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Visto el Expediente N° 1-0047-0000-020608-13-3 del Registro
de esta Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Médica (ANMAT), y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones LABORATORIOS BAGO S.A.
solicita se autorice la inscripcidon en el Registro de Especialidades
Medicinales (en adelante REM) de esta Administracién Nacional, de una
nueva especialidad medicinal, la gque serd elaborada en la Republica
Argentina.

Que de la misma no existe un producto similar comercializado
en la Republica Argentina, ni uno similar autorizado para §u consumo
publico en por lo menos uno de los paises que integran el Anexo I del
Decreto 150/92 (t.0. Dec. 177/93).

Que las actividades de elaboracidn y comercializacién de
especi'alidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463

y los Decretos Nros. 9763/64, 1890/92 y 150/92 (t.o. Decreto N©
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177/93), y normas complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 5© del Decreto
150/92 (t.0. Decreto 177/93).

Que consta la evaluacién técnica producida por la Direccion de
Gestion de Informacién Técnica.

Que consta la evaluacion técnica producida por el Instituto
Nacional de Medicamentos, en la que informa que el producto estudiado
reune los requisitos técnicos que contempla la norma legal vigente, y que
los establecimientos declarados demuestran aptitud para el control de
calidad del producto cuya inscripcion en el Registro se solicita.

Que consta la evaluacion técnica producida por la Direccién de
Evaluacion y Registro de Medicamentos (DERM-INAME) en la que se
informa que por tratarse de una especialidad medicinal que contiene la
asociacion de DEXIBUPROFENO (isdmero farmacolégicamente activo del
ibuprofeno) - CAFEINA en la forma farmacéutica COMPRIMIDOS-
RECUBIERTOS en la cual no se comercializa como tal en nuestro pais o en
paises que componen el ANEXO I del Decreto 150/92 (t.o. Dec. 177/93),
corresponde encuadrar el tramite dentro de lo previsto en el Articulo 5°
del mencionado Decretor.

Que informa la DERM, que un de los motivos que fundamentan

la aprobacidon sin la realizacién de ensayos clinicos es que los principios
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activos DEXIBUPROFENO - CAFEINA (como monodrogas o formando parte
de otras asociaciones) se encuentran presentes en productos vya
registrados en nuestro pais y otros pertenecientes al Anexo I del Decreto
150/92 (t.o. 1993), en concentraciones y formas farmacéuticas similares,
los cuales son comercializados con un cociente riesgo beneficio aceptable.

Que manifiesta la DERM que los antecedentes bibliograficos de
DEXIBUPROFENQO - CAFEINA vy los trabajos aportados que obran en las
actuaciones de referencia a fojas 20 a 26 y 439 a 541, que avalan la
indicacién propuesta, han dedo origen a las consideraciones de seguridad
que se encuentran en los textos de los prospectos aceptados.

Que finalmente agrega la DERM que los antecedentes vy
constancias documentales acompanadas se advierte que la asociacion
propuesta Dexibuprofeno 300 mg / Cafeina 65 mg posee un efecto
equivalente a la asociacién Ibuprofeno 400 mg / Cafeina 65 mg, que se
encuentra inscripto en el REM de esta Administracion Nacional y
comercializado como venta libre.

Que por todo lo expuesto, la DERM concluye que considera
aceptable la aprobacién como especialidad medicinal del producto
CEFALEX MAX / DEXIBUPROFENO - CAFEINA, forma farmacéutica
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, CONDICION DE VENTA BAJO RECETA, por

haber cumplido con los requisitos de seguridad y eficacia compatibles con

o~ 3



#2015 — Ano del Bicentenario del Congreso de los Pueblos Libre™

sgrosicion e 4435

Ministeri de Salud
Secretaria de Politica y
Regulacion Sanitaria
ANMAT.
un articulo 5° del Decreto 150/92 (t.o. Dec.n177/93).

Que los datos identificatorios caracteristicos a ser transcriptos
en los proyectos de la Disposicion Autorizante y del Certificado
correspondiente, han sido' convalidados por las &reas técnicas
precedentemente citadas.

Que la Direccion General de Asuntos Juridicos de esta
Administracion Nacional, ha tomado intervencién de su competencia.

Que corresponde autorizar la inscripcion en el REM de ia
especialidad medicinal objeto de la solicitud.

Que se actua en virtud de las facultades conferidas por los

Decretos 1490/92 y 1886/14.

Por ello;

El ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1© - Autorizase la inscripcion en el Registro Nacional de
Especialidades Medicinales (REM) de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica de la especialidad medicinal
de nombre comercial CEFALEX MAX vy nombre/s genéric_o/s

DEXIBUPROFENO-CAFEINA, la que serd elaborada en la Republica
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Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de Tramite N° 1.2.4., por
LABORATORIOS BAGO S.A., con los Datos Identificatorios Caracteristicos
que figuran como Anexo I de la presente Disposicion y que forma parte
integrante de la misma.
ARTICULO 29 - Autorizanse los textos de los proyectos de rotulo/s y de
prospecto/s, figurando como Anexo II de la presente Disposicion y que
forma parte integrante de la misma.
ARTICULO 3° - Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcion en el REM, figurando como
Anexo III de la presente Disposicion y que forma parte integrante de la
misma.
ARTICULO 49 - En los rétulos y'prospectos_ autorizados debera figurar la
leyenda: “ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO
DE SALUD CERTIFICADO N°..;”, con exclusion de toda otra leyenda no
contemplada en la norma legal vigente.
ARTICULO 5° - Con caracter previo a la comercializacién del producto
cuya inscripcion se autoriza por la presente disposicion, el titular del
mismo debera notificar a esta Administracion Nacional la fecha de inicio de
la elaboracién o importacion del primer lote a comercializar a los fines de
realizar la verificacion técnica consistente en la constatacion de la

capacidad de produccion y de control correspondiente.
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ARTICULO 69 - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3°
sera por cinco (5) afios, a partir de la fecha impresa en el mismo.
ARTICULO 7° - Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de
Especialidades Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas
notifiquese al interesado, haciéndole entrega de la copia autenticada de la
presente Disposicién, conjuntamente con sus Anexos I, II,'y I1I. Girese a
la Direccion de Gestidn de Informacién Técnica a los fines de confeccionar
el legajo correspondiente; cumplido, archi\'/ese.

EXPEDIENTE N©:1-0047-0000-020608-13-3

DISPOSICION No: :
4435

ing. ROGEL‘ONL?:EZ
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ANEXO I
DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS

DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE

DISPOSICION ANMAT Ne: 443 5

Nombre comercial: CEFALEX MAX

Nombre/s genérico/s: DEXIBUPROFENO - CAFEINA

Forma/s farmacéutica/s: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracion: CALLE 4 N© 1429, LA PLATA, PROVINCIA DE
BUENOS AIRES (LABORATORIOS BAGO S.A.)

Los siguientes datos identificatorios autorizados por |a presente

disposicion se detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: CEFALEX MAX

Clasificacion ATC: MO1AE51.

Indicacién/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO
SINTOMATICO DEL DOLOR LEVA A MODERADO: DOLOR DE CABEZA,

' ! AFECCIONES DENTARIAS, DOLORES CORPORALES, DOLORES
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MENSTRUALES.

Concentracion/es: 65 mg de CAFEINA, 300 mg de DEXIBUPROFENO.
Férmula completa por unidad de forma farmacéutica é porcentual:
Genérico/s: CAFEINA 65 mg, DEXIBUPROFENO 300 mg.

