bi­do­a­las­reac­cio­nes­ad­ver­sas­po­ten­cial­men­te­se­rias­que­el­Di­clo­fe­nac­pue­de­oca­sio­nar­en­los­lac­tan­tes,­se­de­be­rá­dis­
con ti nuar la lac tan cia o la ad mi nis tra ción del fár ma co, te nien do en cuen ta la im por tan cia del tra ta mien to pa ra la ma dre.
Uso pe diá tri co:­es­ta­for­ma­far­ma­céu­ti­ca­no­es­ade­cua­da­pa­ra­ni­ños­me­no­res­de­12­años.
Uso en ge ria tría:­más­de­6000­pa­cien­tes­han­si­do­tra­ta­dos­con­Di­clo­fe­nac­en­en­sa­yos­clí­ni­cos,­31%­de­los­cua­les­fue­ron­ge­ron­tes­de­
más­de­65­años­de­edad.­No­hu­bo­di­fe­ren­cias­en­con­jun­to­ob­ser­va­das­en­tre­efi­ca­cia,­even­tos­ad­ver­sos­o­per­fi­les­ci­né­ti­cos­de­ge­ron­
tes­com­pa­ra­dos­con­adul­tos­jó­ve­nes.­Co­mo­con­otros­AI­NE,­es­pro­ba­ble­que­los­an­cia­nos­po­sean­me­nor­to­le­ran­cia­a­las­reac­cio­nes­
ad­ver­sas­que­los­jó­ve­nes.

reAC­Cio­nes­­AD­ver­sAs­
A­las­do­sis­te­ra­péu­ti­cas­el­pro­duc­to­es­ge­ne­ral­men­te­bien­to­le­ra­do.­Se­han­des­crip­to­las­si­guien­tes­reac­cio­nes­ad­ver­sas­en­po­si­ble­
re la ción de cau sa li dad con la ad mi nis tra ción de Di clo fe nac:
oca­sio­na­les:­in­ci­den­cia­1-10­%
Ge ne ra les: do lor ab do mi nal, ce fa lea, re ten ción hi dro sa li na, dis ten sión ab do mi nal. Gas troin tes ti na les:­dia­rrea,­dis­pep­sia,­náu­sea,­cons­
ti­pa­ción,­fla­tu­len­cia,­al­te­ra­ción­de­prue­bas­he­pá­ti­cas.­En­<­3%­úl­ce­ra­pép­ti­ca­con­o­sin­per­fo­ra­ción­y/o­san­gra­do.­Sis te ma Ner vio so: 
vér­ti­go.­Piel:­rash, pru ri to. Sen ti dos: tin ni tus.
ra­ras:­in­ci­den­cia­<­1%­
Ge ne ra les:­ma­les­tar­ge­ne­ral,­ede­ma­de­la­bios­y­len­gua,­fo­to­sen­si­bi­li­dad,­reac­cio­nes­ana­fi­lac­toi­des,­ca­sos­ais­la­dos­de­ana­fi­la­xia.­Car­
dio vas cu la res:­hi­per­ten­sión,­in­su­fi­cien­cia­car­día­ca­con­ges­ti­va.­Gas­troin­tes­ti­na­les:­vó­mi­tos,­ic­te­ri­cia,­me­le­na,­es­to­ma­ti­tis,­se­que­dad­de­
mu­co­sas,­dia­rrea,­he­pa­ti­tis,­pan­crea­ti­tis.­Ais­la­da­men­te,­le­sio­nes­eso­fá­gi­cas,­ne­cro­sis­he­pá­ti­ca,­ci­rro­sis,­sín­dro­me­he­pa­to­rre­nal,­co­li­tis.­
He­ma­to­ló­gi­cas:­dis­mi­nu­ción­de­ la­he­mo­glo­bi­na,­ leu­co­pe­nia,­ trom­bo­ci­to­pe­nia,­púr­pu­ra.­Ais­la­da­men­te,­eo­si­no­fi­lia,­ane­mia,­agra­nu­lo­
ci to sis. Sis te ma Ner vio so:­ in­som­nio­ ­/­ som­no­len­cia,­de­pre­sión,­an­sie­dad,­di­plo­pía,­ irri­ta­bi­li­dad.­Ais­la­da­men­te,­me­nin­gi­tis­asép­ti­ca­y­
con vul sio nes. Res pi ra to rio:­epis­ta­xis,­as­ma,­ede­ma­la­rín­geo.­Piel­y­fa­ne­ras:­alo­pe­cia,­ur­ti­ca­ria,­der­ma­ti­tis,­an­gioe­de­ma.­Ais­la­da­men­te,­
sín­dro­me­de­Ste­vens­John­son,­eri­te­ma­mul­ti­for­me,­der­ma­ti­tis­am­po­llar.­Sen ti dos:­vi­sión­bo­rro­sa,­es­co­to­ma,­pér­di­da­de­la­au­di­ción,­
dis geu sia. Uro­ge­ni­tal:­pro­tei­nu­ria.­Ais­la­da­men­te:­sín­dro­me­ne­fró­ti­co,­oli­gu­ria,­ne­cro­sis­pa­pi­lar,­in­su­fi­cien­cia­re­nal­agu­da,­ne­fri­tis­in­ters­
ti cial.

