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FOLLETO DE INFORMACION
COMPOSICION DEL PRODUCTO: ﬁLPHDFESlUHﬁL
Cada comprimido recubierto contiene:
Ibuprofeno 200 mg
Excipientes: Lactosa monchidrato, Almidén de maiz, Hipromelosa 2910, Siksa
coleidal—arkicka Dioxido de silicio  coloidal, Celulosa microcristaling.

Croscarmelosa sodica, Aslde—esleaico—vagetal Estearato de magnesio,
Macrogol 400, Macrogol 4000, Didxido de fitanio, c.s.

INSTITUTC DE SALUD PUBLICA DE GHILE
AGENCIA NACIONAL DE MEDICAMENTOS

CLASIFICACION TERAPEUTICA: UBRETTI.MEGESTRD 1 AIORZALIONES SAATLARRS

Analgeasico, Antiinflamatorio, Antfipirético

N® el it
FARMACOLOGIA: N® Registra: : [

CFIIRA FIDEL ITaC 0 SMILARES

Firma Frofesionzk ir{m"x

Bl Ibuprofeno tiene acciones farmacolagicas similares a otros antiinflamatorios
no esteroidales [AINEs). Este farmaco exhibe actividad antinflamatoria,
antipirética y analgésica, tanto en animales come en humanos. El
mecanismo de accidon parece estar asociadas principalmente con la
inhibicién de la sintesis de las prostaglandinas.

El louprofenoc inhibe la sintesis de las prostaglandinas en los tejidos corporales,
mediante la inhibicién de la ciclooxigenasa. Se han idenfificada al menas 2
isoenzimas, ciclooxigenasa-1 (COX-1) y ciclooxigenasg-2 [CO¥-2], que
catalizan la formacion de las prostaglandinags en la vio metabdlica del dcido
araquidonico. E Ibuprofeno, comeo otros AINEs, inhibe tanto lo COX-1 como la
COX-2. Aungue el mecanismo de accién exacto no ha sido claramente
establecido, los AINEs parecen ejercer aclividad antiinflamatoria, analgeésica
y antipirética, principalmente a través de la inhibicién de la iscenzima COX-2.
La inhibicidon de la isoenzima COX-1 presumiblemente es responsable de los
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efectos indeseables de la droga sekwe sobre lo mucosa Gl y la agregacién
plaquetaria.

FARMACOCINETICA:

Aproximadamente el 80% de una dosis oral de |buprofeno se absorbe desde
el fracto gostrointestinal, La velocidad de absorcion es mas lenta v las
concenfraciones plasmdficas son mds bajas cuando el |Ibuprofeno es
tomado con los alimentos, sin embarge, la magnitud de la absorcién no es
afectada. Cuando este farmaco es administrado con los alimentos, las
concentraciones plasmaticas maximas de |buprofeno se reducen en un 30-
50% y el Tmdx se retrasa en 30-60 minutos. La absorcion de |buprofenc no
parece ser afectada por la administracion concomitante de antiacidos que
contienen hidréxido de aluminio o hidroxido de magnesio. '
Estudios en animales indican que la distribucion de |buprofenc vario de
acuerdo a la especie. Los datos de distribuciéon en humanos no han sido
publicados. S5 ha reporfado que el volumen de distibucion es de
aproximadamente 0,12 ¢ 0.2 L/kg en adultos o nifios febriles menores de 11
afos de edad, respectivamente, sugiiende que el volumen de distibucion
puede ser afectado por la edad o la fiebre, sin embargo, la importancia
clinico de esta diferencia es desconocida, Aproximadamente el 90-99% de
una dosis s& une a las proteinos plasmdticas. La unién a las proteinas parece
ser saturable y tal unién es no lineal a concentraciones que exceden los 20
mcg/mL. El Ibuprofeno y sus metabolitos atraviesan la placenta en ratas y
conejos. En estudios preliminares, el Ibuprofeno no fue detectado en la leche
de mujeres en pericdo de lactancia.

Las concentraciones plasmaticas de Ibuprofeno parecen declinar de una
manera bifdsica. Se ha reportado que la vida media de eliminacion en nifios
es similar a la de los adultos, sin embargo, el clearance total puede ser
afectado por la edad o la fiebre. Se ha sugerido que los cambios en el
clearance total pueden ser el resulfado de cambios en el volumen de
distibucion en ninos febriles. 5e ha reporfado que la vida media plasmatica
de la droga es de 2-4 horas. Las concentraciones plasmaticas declinan tan
rapidamente después de dosis miltiples como después de dosis Unicas.