Excipientes: ANHIDRIDO SILICICO COLOIDAL 3.2 mg, HIPROMELOSA
22.1 mg, CARBOXMETILCELULOSA CALCICA 22 mg, OPADRY WHITE QY-
S5-732215.9 mg, ROJO ALLURA 0.7 mg, OPADRY II YS-19-19054 CLEAR
3.5 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA C.S.P. 700 mg.

Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.

Via/s de administracién: ORAL.

Envase/s Primario/s: BLISTER ALUMINIO Y PVC

Presentacion: ENVASES.CONTENIENDO 10, 15, 20, 25, 30, 80, 100, 500 Y
1000 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LAS CUATRO ULTIMAS PARA
USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10, 15, 20, 25,
30, 80, 100, 500 Y 1000 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LAS
CUATRO ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUS.IVO. ‘

Periodo de vida atil: 24 MESES.

Forma de conservacion: TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 25°C.

Condicion de expendio: BAJO RECETA.

Nombre 6 razdn social y domicilio del establecimiento elaborador: CALLE 4
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NO 1429, LA PLATA, PROVINCIA DE BUENOS AIRES (LABORATORIOS
BAGO S.A.).
Domicilio del laboratorio de control de calidad propio: : CALLE 4 N© 1429,

LA PLATA, PROVINCIA DE BUENOS AIRES.

DISPOSICION No: 4 4 3 5

R
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Ing. ROGELIO LOPEZ
Adrnlnlstrador Nacional
ANMAT
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ANEXO II
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S
DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE

DISPOSICION ANMAT NO:

Ing. ROGELIO LOPEZ

Admlnlstrador Nacional
ANMAT

10
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PROYECTO DE ROTULO

0:5 JUN ;3
Cefalex Max
Dexibuprofeno 300 mg
Cafeina 65 mg

Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA

Cada Comprimido Recubierto de Cefalex Max contiene: Dexibuprofeno 300 mg y Cafeina
65 mg. Excipientes: Carboximetilcelulosa Calcica, HlPromelosa Anhidrido Silicico Coloidal,
Talco Celulosa Microcristalina, Opadry OY-S- 7322( , Rojo Allura, Opadry II YS-19-19054

Clear™
oD Opadly OY-5-7322 estd compuesto por: Hipromelosa, Didxido de Titanio y Triacetina.
"2 Opadry II YS-19-19054 Clear estd compuesto por: Hipromelosa, Maltodextrina y Triacetina,

Contenido: Envase conteniendo 10 Comprimidos Recubiertos.

Conservar el producto a una temperatura no mayor de 25° C. Mantener en su envase
original.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro.

ABagé

Etica al servicio de la salud

LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracion: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
Atres. Tel.: (011) 4344-2000/19.

Director Técnico: Juan Manue! Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires, Tel.: (0221) 425-9550/54.

N° |ote: ‘ ' i

Vencimiento:

NOTA: Los envases conteniendo 15, 20, 25 y 30 Comprimidos Recubiertos llevardn el
mismo texto.

SAGOSA { ABORATOMOS BAGO.S. Ao

PEVERRIA NADINA HRYCIUi¢
FALETAUEUTICA CO-DIRECTORA TEC

W 11.7 N ~
Mu- 11.742 FARMACEUTICA ts Ba o)
Me. 11,882 g

Etica al servicio de lu salud
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PROYECTO DE ROTULO

Cefalex Max

Dexibuprofeno 300 mg
Cafeina 65 mg

Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA

Cada Comprimido Recubierto de Cefalex Max contiene: Dexibuprofeno 300 mg y Cafeina
65 mg. Excipientes: Carboximetilcelulosa Calcica, Hipromelosa, Anhidrido Silicico Coloidal,
Talco Celulosa Microcristalina, Opadry OY-8-7322¢ ).-R"OJOAllura Opadry II YS-19-19054

Clear” s
D Opadry OY-5-7322 estd compuesto por: Hipro osa,fléxu}p,\ag,’l"uﬁao y Triacetina.
Ed
2 Opadry 11 YS-19-19054 Clear estd compue popH fmmélgsﬁ Maltodextrina y Triacctina.

TN

Contemdo Envase contenigato Qxﬁpmp idos Recubiertos.
-
Conservar el prodncm ﬁa‘ﬁ; emperatura no mayor de 25° C, Mantener en su envase
original.

“ __-'

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro.

ABagé

Etica al servicio de la salud

LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracién: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
Aires, Tel.: (011) 4344-2000/19.

Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.

N° lote;
Vencimiento:

NOTA: Los envases conteniendo 100, 500 y 1000 Comprimidos Recubiertos llevaran el
mismo texto.

L.AB'r’.c.r::'\gﬂ Copmecin RYCI
e S irecrons A
EUTIC,A " A::‘“,?%“;"ZCA Bago

Ma. 11.742 Etica al servicio de la salud
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PROYECTO DE PROSPECTO ~ -

Cefalex Max
Dexibuprofeno 300 mg
Cafeina 65 mg

Comprimidos Recubiertos

Industria Argentina
EXPENDIO BAJO RECETA

FORMULA
Cada Comprimide Recubierto contiene: Dexibuprofeno 300 mg, Cafeina 65 mg. Excipientes:
Carboximetilcelulosa Célcica, Hipromelosa, Anhidrido Silicico Coloidal, Talco, Celulosa
Microcristalina, Opadry OY-S-73220 , Rojo Allura, Opadry II YS-19- 19054 Clearm)
( h Opadry OY-S-7322 estd compuesto por: Hipromelosa, Didxido de Titanio y Triacetina.

2 Opadry 11 Y§-19-19054 Clear estd compuesto por: Hipromelosa, Maltodextrina y Triacetina.

ACCION TERAPEUTICA
Analgésico. Antiinflamatorio. Antifebril.
Codigo ATC: MO1AES].

INDICACIONES
Esté indicado para el tratamiento sintomatico del dolor moderado a leve: dolores de cabeza,
afecciones dentarias, dolores corporales, dolores menstruales.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES

Accion farmacologica

El Dexibuprofeno (= S(+)-ibuprofeno) es el enantiomero farmacolégicamente activo del
ibuprofeno, un AINE no seleclivo. Se cree que su mecanismo de accidén es debido a la
inhibicion de la sintesis de prostaglandinas. En humanos reduce el dolor, inflamacién y fiebre
¢ inhibe reversiblemente la agregacion plaquetaria inducida por ADP - y colageno.

La adicién de Cafeina aumenta el efecto antinociceptivo del Dexibuprofeno.

Farmacocinética

Dexibuprofeno

Absorcion :

Tras su administracion por via oral, Dexibuprofeno se absorbe bien, principalmente en el
intestino delgado.

Los niveles plasmaticos maximos se alcanzan a las 2 horas tras su administracion oral, similar
a las preparaciones convencionales de ibuprofeno.

Distribucion
El volomen de distribucién del Dexibuprofeno es de aproximadamente 10-11 litros y la vnidn a
proteinas plasmaticas es aproximadamente de] 99%. El Dexibuprofcno puede atravesar la barrera

LABORMDHiO
NADINA M, CEUK
l NS UAGE s CO-DIRECTORA TECNICA Bago
' DT LA FARMACEUTICA
|A||MALT l'“;(,g Mg, 11.832 Ftica al servicie de la salid
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placentaria y se detectan trazas (1% del nivel plasmatico) en la leche materna.

Biotransformacién y eliminacion .