so­Bre­Do­si­fi­CA­Ción
La­so­bre­do­sis­pue­de­oca­sio­nar­un­in­cre­men­to­en­la­in­ci­den­cia­o­se­ve­ri­dad­de­al­gu­na­de­las­reac­cio­nes­ad­ver­sas­co­no­ci­das­del­Di­
clo fe nac. En ca so de so bre do sis de ben apli car se las me di das usua les de va cia do gás tri co y so por te ge ne ral. La do sis de Di clo fe nac 
de be ser siem pre in di vi dua li za da, a la do sis efec ti va me nor, pa ra mi ni mi zar los po si bles efec tos ad ver sos de la mis ma. En ca so de 
so­bre­do­sis­agu­da­su­ma­do­a­lo­co­men­ta­do­an­te­rior­men­te,­la­diu­re­sis­for­za­da­pue­de­teó­ri­ca­men­te­ser­be­ne­fi­cio­sa,­ya­que­el­fár­ma­co­es­
ex­cre­ta­do­en­la­ori­na.­An­te­la­even­tua­li­dad­de­una­so­bre­do­si­fi­ca­ción,­con­cu­rrir­al­Hos­pi­tal­más­cer­ca­no­o­co­mu­ni­car­se­con­un­Cen­tro­
de­To­xi­co­lo­gía,­por­ejem­plo:­

•­Hospital­de­Niños­Ricardo­Gutiérrez,­Tel.:­(011)­4962­6666/2247,
•­Hospital­Pedro­de­Elizalde­(ex­Casa­Cuna),­Tel.:­(011)­4300­2115,

•­Hospital­Nacional­Prof.­Dr.­Alejandro­Posadas,­Tel.:­(011)­4654­6648­/­4658­7777.

pre­sen­tA­Ciones:­En­va­ses­con­te­nien­do­15­y­30­Cáp­su­las­Blan­das.

Conservar­a­temperaturas­inferiores­a­los­25­oC,­no­conservar­en­heladera.­proteger­de­la­luz­solar­y­del­calor­directo.

AL IGUAL QUE TO DO ME DI CA MEN TO, DioXAfleX­CB­50 DE BE SER MAN TE NI DO FUE RA DEL AL CAN CE DE LOS NI ÑOS.
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Pros­pec­to­apro­ba­do­por­la­A.N­.M.A.T.­Disp.­Nro.­1944/03.
Encapsulado­en­Av.­Márquez­Nro.­691.­Pdo.­de­3­de­Febrero.­Provincia­de­Buenos­Aires.
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