BH Ibuprofeno se metaboliza via oxidacion para fommar 2 metabolitos
inactivos, el dcido  [+)-2-[4-(2-hidroxi-2-metilpropil)fenil]  propidnico
(metabolito A) v e dcido ([+)-2-[4 -2-carboxipropillfenil] propidnico
(metabolito B). Aproximadamente el 50- 40% de una dosis oral se excreta en
la oring como los metabolitos A ¥y B o sus conjugados glucurdnido en el
tfranscurso de 24 horas. Menos del 10% de la droga se excreta en la oring en
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forma inalterada. El remanente de la droga se eliming en las heces, tanto en
la forma de metabolitos como de droga no absorbida. La excreciaon de

Ibuprofenc se completa dentro de las 24 horas posteriores a la administracion
oral.

Otérguese la condicién de Equivalente Terapéutico.

INDICACIOMNES:

Este medicamento esta indicado para el dlivio de procesos inflamatorios v
dolorosas de teidos esqueléticos ara _reducir |

temperalura en cuadros febriles. sr—iratarmieris-de—asadasnilamatonos,

POSOLOGIA:

Via de administracion: Oral.

La dosis usual recomendada es; 200 a 800 mg. 3 o 4 veces al dio.
La dosis maxima diana no debe sobrepasar los 3200 mg.

Para tratamiento de dolor vy fiebre: 200 - 400 mg cada é horas.

La dosis recomendada de ibuprofeno como anfiinflamatorio es de 1200 -
1800 mg/dia, en dosis divididas cada é a 8 horas, segin_criterioc médico,
dependiendo del cuadro clinico y la intensidad de los sinfomas.

Para nii fos: 200 cada 4 a & horas maxime de
1200 mg diarios.

En ni d meses: 5a 10 r kilo 230 cada 8 horas
con un maximo diario de 40 mg por kilogramo de peso al dia.

Lo administracién puede ser eén conjunto con alimentos, leche o anfigcidos
para evitar malestar estomacal.

El uso prolongado de esie medicomenic puede causar problemas
estomacales (Ulceras), inflamacion del higado, problemas a los rfiones y
hemomragias. Mo se recomienda tomarlo, sin vigilanciao medica, mas de 7 dias
para el fratamiento del dolor o mas de 3 dias si lo ha estade tomando para el

trol de la fiebre.
conterdelatiebre FOLLETO DE INFORMACION
CONTRAINDICACIONES: AL PROFESIONAL

3u uso se encuenira contraindicado en las siguientes situaciones:

Antecedentes de hipersensibilidad al Ibuprofeno. Debido a la potencial
hipersensibilidad cruzada con ofros AINEs, no debe administrarse este
medicamento a pacientes gque han sufrido sinfomas de asma, rinitis, urticaria,
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polipos nasales, angioedema, broncoespasmo v ofros sintomas o reacciones
alérgicas o andfiloctoideas asociadas a acido acetilsaliclico u ofro AINE. En
raros casos se han presentado reacciones anafilacticas fatales y asmdaticas
SEVErJs.

Mo deben usarse AINEs con excepcidon de Acido Acetilsaliciico en pacientes
en el periodo post-operatorio inmediate a una cirugia de by pass coronario.

Ulcera péptica activa y recumrente
Riesgo de hemorragia gastrointestinal
Insuficiencia hepatica y/o renal de cardcter grave

In cia cardlaca n a grave
Pacientes is hemorragic de la coagulacion

trimesire del
PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

- Embarazo y Lactancia: Se debe evitar el uso de este medicamento durante
el embarazo y lactancia, ya que no se ha determinadeo el uso seguro de esta
asociacion bajo éstas condiciones.

lbuprofenc: No se recomienda el uso de lbuprofeno durante el embargzo,
especialmente durante el dlitimo fimestre. ya que no existen datos
adecuados concermientes al uso de este medicamento en mujeres
embarazadas y debido a los efectos de los AINEs scbre el sistema
cardiovascular fetal (ciemre prematuro del ducto arterioso que puede dar
lugar o hipertension pulmonar persistente en el recién nacido). Los estudios
en animales fambién han demostrade que los AINEs, cuando se administran
al final del embarazo, producen gestacion prolongada, distocia y retraso del
parto, debido posiblemente a la disminucion de la contractibilidad uterina
resulfante de la inhibicion de las prostaglandinas uterinas. Mo se ha logrado
demostrar que este farmaco se disfibuye en la leche materna, incluso
utilizando una metodologia capaz de detectar 1 meg/ml de |buprofenc. No
obstante, no se recomienda el usc de este medicamento durante la
lactancia, debido a la naturaleza limitada de estos estudios y a los posibles
efectos adversos de los medicamentos inhibidores de las prostaglandinas
sobre los neonatos.