Después de su transformacion metabdlica en el higado (hidroxilacién, carboxilacién), Jos
metabolitos farmacolégicamente inactivos son excretados en su totalidad, principalmente a
través de los rifiones (90%), aunque también en la bilis. La vida media de eliminacién es de
1,8-3,5 horas.

Cafeina

La Cafeina se absorbe ripidamente y por completo después de la administracion oral, con
picos de concentracién mdximos entre 5 y 90 minutos después de dosis en ayunas. No hay
evidencia de metabolismo presistémico. La eliminacién es casi exclusivamente por
metabolismo hepético en adultos.

En los adultos, se produce una marcada variabilidad en la tasa de eliminacién. El promedio de
vida media de eliminacion plasmaética es de 4,9 horas con un rango de 1,9-12,2 horas. La
Cafeina se distribuye en todos los fluidos corporales. La media de unién a proteinas
plasmiticas es de 35%.

La Cafeina se metaboliza casi totalmente a través de la oxidacién, desmetilacién y acetilacién
y se excreta en Ja orina. Los metabolitos principales son 1-metilxantina, 7-metilxantina, 1,7-
dimethylxantina (paraxantina). Metabolitos menores incluyen dcido 1-metildrico 5-acetamilo-
6-formilamino-3-methyluracilo (AMFU).

Poblaciones especiales

Pacientes con disfuncién renal y hepdtica

Se sugiere una reduccion de dosis en pacientes con disfuncién renal y especial precaucidn
debido a la inhibicidn de la sintesis renal de prostaglandinas.

La eliminacién de Dexibuprofeno y Cafeina puede ser ligeramente inferior en pacientes con
cirrosis hepética.

POSOLOGIA / DOSIFICACION - MODO DE ADMINISTRACION

La dosis se adaptara al criterio médico y al cuadro clinico del paciente. Como posologia
media de orientacion, se aconseja: :

Adultos a partir de los 18 aiios

Cefalex Max 1 comprimido recubierto dos o tres veces por dia (cada 12 u 8 horas)

Si es claramente necesario en pacientes con procesos agudos o exacerbaciones, la dosis puede ;
aumentarse temporalmente hasta 1 comprimido cada 6 horas (dosis diaria maxima: 1.200 mg
de Dexibuprofeno y 260 mg de Cafeina).

Modo de administracion

Los comprimidos recubiertos pueden tomarse solos o con alimentos. En general, es preferible
tomar los antiinflamatorios no esteroideos durante las comidas para reducir la irritacion
gastrointestinal, especialmente durante su uso crénico. No obstante, cabe esperar un ligero

% \ a2
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retraso en el inicio de la accion terapéutica cuando se administra este medicamento durante o
inmediatamente después de comidas abundantes.

Poblaciones especiales

Niiios y adolescentes
No existen estudios en nifios y adolescentes (menores de 18 afios). Dado que no se ha
establecido su seguridad y eficacia en estos grupos de edad, no se recomienda su uso.

Pacientes de edad avanzada

No se requiere ajustar la dosis en la poblacion de edad avanzada. Sin embargo, debe
considerarse una reduccién individual de la dosis y valoracién debido al aumento de
susceptibilidad a las reacciones adversas gastrointestinales en esta poblacion.

Insuficiencia hepatica
Los pacientes con disfuncidn hepética leve o moderada deberan iniciar el tratamiento con
dosis reducidas y ser cuidadosamente vigilados.

Insuficiencia renal
En pacientes con disfuncidn renal leve o moderada debera reducirse la dosis inicial.

CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad conocida al Dexibuprofeno, a otros AINE, a la Cafeina o a alguno de los
excipientes del producto.

Pacientes en los que sustancias de accidn similar (por ¢j., dcido acetilsalicilico u otros AINE)
desencadenen crisis de asma, broncoespasmo, rinitis aguda, o bien sean causa de pdlipos
nasales, urticaria o edema angioneurético.

Antecedentes de hemorragia digestiva o perforacxén relacionada con la administracién previa
de antiinflamatorios.

Ulcera péptica o hemorragia digestiva activa o recurrente (dos 6 mas episodios distintos con
ulceracién o sangrado comprobados).

Hemorragia cerebrovascular y otras hemorragias activas.

Enfermedad de Crohn o colitis ulcerosa, ambas en fase activa.

Insuficiencia cardiaca grave.

Insuficiencia renal grave (clearance de creatinina <30 ml/min).

Importante deterioro de la funcién hepética.

Embarazo. Lactancia.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Los efectos adversos pueden minimizarse usando la dosis minima eficaz durante ¢l menor
tiempo posible para el control de lus sintomas.

Debe evitarse el uso concomitante de Dexibuprofeno con otros antiinflamatorios incluyendo
los inhibidores selectivos de la ciclooxigenasa-2.

A L ZeTTEVERRIA NADINA RYCIUK
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Riesgos gastrointestinales

La poblacién de edad avanzada tiene una mayor frecuencia de reacciones adversas a los
AINE, especialmente sangrado y perforacion gastrointestinal que pueden ser fatales.

Se han notificado con todos los AINE casos de sangrado, ulceracién y perforacion
gastroiniestinal, que pueden ser fatales, en cualquier momento del tratamiento, con o sin
sintomas de alerta o sin historia previa de eventos gastrointestinales serios.

El riesgo de sangrado, ulceracién o perforacion gastrointestinal es mayor con el aumento de la
dosis de AINE, en pacientes con historia de tlcera, particularmente si estd complicada con
hemorragia o perforacién, alcoholismo y en poblacion de edad avanzada. Estos pacientes
deben comenzar el tratamiento con la dosis mas baja disponible. Para estos pacientes debe
considerarse el tratamiento combinado con agentes protectores (por ej. inhibidores de la
bomba de protones), al igual que para pacientes que requieren una dosis baja concomitante de
aspirina u otros medicamentos que pudieran aumentar el riesgo gastrointestinal.

Los pacientes con antecedentes de toxicidad Gl, y particularmente la poblacion de edad
avanzada, deben notificar la aparicion de cualquier sintoma abdominal (especialmente el
sangrado gastrointestinal) sobre todo en las etapas iniciales del tratamiento. -
Se debe recomendar precaucion a los pacientes que reciben medicacién concomitante que
pudiera aumentar el riesgo de ulceracidn o de sangrado, tales como corticosteroides,
anticoagulantes como la warfarina o el acenocumarol, inhibidores selectivos de la recaptacion
de serotonina o agentes antiagregantes como la aspirina.

Cuando aparece sangrado o ulceracion gastrointestinal en pacientes que estan tomando AINE,
el tratamiento debe interrumpirse.

Los AINE deben ser administrados con precaucién en pacientes con anfecedentes de
enfermedad gastrointestinal (colitis ulcerosa, enfermedad de Crohn) con el fin de evitar una
exacerbacion de sus sintomas.

Hipersensibilidad

Como con otros AINE, también pueden producirse reacciones alérgicas, incluyendo
reacciones anafilacticas/anafilactoides, sin exposicién previa al medicamento.

En pacientes que sufren, o con historia previa, de asma bronquial, los AINE deben emplearse
con precaucioén ya que éstos pueden causar broncoespasmo en estos pacientes.

Efectos cardiovasculares y cerebrovasculares

Debe realizarse un adecuado control y advertencias apropiadas a pacientes con antecedentes
de hipertensién y/o insuficiencia cardiaca congestiva leve a moderada dado que se ha
informado de casos de retencion de liquidos y edemas en asociacidn con la administracion de
AINE.

Ensayos clinicos y datos epidemiolégicos sugieren que el uso de ibuprofeno, particularmente
a dosis elevadas (2400 mg diarios) y en tratamientos prolongados, puede estar asociado con
un pequefio incremento en el riesgo de eventos trombdticos arteriales (por ¢j., infarto de
miocardio o accidente cerebrovascular). En conjunto, estudios epidemioldgicos no sugieren
que ibuprofeno a dosis bajas (por ejemplo, <1200 mg diarios) estén asociadas con un
incremento en el riesgo de infarto de miocardio. No hay datos suficientes para excluir de
dicho riesgo al Dexibuprofeno.

Los pacientes con hipertensién no controlada, insunficiencia cardiaca congestiva, cardiopatia
isquémica estabilizada, enfermedad arterial periférica y/o enfermedad cerebrovascular sélo
deben ser tratados con ibuprofeno tras una cuidadosa consideracién. Similar consideracion
debe realizarse antes de iniciar un tratamiento a largo plazo en pacientes con factores de
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riesgo cardiovasculares (por ejemplo, hlpertensmn hiperlipidemia, diabetes mellitus,
fumadores).

Efectos renales y hepdticos

La administracion a pacientes con enfermedad hepitica o renal debe realizarse con
precaucion; debe considerarse el riesgo de retencion de liquidos, edema y deterioro de la
funcion renal. Si se administra en estos pacientes, la dosis de Dexibuprofeno debe ser lo mas
baja posible y debe controlarse regularmente la funcién renal.

Como con otros AINE, Dexibuprofeno puede estar asociado a efectos adversos renales, que
pueden dar lugar a nefritis glomerular, nefritis intersticial, necrosis papilar renal, sindrome
nefrotico e insuficiencia renal aguda.

Como con todos los AINE, Dexibuprofeno puede aumentar los niveles plasméticos de
nitrégeno, de urea y de creatinina.

Como con otros AINE, Dexibuprofeno puede producir pequeiios incrementos transitorios de
algunos pardmetros hepiticos, y también aumentos significativos de la SGOT vy Ja SGPT. En
caso de producirse un aumento importante de estos pardmetros, debera suspenderse el
tratamiento.

En general, el emplec habitual de analgésicos, especialmente la combinacién de varios de
ellos, puede dar lugar a lesiones renales persistentes, con riesgo de insuficiencia renal
(nefropatia por analgésicos). Por tanto, las combinaciones con ibuprofeno u otros AINE
(incluidos los productos de venta libre ¢ inhibidores selectivos de 1a COX-2) deben evitarse.

Reacciones cutdneas

Las reacciones cutaneas graves, que pueden llegar a ser mortales, incluyendo dermatitis
exfoliativa, sindrome de Stevens-Johnson y necrélisis epidérmica téxica se han descrito muy
raramente asociadas al uso de AINE. El mayor riesgo de aparicion de estas reacciones en los
pacientes parece ser al inicio de la terapia, iniciAndose en la mayoria de los casos en e} primer
mes de tratamiento. El tratamiento con Dexibuprofeno debe interrumpirse inmediatamente
tras la primera aparicion de erupcidn cutinea, lesiones en las mucosas o cualquier otro signo
de hipersensibilidad.

Coagulacién

Al igual que con otros AINE, Dexibuprofeno puede inhibir de forma reversible la agregacién
y la funcién plaquetarias, y prolongar el tiempo de hemorragia. Se recomienda precaucion en
los pacientes con diatesis hemorragica y otros trastornos de la coagulacion cuando se
administre Dexibuprofeno concomitantemente con anticoagulantes orales.

Los resultados de estudios preclinicos sugieren que la administracidn de AINE como el
Dexibuprofeno junto con acido acetilsalicilico a dosis bajas pueden perjudicar la inhibicion de
la agregacion plaquetaria que produce el acido acetilsalicilico. Esta interaccion puede reducir
los efectos cardioprotectores. Por lo tanto, debe tomarse especial precaucion si Dexibuprofeno
se utiliza por largo tiempo de forma concomitante con bajas dosis de 4cido acetilsalicilico.

Advertencias adicionales y precauciones de empleo

Si se administra para dolor agudo cuando se requiere un alivio rapido del dolor, algunos

pacientes pueden experimentar un retraso en el inicio de la accién debido a que si

Dexibuprofeno se toma con alimentos se prolonga el tiempo para alcanzar los niveles

plasmaéticos méximos.

Los pacientes sometidos a tratamiento de larga duraciér\co?/xibupmfeno deberén ser
5
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conirolados como medida de precaucion (funciones renal y hepatica, funcion
hematoldgica/recuentos hematicos).

Dexibuprofeno debe administrarse asimismo con cautela a pacientes con lupus eritematoso
sistémico y enfermedad mixta del tejido conjuntivo, por su mayor predisposicién a sufrir los
efectos adversos de los AINE a nivel renal y en el SNC, incluyendo meningitis aséptica.

Los AINE pueden enmascarar los sintomas de las infecciones.

Excepcionalmente, la varicela pucde ser el origen de infecciones cutdneas graves vy
complicaciones en tejido blando. Hasta la fecha, no puede descartarse el papel de los AINE en
el empeoramiento de estas infecciones. Por lo tanto, es aconsejable evitar la administracién de
Dexibuprofeno en caso de varicela. ~
Durante tratamiento prolongado con dosis elevadas, la toma no prescripta de analgésicos sin
seguir las indicaciones recomendadas, puede producir cefaleas que no deben tratarse en
ninglin caso aumentando la dosis del medicamento.

El uso de farmacos que inhiben la sintesis de prostaglandinas puede perjudicar de forma
reversible la fertilidad y no estin recomendados en mujeres que estan intentando concebir. En
mujeres que tienen dificultades para la concepcién o se encuentran en tratamiento de
fertilidad, debe de valorarse la interrupcion del tratamiento con Dexibuprofeno.

Debido al contenido de Cafeina, Cefalex Max debe ser administrado con precaucion en
pacientes con gota, hipertiroidismo y arritmia. Se debe asimismo limitar la ingesta de
productos que contengan Cafeina durante su administracidn, ya que el exceso de Cafeina
puede producir nerviosismo, irritabilidad, insomnio y taquicardia ocasional.

Carcinogénesis, mutagénesis y trastornos de la fertilidad

En los estudios comparativos de toxicidad por administracién (nica y repetida, toxicidad
sobre la reproduccion y mutagenicidad, se ha demostrado que el perfil toxicologico de
Dexibuprofeno es comparable al de ibuprofeno y no revela otros riesgos de toxicidad
especifica o carcinogenicidad en humanos.

Ibuprofeno inhibio la ovulacion en el congjo y perjudicé la implantacion en distintas especies
animales (conejo, rata, raton). La administracién de- inhibidores de la sintesis de
prostaglandinas inchuido ibuprofeno (en la mayoria de dosis més altas que las utilizadas
| terapéuticamente) a los animales prefiados, da como resultado un aumento de las pérdidas pre-
y post-implantacion, de la mortalidad embrio-fetal y de la incidencia de malformaciones.