Advertencias:

Sintomas de toxicidad gastrointestinal severa tales como inflamacion,
sangramiento, ulceracion y perforacién del intestino grueso efess y delgado
pueden ocurr en cualguier momento con o sin sintomas previos, en
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pacientes en terapia cronica con AINEs, por lo que se debe alertar frente a lo
presencia de sintomas de ulceracidn o sangrado.

Se han producido reacciones anafiloctoideas en pacientes asmaticos, sin
exposicion previa a AINEs, pero que han experimentado previamente rinitis
con o sin polipos nasales o que exhiben broncoespasmo potencialmente
fatal después de tomar Acido Acetilsaliciico u otro AINE.

Debido al resgo de que se produzcan eventos cardiovasculares severos con
el uso de AINEs, a excepcién del Acide Acetfisaliclico, debe evaluarse
cuidadosamente la condicion del paciente antes de prescribir estos
medicamentos.

- 5e recomienda no tomar este medicamento por mas de 3 dios en caso de
fiebre, a menos que seqa prescrito por el medico.

Precauciones:

- Efectuar monitoreo de transaminasas y enzimas hepaticas en pacientes con
fratamiento de AINEs, especialmente en aguellos fratados con Nimesulida,
sulindaco, Diclofenaco v Naproxeno.

- Efectuar seguimiento de los pacientes en tratamiento cronico con AIMEs por
signos y sintomas de ulceracion o sangramiento del fracto gastrointestinal.

Usar con precaucion en pacientes con compromiso de la funcién cardiaca,
hipertensién, terapia diurética crénica, y otras condicionas que predisponen
a retencion de fluidos, debido a que los AINEs pueden causar la retencidn de
fluidos ademds de edema periférco.

Se puede producir insuficiencia renol aguda, nefitis intersticial con
hematuna, sindrome nefrotico, proteinuria,  hiperkalemia, hiponatremia,
necrosis papilar renal y ofros cambios medulares renales.

Pacientes con falla renal preexistentes estan en mayor riesgo de sufrir
insuficiencia renal aguda. Una descompensacién renal se puede precipitar
en pacientes en fratamiento por AINEs, debide a una reduccion dosis
dependiente en la formacion de prostaglandinas afectando principalmente
a ancianos, lactantes, prematuros, pacientes con falla renal, cardiaca o
disfuncion hepdtica, glomerulonefritis crénica, deshidratacion, diabetes
mellitus, seplicemia, pielonefitis y deplecién de volumen extracelular en

aquellos que estan tomando inhibidores de |g ECA_y/a diuélicos.
FOLLETO DE!HFUﬂHﬁﬂlﬂHI
ALPROFESIONAL ]
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Este medicamento se debe ufiizar con precaucion en las siguientes
condiciones clinicas:

a) Condiciones que predisponen a la toxicidad gastrointestinal, tales como
adlcoholismo, tabaquismo y antecedentes de enfermedades inflamatorias o
ulcerativas del sistema gastrointestinal superior o inferior, incluyendo la
enfermedad de Crohn, diverticulos, Olcera péplica activa o sospecha de
esta condicion, colifis ulcerativa.

sintomas de toxicidad gastrointestinal severa tales como inflamacion,
sangramiento, ulceracién y perforacion del intestino grueso y delgado
pueden ocurir en cualquier momento con o sin sinfornas previos, en
pacientes que mantienen una terapia crénica con AINEs, por lo que se debe
estar alerta frente a la presencia de sintomas de ulceracién o sangrado.

b) Asma: 32 han producido reacciones anafilactoideas en pocientes
asmaticos, sin exposicion previa a AINEs, pero que han experimentado
previamente rinitis con o sin pdlipos nasales o que exhiben broncoespasmos
potencialmente falal después de tomar Acido Acetilsaliciico u ofro AINE.

c] Condiciones que predisponen o exacerban la retencidn de fluidos: Usar
con precaucion en pacientes con compromisc de la funcién cardiaca,
hipertension, insuficiencia cardioca congestiva, edema pre-existente e
insuficiencia o disfuncion renal, debide a que los AINEs pueden causar Ia
retencion de fluidos ademas de edema periférico.

d) Riesgo Cardiovascular: Debido al riesgo de que se produzcan eventos
cardiovasculares severos con el usc de AINEs, a excepcién del Acido
Acetfilsalicilico, debe evaluarse cuidadosamente la condicion del paciente
antes de prescribir este medicamento.