A niveles altos de dosis tdxicas para las madres, la Cafeina también ha demostrado efeclos
teratogénicos en estudios con animales.
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Embarazo
La inhibicién de la sintesis de prostaglandinas puede afectar negativamente el embarazo y/o el
desarrollo embrio-fetal.
Los datos obtenidos de estudios epidemioldgicos sugieren un aumento del riesgo de aborto,
malformaciones cardiacas y gastrosquisis tras ¢l uso de un inhibidor de la sintesis de
prostaglandinas al comienzo de la gestacion. El riesgo absoluto de malformaciones
cardiovasculares se incrementd desde menos del 1% hasta aproximadamente el 1,5%. Se cree
que el riesgo aumenta con la dosis y la duracién del tratamiento.
En animales, los resultados tras la administracion de un inhibidor de la sintesis de
prostaglandinas han mostrado un incremento en la pérdida pre- y post-implantacién y en
letalidad embrio-fetal. Ademés, se ha notificado un aumento de la incidencia de varias
malformaciones, incluyendo malformacién cardiovascular, en animales a los que se ha
administrado un inhibidor de la sintesis de prostaglandinas durante el periodo de
organogénesis.
Durante el primer y segundo trimestre del embarazo, no deben administrarse AINE a menos
que sea claramente necesario. Si se indican AINES durante el primer o el segundo trimestre
del embarazo, la dosis debe ser lo més baja y la duracion del tratamiento lo mas corta posible.
Durante el tercer trimestre dei embarazo, todos los inhibidores de la sintesis de
prostaglandinas pueden exponer al feto a:
e  Toxicidad cardio-pulmonar (con cierre prematuro del ductus arteriosus e hipertension
pulmonar).
. Disfuncion renal, que puede progresar a insuficiencia renal con oligohidramnios; y
pueden exponer a la madre y al recién nacido, al final del embarazo, a:
> Posible prolongacién del tiempo de sangrado, un efecto antiagregante que puede
ocurrir incluso a dosis muy bajas, )
» Inhibicién de las contracciones uterinas dando lugar a un retraso y prolongacién del
parto.
Por tanto, durante ¢l tercer trimestre de embarazo, el Dexibuprofeno esta contraindicado.
Se aconseja a las mujeres embarazadas limitar la ingesta de Cafeina al minimo, ya que los
datos disponibles sobre el efecto de la Cafeina en el feto humano sugieren un riesgo potencial.

Lactancia .

Ibuprofeno y Cafeina se excretan escasamente por la leche materna. Se puede dar el pecho
tomando Dexibuprofeno si la dosis es baja y el tratamiento es corto. Debido al contenido en
Cafeina, el comportamiento del nifio durante la lactancia puede verse influido (excitacion,
alteracion del patrén normal del suefio).

Poblaciones especiales

Nifios y adolescentes menores de 18 aitos
La seguridad y eficacia no han sido evaluadas, por lo que no se recomienda su usc en este
grupo ctario.

Pacientes de edad avanzada
En base a consideraciones médicas generales, se debe tener precaucidon en pacientes de edad
avanzada, especialmente en aquellos con bajo peso corpor

WK
CO~DIRECTORA TECNICA B .
FARMACEUTICA ago

Ma. 11.882 !
Etica al servicio de la salud




443

| ORIGJNAL[

Interacciones medicamentosas y otras formas de interaccién

Dexibuprofeno

La informacion descrita en esta seccion se basa cn [a experiencia previa con otros AINE, En
general, los AINE deben emplearse con precaucién con otros farmacos que pueden aumentar
el riesgo de ulceracion gastrointestinal, hemorragia gastrointestinal o disfancién renal.

No se recomienda su uso concomitante con:

Anticoagulantes: Los AINE pueden aumentar los efectos de los anticoagulantes, como la
warfarina o el acenocumarol. Deben realizarse tests de coagulacién (RIN, tiempo de
sangrado) al inicio del tratamiento con Dexibuprofeno y, si es necesario, ajustar la dosis del
anticoagulante.

Metotrexato: administrado a dosis de 15 mg/semana o superiores: Si se administran AINE y
metotrexato dentro de un intervalo de 24 horas, puede producirse un aumento del nivel
plasmatico de metotrexato a consecuencia de un descenso de su clearance renal, aumentando
asi el riesgo potencial de toxicidad por metotrexato. Por ello, en los pacientes que reciben
tratamiento con dosis elevadas de metotrexato, el uso concomitante de Dexibuprofeno no est4
recomendado.

Litio: Los AINE pueden incrementar los niveles plasmaticos de litio por reduccion de su
clearance renal. La administracion conjunta no estd recomendada. Si la combinacién resulia
necesaria deberan realizarse frecuentes controles de litio. Debe considerarse la posibilidad de
reducir la dosis de litio.

Oiros AINE y salicilatos (dcido acetilsalicilico a dosis superiores a las utilizadas para el
tratamiento antiagregante, aproximadamente 100 mg/dia): Debe cvitarse el uso simultaneo
con otros AINE, incluyendo los inhibidores selectivos de la ciclooxigenasa 2, pues la
administracion de diferentes AINE puede aumentar el riesgo de Glcera gastrointestinal y de
hemorragias.

Se recomienda precaucién en el uso con:

Antihipertensivos: Los AINE pueden reducir la eficacia de los betabloqueantes, posiblemente
debido a la inhibicién de la formaciéon de prostaglandinas vasodilatadoras. El uso
concomitante de AINE con inhibidores de la ECA o antagonistas del receptor de la
angiotensina II, puede asociarse con un aumento del riesgo de insuficiencia renal aguda,
especialmente en pacientes con funcién renal previamente deteriorada. Cuando se administran
a pacientes de edad avanzada y/o a pacientes deshidratados, esta combinacion puede conducir
a un fallo renal agudo por accion directa sobre la filtracién glomerular. Al inicio del
tratamiento, se recomienda un cuidadoso control de la funcion renal. Ademds, la
administracion crénica de AINE puede reducir tedricamente el efecto antihipertensivo de los
antagonistas del receptor de la angiotensina I, tal como se ha comunicado con los inhibidores
de la ECA. Por tanto, se recomienda precaucion si se utiliza esta combinacion, debiéndose
ademds controlar cuidadosamente la funcién renal al inicio del tratamiento (debe aconsejarse
a los pacientes a que mantengan una adecuada ingesta de liquidos).

Ciclosporina, tacrolimus, sirolimus y antibioticos aminoglucésidos: Su administracion
simultidnea con AINE puede aumentar el riesgo de nefrotoxicidad debido a la reduccién de la
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sintesis renal de prostaglandinas. En caso de administrarse concomitantemente,
vigilarse estrechamente la funcién renal, especialmente en pacientes de edad avanzada.

Corticosteroides: Incremento del riesgo de tlcera o de hemorragia gastrointestinal.

Digoxina: Los AINE pueden elevar los niveles plasmaticos de digoxina, aumentando asi el
riesgo de toxicidad por digoxina.

Merotrexato administrado a dosis bajas, inferiores a 15 mg/semana: Dexibuprofeno puede
aumentar los niveles de metotrexato. Si se utiliza en combinacién con metotrexato a dosis
bajas, se vigilardn estrechamente los valores hematicos del paciente, sobre todo durante las
primeras semanas de administracién simultinea. Serd asimismo necesario aumentar la
vigilancia en caso de deterioro de la funcién renal, por minimo que sea, y especialmente en
pacientes de edad avanzada, asi como vigilar la funcién renal para prevenir una posible
disminucidn del clearance de metotrexato.

Fenitoina: Algunos AINE pueden desplazar la fenitoina de los sitios de unidn a las proteinas,
originando un posible aumento de sus niveles plasmaticos y toxicidad. Aunque la evidencia
clinica de esta interaccion es limitada, se recomienda un ajuste de la dosis de fenitoina basado
en la monttorizacién de sus concentraciones plasmaticas y/o en la observacion de signos de
toxicidad.

Fenitoina, fenobarbital y rifampicina: La administracion concomitante de agentes inductores
de laCYP2C8 y CYP2C9 pueden disminuir los efectos de Dexibuprofeno.

Agentes antiagregantes e inhibidores selectivos de la recaptacion de la serotonina (ISRS):
Puede aumentar el riesgo de hemorragia gastrointestinal.

Tiazidas, sustancias relacionadas con las tiazidas, diuréticos del asa y diuréticos
ahorradores de potasio: El empleo conjunto de AINE y un diurético puede incrementar el
riesgo de fallo renal secundario a una reduccién del flujo sanguineo renal.

Fdarmacos que aumentan los niveles plasmdticos de potasio: Se ha notificado que los AINE
aumentan los niveles plasmaticos de potasio. Por lo tanto, se requiere tener especial
precaucion durante el tratamiento concomitante con otros firmacos que aumenten los niveles
séricos de potasio (tales como los diuréticos ahorradores de potasio, inhibidores de la ECA,
antagonistas de los receptores de la angiotensina [I, inmunosupresores como ciclosporina o
tacrolimus, trimetoprima y heparinas) y se deben controlar los niveles séricos de potasio.

Tromboliticos, ticlopidina y otros agentes antiagregantes: Dexibuprofeno inhibe la
agregacion plaquetaria por inhibicion de la ciclooxigenasa plaquetaria. Por ello, se
recomienda precaucion cuando Dexibuprofeno se combine con tromboliticos, ticlopidina y
otros antiagregantes debido al riesgo de que aumente el efecto antiplaquetario.

Antidiabéticos orales: El uso concomitante de un AINE y una sulfonilurea puede causar
fluctuaciones en el nivel plasmatico de glucosa. Por lo tanto, se requiere un control apropiado.

Zidovudina (Azidotimidina): Se ha reportado que €l uS\coﬁcomitante de AINE y zidovudina
9
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aumenta el riesgo de hemartrosis y hematoma en pacientes con hemofilia.

Pemetrexed: Dosis altas de AINE pueden aumentar la concentracion de pemetrexed. En
pacientes con deterioro de la funcién renal, el uso concomitante de AINE a dosis altas debe
evitarse dos dias antes y dos dias después de la administracién de pemetrexed.

Alcohol: Un consumo excesivo de alcohol durante el tratamiento con AINE puede aumentar
los efectos adversos gastrointestinales.

Cafeina

Agentes hipndticos (por ej. benzodiazepinas, barbitiricos, antihistaminicos, etc.): El uso
concomitante puede reducir el efecto hipnético, o antagonizar el efecto anticonvulsivante de
tos barbitiricos. El uso concomitante, por lo tanto, no es recomendable. En caso necesario, Ia
combinacion podria ser més atil por la mafiana.

Litio: La supresion de Cafeina aumenta los niveles de litio en suero ya que el clearance renal
del litio puede verse incrementado por la Cafeina. De este modo, cuando se retira la Cafeina,
puede ser necesario reducir la dosis de litio. El uso concomitante, por tanto, no es
recomendable,

Disulfiram: Los pacientes alcohélicos en deshabituacion utilizando tratamiento con disulfiram
deben ser advertidos de evitar el uso de Cafeina para cvitar el riesgo de empeoramiento del
sindrome de abstinencia al alcohol debido a la estimulacién cardiovascular y cerebral
producida por la Cafeina.

Sustancias tipo efedrina: Su combinacién podria tener un mayor potencial de dependencia. El
uso concomtitante, por lo tanto, no es recomendable.

Simpaticomiméticos o levotiroxina: Su combinacién podria tener un efecto taquicédrdico

mayor debido a la sinergia. El uso concomitante, por lo tanto, no es recomendable.

Teofilina: El uso concomitante puede reducir la excrecién de la teofilina.

Antibacterianos del tipo quinolona (ciprofloxacine, enoxacino y dcido pipemidico),
terbinafina, cimetidina, fluvoxamina y contraceptivos orales: Aumento de la vida media de la
Cafeina debido a la inhibicidén de la via citocromo P—450 hepatica; por lo tanto, los pacientes
con trastornos hepéticos, arritmias cardiacas o epilepsia latente deben evitar Ja ingesta
concomitante de Cafeina.

Nicotina, fenitoina y fenilpropanolamina: Disminuyen la vida media de eliminaciéon de la
Cafeina,

Clozapina: La Cafeina aumenta los niveles séricos de clozapina debido a la probable
interaccién a través de mecanismos farmacocinéticos y farmacodindmicos. Los niveles séricos
de clozapina deben ser monitorizados. El uso concomitante, por lo tanto, no es recomendable.

Exdmenes complementanos La Cafeina puede invertir los efectos del dipiridamol sobre el
flujo sanguineo del miocardio, por lo que interfiere con los resultados de dicha prueba. Se
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Efectos sobre la capacidad para conducir vehiculos y utilizar maquinarias

Durante el tratamiento con Dexibuprofeno y Cafeina podrian aparecer mareos, fatiga,

somnolencia, vértigo o trastornos visuales como efectos adversos provocando una

disminucién de la capacidad de reaccidn del paciente. Este hecho debe tenerse en cuenta en

condiciones en las que se requiera un estado de alerta, como ocurre al conducir o utilizar

maquinaria. Si se administra una sola dosis o durante un periodo corto por lo general no es
necesario adoptar precauciones especiales.

t REACCTONES ADVERSAS

f Dexibuprofeno

La experiencia clinica ha demosirado que el riesgo de efectos secundarios inducidos por
Dexibuprofeno es comparable al del ibuprofeno racémico. Las reacciones adversas mas
frecuentes son de naturaleza gastrointestinal. Pueden aparecer tlceras pépticas, perforacién o
hemorragia gastrointestinal, en ocasiones mortal, particularmente en los pacientes de edad
avanzada,

Estudios clinicos comparativos y otros estudios de unas dos semanas de duracién muestran
una frecuencia aproximada de 8 a 20% de los pacientes con mayoritariamente efectos
gastrointestinales leves y una frecuencia mucho menor en poblaciones de bajo riesgo, como
durante tratamientos cortos © en usos ocasionales.

Muy frecuentes >1/10

Frecuentes >1/100, <1/10

Poco frecuentes >1/1000, <1/100

Raras >1/10 000, <1/1000

Muy raras <1/10 000

Desconocida: no puede estimarse a partir de datos disponibles

Infecciones e infestaciones

Muy raras: puede verse agravada la reaccién inflamatoria asociada a las infecciones (fascitis
necrotizantes).

Trastornos de la sangre y del sistema linfitico

Puede prolongarse el tiempo de sangrado.

Raras: casos de trastornos hematoldgicos incluyendo trombocitopenia, leucopenia,
ranulocitopenia, pancitopenia, agranulocitosis, anemia apldsica o anemia hemolitica.
Trastornos del sistema inmunolégico '

Poco frecuentes: plrpura (incluyendo pirpura alérgica), angioedema,

Raras: reaccion anafiléctica. '

Muy raras: reacciones de hipersensibilidad generalizada, incluyendo sintomas como fiebre
con erupcién, dolor abdominal, cefalea, nduseas y vémitos, signos de lesion hepatica, e
incluso meningitis aséptica. En la mayoria de los casos en los que se¢ ha reportado meningitis
aséptica con ibuprofeno algin tipo de enfermedad autoinmune subyacente estaba presente
como factor de riesgo (p. €j. lupus eritematoso sistémico u otras enfermedades del colageno).
En caso de reaccién de hipersensibilidad generalizada grave puede aparecer tumefaccién de
cara, lengua y laringe, broncoespasmo, asma, taquicardia, hipotensién y shock.
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Trastornos psiquiitricos

Poco frecuentes: ansiedad.