€] Disfuncidn renal: Pacientes con disfuncién fenal preexistente estan en
mayor nesgo de sufrir insuficiencia renal aguda. Una descompensacion renal
se puede precipitar en pacientes en tratamiento con AINEs, debido a una
reduccion dosis dependiente en la formacién de prostaglandinas afectando
principalmente a ancianos; lactantes; prematuros; pacientes con disfuncion
renal, cardiaoca © hepdatica; glomémulonefritis cronica;  deshidratacion:
diabetes mellitus; seplicemia; pielonefitis vy deplecion de wvolumen
extracelular en aquellos que estan tomando inhibidores de la ECA v/o
diuréticos, La inhibicién de la sintesis de prostaglandinas renales por los
anfiinflamatorios no estercidales puede interferir con Ia funcidén renal.

Se puede producir insuficiencia renal aguda, nefritis intersticial con
hematuria, sindrome nefrético, proteinuna, hiperkalemia, hiponatremia,
necrosis papilar renal y ofros cambios medulares renales. Se recomienda un
astrecho monitoreo del paciente.
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fl Hemofilia u otros problemas de sangramiento, incluyendo frastornos de la
coagulacion o de la funcidn plaguetaria: Aumenta el riesgo  de
sangramiento, ya que la mayoria de los AINEs inhiben la agregacién
plagquetaria, por lo cual podrian causar ulceracién gastrointestinal o
hemorragia.

g) Infeccion: Los efectos anfiinflamatorio, antipirético y analgésico de los
AINEs pueden enmascarar los signos usuales de una infeccion, por lo cual se
debe controlar cuidadosamente al paciente para detectar el desarrollo de
cualguier fipo de infeccion.

h) Disfuncion hepdatica: Aumenta el riesgo de acumulacion, debido a que el
Ibuprofeno es metabolizado hepaticamente.

i} Estomatitis: La estormatitis es un sintoma indicativo de discrosias sanguinecas
inducidas por los AIMEs, por lo que una estomatitis preexistente podrio
enmascarar los probables efectos adverses hematoldgicos del lbuprofeno.

jl Lupus enternatoso sistémico: El paciente podria estar predispuesto a los
efectos adversos renales y/o del sisterna nerviose central inducidos por los
AlIMEs.

k] Cirugia: La mayoria de los AINEs inhiben la agregacion plaguetaria v
pueden prolongar el tiempo de sangramiento, lo cual podria aumentar el
sangramiento  intra- y postoperatorio. La recuperacion de g funcién
plaguetana puede ocumr alrededor de 1 dig después de la discontinuacion
de la droga. Se debe considerar la intemupcion del tratamiento por un
periodo apropiado, previo a la cirugia.

INTERACCIONES:

Se ha descrito que pueden ocurrir Ias siguientes interacciones:

- Anficoagulantes cumarinicos: Se debe tener precaucién y el paciente
debe ser cuidodosamente observado cuando se administre lbuprofeno a
individuos que reciben anficoagulantes, pues se ha reportado sangramiento
cuando se han ufiizade concomitantemente las terapios de lbuprofens y
anticoagulantes derivados de la cumaring.

- Acido acefilsaliciico U otros salicilatos: Estudios en animales han
evidenciado gue las concentraciones plasmdaticas de lbuprofeno disminuyen
cuando la Aspirina y el lbuprofeno son administrados concomitantemente.
Mo cobstante, los estudios de biodisponibilidad de dosis Onica en voluntarios
normales no han podido demostrar que exista un efecto del dcido
acefilsaliclico sobre los niveles plasmaticos de Ibuprofeno.
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- Metotrexato: 5e ha reportado que el Ibuprofenc y ofros AINEs reducen la
secrecion tubular renal del Metotrexato in vitro, lo cual puede aumentar la
toxicidad del Metotrexato. Por lo tanto, se debe tener precaucion cuando se
administran ambos medicamentos concomitantemente.

- Agentes antihipertensivos: Se ha reportado que los anfiinflamatorios no
esteroidales, incluyende el |buprofeno, pueden disminuir el efecto
anfihipertensivo de los diuréticos v de los agentes bloqueadores beta-
adrenergicos e inhibidores de la ECA. Durante lo coadministracion de estos
medicamentos se debe monitorear cuidadosamente la presidn arterial,

- litio: 32 ha reportado que el lbuprofeno aumenta las concentraciones
plasmaticas de liic en un 12 g 67% y gue disminuye el clearance renal de
itio. Este efecto se ha afribuido a la inhibicion de la sintesis de las
prostaglandinas renales. Por lo fanto, cuando el lbuprofeno y el litio se
adminisiren concurrentemente, los paocientes deben ser observados
cuidadosamente para detectar posibles signos de toxicidad de litio y
ademas, las concenfraciones plasmalicas de litio deben ser cuidadosamente
monitoreadas durante los estados inicial de terapia combinada o de gjuste
de dosis subsecuente.