Raras: reacciones psicoticas, depresién, irritabilidad.

Trastornos del sistema nervioso

Frecuentes: somnolencia, cefalea, mareo, vértigo.

Poco frecuentes: insomnio, intranquilidad.

Raras: desorientacion, confusidn, agitacion.

Muy raras: meningitis aséptica (ver alteraciones del sistema inmune).
Trastornos oculares

Frecuentes: molestias visuales.

Raras: ambliopia toxica reversible.

Trastornos del oido y del laberinto

Poco frecuentes: tinnitus.

Raras: hipoacusia.

Trastornos gastrointestinales

Muy frecuentes: dispepsia, dolor abdominal.

Frecuentes: diarrea, nduseas, vomitos.

Poco frecuentes: hemorragias y ulceras gastrointestinales, gastritis, estomatitis ulcerosa,
melena.

Raras: Perforacion gastrointestinal, flatulencia, estrefiimiento, esofagitis, estenosis esofagica,
exacerbacion de enfermedad diverticular, colitis hemorragica inespecifica, colitis ulcerosa o
enfermedad de Crohn. Si se produjera hemorragia gastrointestinal, podria ser causa de anemia
y de hematemesis.

Trastornos de la piel y del tejido subcutineo

Frecuentes: Erupcién cutanea.

Poco frecuentes: Urticaria, prurito,

Muy raras: Eritema multiforme, necrélisis epidérmica, lupus eritematoso sistémico, alopecia,
reacciones de fotosensibilidad, reacciones bullosas incluyendo sindrome de Stevens-Johnson,
necrdlisis epidérmica toxica aguda (sindrome de Lyell) y vasculitis alérgica.

Trastornos respiratorios, toricicos y del mediastino

Poco frecuentes: rinitis, broncoespasmo.

Trastornos renales y urinarios

Muy raras: nefritis intersticial, sindrome nefrotico o insuficiencia renal.

Trastornos hepatobiliares

Raras: anomalias de la funcion hepatica, hepatitis e ictericia.

Trastornos generales

Frecuentes: astenia.

Retencion de liquidos, parece haber predisposicion en pacientes hipertensos con insuficiencia
renal.

Se ha reportado edema, hipertension e insuficiencia cardiaca relacionado con tratamiento con
AINE. '

Estudios clinicos y datos epidemioldgicos sugieren que el uso de ibuprofeno, especialmente a
dosis altas (2400 mg diarios), y en tratamiento a largo plazo, puede estar asociado con un
pequefio aumento del riesgo de eventos tromboticos arteriales (por ejemplo, infarto de
miocardio o ictus).
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SOBREDOSIFICACION

Dexibuprofeno

Dexibuprofeno tiene una toxicidad aguda escasa y los pacientes no han sufrido consecuencias
fatales incluso tras la administracién de dosis tnicas elevadas de hasta 54 g de ibuprofeno
(equivalente a 27 g de Dexibuprofeno, aproximadamente). La mayoria de los casos de
sobredosts han sido asintométicos. '

Existe un riesgo de sintomatologia con dosis >80-100 mg/kg de ibuprofeno.

La aparicién de los sintomas por sobredosis se produce habitualmente en un plazo de 4 horas.
Los sintomas leves son los mas comunes, e incluyen dolor abdominal, nduseas, vomitos,
letargia, somnolencia, cefalea, nistagmo, tinnitus y ataxia. Raramente han aparecido sintomas
moderados o intensos, como hemorragia gastrointestinal, hipotension, hipotermia, acidosis
metabolica, convulsiones, alteracidn de la funcién renal, coma, distress respiratorio del adulto
y episodios transitorios de apnea (en nifios muy pequefios después de ingerir grandes
cantidades).

El tratamiento es sintomdtico y no se dispone de antidoto especifico. Para cantidades que no
son probables que produzcan sintomas (menos de 50 mg/kg de Dexibuprofeno) se puede
administrar agua para reducir al maximo las molestias gastrointestinales. En caso de ingestién
de cantidades importantes, deber4 administrarse carbon activado.

El vaciado del estdomago mediante emesis sélo deberd plantearse durante los 60 minutos |
siguientes a la ingestién. Asi, no debe plantearse el lavado gastrico, salvo que el paciente haya
ingerido una cantidad de farmace que pueda poner en compromiso su vida y que no hayan
transcurrido mas de 60 minutos tras la ingestiéon del medicamento. El beneficio de medidas
como la diuresis forzada, la hemodidlisis o la hemoperfusién resulta dudoso, ya que
Dexibuprofeno se une intensamente a las proteinas plasmaticas.

Cafeina
Los sintomas comunes incluyen ansiedad, nerviosismo, inquietud, insomnio, excitacién,
temblores musculares, confusion, convulsiones. El consumo de dosis altas de Cafeina,
también podria estar asociado a hiperglucemia, taquicardia y arritmia cardiaca. Los sintomas
se controlan mediante la reduccion de la ingesta de Cafefna o la suspensién de la misma.
Ante la eventualidad de una sobredosificacién concurrir al Hospital mas cercano o
comunicarse con un Centro de Toxicologia, en especial:

o Hospital de Nitios Ricardo Gutiérrez. Tel.: (011) 4962-66606/2247,

o Hospital Pedro de Elizalde (ex Casa Cuna). Tel.: (011) 4300-2115,

e Hospital Nacional Prof. Dr, Alejandro Posadas. Tel : (011) 4654-6648 // 4638-7777.

PRESENTACIONES
Envases conteniendo 10, 15, 20, 25, 30, 80, 100 500 y 1000 Compr1m1dos Recubxertos de
color rojo, siendo las cuatro wltimas presentaciones para Uso hospitalario.

Conservar el producto a una temperatura no mayor de 25° C. Mantener en su envase
original.

AL IGUAL QUE TODO MEDICAMENTO, “Cefalex Max” DEBE SER MANTENIDO
FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
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Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro.
Prospecto autorizado por la AN.M.A.T. Disp. Nro.

| ABagé | |

Eticu al servicio de la salud

LABORATORIOS BAGO S.A.

Administracion: Bemardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF) Ciudad Auténoma de Buenos
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19.

Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico.

Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA) La Plata. Pcia. de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-9550/54.
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

- Cefalex Max
‘Dexibuprofeno 300 mg
Cafeina 65 mg

Comprimidos Recubiertos
: Industria Argentina
' EXPENDIO BAJO RECETA

o

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar el medicamento, porque
contiene informacién importante para usted.
¢ Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.
e Si tiene alguna duda, consulte a su médico y/o farmacéutico.
.» [Este medicamento se le ha recetado a usted y no debe darselo a otras personas, aunque
tengan los mismos sintomas, ya que puede perjudicarlas.
e Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico, incluso si se trata de efectos
adversos que no aparecen en este prospecto.