- Aleohol: La ingesta de alcohol durante el fratamiento aumenta el riesgo de
efectos adversos gastrointestinales (imitacién y sangramiento Gl).

- Paracetamol: El uso concumrente y prolongadoe de paracetamol con un AINE
puede aumentar el riesgo de que se produzean efectos adversos renales. Se

recomienda someter a los pacientes a un estricto control médico durante la
terapia combinada.

- Digoxina: El Ibuprofeno puede aumentar las concentraciones plasmdaticas
de Digoxina, lo cual aumenta el riesgo de toxicidad digitalica. Puede ser
necesarioc un estrecho monitoreo del paciente y el ajuste de la dosis del
glicosido digitalico duranie y después de la ferapia combinada con el AINE.

- Ciclosporina: La inhibicién de la actividad de las prostaglandings renales
provocada por los AlNEs puede aumentar las concentraciones plasmaticas
de la Ciclospering y/o el riesgo de nefrotoxicidad inducida por este farmaco.
Los pacientes deben ser cuidadosamente monitoreados durante el uso
simultaneo.
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- Ofros antiinflamaterios no esteroirlales (AINEs): La administracian simultdnea
de dos o mas AINEs puede alterar el perfil farmacocinético de al menos uno
de los medicamentos, lo cual puede alterar el efecto terapéutico y/o
aumentar el riesgo de efectos adversos.

REACCIONES ADVERSAS:

Las reacciones adversas que requieren atencian médica son las siguientes:

- Incidencia rara: Particulormente con tfratamientos prolongados v a dosis
elevadas de lbuprofeno - Ulcera gdshica o duodenal con sangramignto v/io
perforacién; insomnio, depresion, confusion, somnolencia, trastornos visuales
[ambliopia reversible): agranulocitosis [fiebre con o sin escalofrios; Olceras o
manchas blancas en los labios o en la boco; dolor de garganta),
trombocitopenia  [(normalmente asinfomatica: en  raraos  ocaosiones,
hemorragia o hematomas no habituales; heces negras alquitranadas: sangre
en la oring o en las deposiciones; manchas rojas punfiformes en la piel);
reacciones alérgicas (rash cutaneo, urticaria, prurito, espasmos broanquiales);
trastornos renales (insuficiencia renal aguda, sindrome nefrdtico, nefrifis
intersticial o necrosis papilar).

En cosos muy aislados se ha observado el sindrome de Stevens-Johnson,
sindrome de Lyell v lupus eritematoso,

También se pueden producir los siguientes efectos adversos que
normalmente no requieren atencién médica, a menos que sean demasicado
molestos o no desaparezcan durante el curse del fratamiento:

- Incidencia menos frecuente: Ocasionalmente, el lbuprofenc puede
provocar trastornos gastrointestinales {nauseas y vémitos, dolor epigdstrico,
diarreq, constipacion): cefalea, mareos, iritabilidad, tfinnitus: edema
periférico.

SOBREDOSIS:

Las manifestaciones mds frecuentes son: dolor abdominal, nduseas, vamitos,
letargo y somnolencia. Ademds, pueden ocurir ofros efectos adversos,
incluyendo dolor de cabeza, tinnitus, depresion del SNC, convulsiones,
hipotension, bradicardia, taguicardia vy fibrilacion auricular,

FOLLETO DE INFORMACION
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Tratamiento de la sobredosis:

El tratamiento de la toxicidad aguda asociada a la sobredosis de Ibuprofeno
es principalmente de soporte. Cuando ocurre la sobredosis aguda de
Ibuprofeno, el estomago debe ser vaciadeo por induccidn de emesis con
jarabe de ipecacuana o por lavado gdstico, parficularmente si hay
evidencia de que la droga ha sido ingerida recientemente [dentro de 30-40
minutos) y se deben instituir las medidas usuales para mantener la produccién
de orng. La administracion de carbon activado puede ser Ofil para reducir la
absorcion y reabsorcion de Ibuprofenc. Ya que el lbuprofeno es acidico y es
excretado en la oring, la divresis alcalina forzada podria ser beneficiosa.
También puede ser necesaric el manejo de la hipotension, sangramiento GT y
acidosis.

PRESENTACION:

Envases con X comprimidos recubiertos.

ALMACENAMIENTO:

Almacenar en un lugar fresco y seco, a no mds de 26 30°C, al abrigo de la luz
y mantener fuera del alcance de los nifios.
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