. Contenido del prospecto:

QUE ES CEFALEX MAX Y PARA QUE SE UTILIZA

QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR A TOMAR CEFALEX MAX
COMO TOMAR CEFALEX MAX

POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

CONSERVACION DE CEFALEX MAX

CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL

Sk~

———r e -

"1 QUE ES CEFALEX MAX Y PARA QUE SE UTILIZA

; Cefalex Max es un medicamento que combina dos sustancias activas (Dexibuprofeno y
¢ Cafeina) para calmar el dolor, desinflamar y disminuir la fiebre,

- Cefalex Max se utiliza para el alivio temporario de dolores de cabeza, afecciones dentarias,
, dolores corporales, dolores menstruales.

2.  QUE NECESITA SABER ANTES DE EMPEZAR TOMAR CEFALEX MAX

t No use este medicamento si usted presenta alergia al ibuprofeno, a la Cafeina o a cualquier

i otro ingrediente de la formulacion, alergia a la aspirina o a otros antiinflamatorios no

! esteroideos, insuficiencia hepdtica o renal, antecedentes de hemorragia digestiva o perforacién
‘ del tubo digestivo relacionada a un tratamiento previo con antiinflamatorios, tlcera o

" hemorragia digestiva activa o recurrente, hemorragia cerebrovascular u otra hemorragia

* activa, o se encuentra cursando ¢l tercer frimestre del embarazo.

Tenga especial cuidado con Cefalex Max si usted:
» Est4 tomando otro medicamento en forma regular, a fin de evitar posibles interacciones

entre los mismos.
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Conoce o sospecha que padece trastornos serios del higado y/o rifidn.
Sufre de presion alta y/o insuficiencia cardiaca.

Tiene antecedentes de tlcera géstrica o duodenal.

Consume 3 6 més vasos de bebidas alcohdlicas por dia.

Uso en nifios
Cefalex Max sdlo debe utilizarse en pacientes mayores de 18 afios de edad.

Embaraze

Las mujeres que estén embarazadas o que tengan intencién de quedarse embarazadas solo
deben utilizar Cefalex Max por expresa indicacion y bajo supervision del médico y en ningin
caso durante el tercer {rimestre.

Lactancia _
Dexibuprofeno y Cafeina pasan a la leche materna, por lo cual, si Ud. estd amamantando a su
bebé o tiene intencion de dar el pecho, no debe tomar Cefalex Max.

Pacientes de edad avanzada : :
Usar con precaucion en pacientes de edad avanzada, especialmente en los que tienen bajo
peso corporal.

Conduccion de vehiculos y uso de maquinarias _

Las respuestas individuales al medicamento pueden variar y ciertos efectos adversos de
Cefalex Max (tales como mareo y somnolencia) pueden afectar su capacidad para conducir o
usar maquinarias. Se recomienda no exceder la dosis indicada y tener en cuenta su respuesta
al medicamento.

Uso de otros medicamentos

Algunos medicamentos pueden afectar al funcionamiento de Cefalex Max, o Cefalex Max
puede afectar al funcionamiento de otros medicamentos que esté utilizando.

Informe a su médico si esta utilizando o ha utilizado recientemente otros medicamentos,
incluso los adquiridos sin receta.

Mientras tome Cefalex Max no se¢ recomienda que ingiera alcohol en exceso porque le puede
aumentar los efectos gastrointestinales.

Antes de tomar Cefalex Max informe a su médico si estd tomando los siguientes
medicamentos:

anticoagulantes (usados para evitar la formacién de codgulos sanguineos).

metotrexato (antirreumatico, quimioterapico).

litio (antidepresivo).

otros antiinflamatorios y analgésicos, incluidos los de venta libre y los corticoides.
medicamentos para la presion arterial elevada.

medicamentos que pueden afectar al rifion, como ciclosporina, tacrolimus, sirolimus,
antibioticos aminoglucdsidos.

digoxina (usado para la insuficiencia cardiaca).

fenitoina (usado para el tratamiento de la epilepsia).

diuréticos, antidiabéticos.

zidovudina (usado para tratar la infeccion por HIV).
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¢ disulfiram (usado para tratar el alcoholismo).
¢ estimulantes (como efedrina, levotiroxina, teofilina, nicotina, fenilpropanolamina).

3. COMO TOMAR CEFALEX MAX

Adultos a partir de los 18 aiios

1 Comprimido Recubierto de Cefalex Max dos o tres veces por dia (cada 8-12 horas).

La dosis puede aumentarse temporalmente hasta 1 comprimido cada 6 horas.

S1 usted padece insuficiencia de la funcidn de los rifiones o del higado, su médico le indicard
un ajuste en la dosis de Cefalex Max, de acuerdo al grado de severidad de la deficiencia.

Modo de administracion

Ingerir los Comprimidos Recubicrtos de Cefalex Max con cantidad suficiente de liquido. Si
presenta acidez, malestar o dolor de estdmago luego de ingerir los Comprimidos Recubiertos
serd conveniente administrarlos junto con los alimentos o con leche. Si pese a esto los
sintomas estomacales empeoran o continilan consulte a su médico.

Si toma mdas Cefalex Max del que debiera
Ante la eventualidad de haber tomado una dosis mayor a la que debiera de Cefalex Max,
contacte a su médico, concurra al Hospital mas cercano o comuniquese con un Centro de
Toxicologia, en especial:
e Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez. Tel.: (011) 4962-6666/2247,
o Hospital Pedro de Elizalde (ex Casa Cuna). Tel.: (011} 4300-2115,
e Hospital Nacional Prof. Dr. Alejandro Posadas. Tel.: (011) 4654-6648 // 4658-7777.

Si olvidé tomar Cefalex Max

Intente tomar Cefalex Max como se lo han recetado. Si usted olvida tomar una dosis, no debe
nunca tratar de corregirlo tomando doble dosis la vez siguiente, sino que por ¢l contrario,
debe continuar con la dosis normal.

4. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos, Cefalex Max puede producir efectos adversos, aunque
no todas las personas los sufran.

Si considera que alguno de los efectos adversos que sufré es grave o si aprecia cualquier
efecto adverso no mencionado en este prospecto, informe a su médico.

Pueden aparecer efectos no deseados causados por el medicamento como por ejemplo,
nauseas, acidez o dolor estomacal, trastornos del transito intestinal, mareos, dolores de
cabeza, reacciones alérgicas, insomnio, nerviosismo, palpitaciones, disminucién del nimero.
de plaquetas.

5. CONSERVACION DE CEFALEX MAX

Conservar el producto a una temperatura no mayor de 25° C. Mantener en su envase
original. ~

No utilice este medicamento después de la fecha de vencimiento que aparece en el envase.
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6. CONTENIDO DEL ENVASE E INFORMACION ADICIONAL

Composicion de Cefalex Max ,
Cada Comprimido Recubierto contiene: Dexibuprofeno 300 mg, Cafeina 65 mg. Excipientes: |
Carboximetilcelulosa Calcica, Hipromelosa, Anhidrido Silicico Coloidal, Talco, Celulosa |
Microcristalina, Opadry OY-S-73220, Rojo Allura, Opadry IT YS-19-19054 Clear"™,
N Opadry OY-S-7322 estd compuesto per: Hipromelosa, Digxide de Titanio y Triacetina,

 (*2) Opadry 1I YS-19-19054 Clear estd compuesto por: Hipromelosa, Maltodextrina y Triacetina.

- Para informacién adicional del producto comunicarse con Laboratorios Bagd — Informacion :
de Productos, Pireccion Médica: infoproducto@bago.com.ar -011-4344-2216. '

Aspecto del producto y contenido del envase
Los Comprimidos Recubiertos son de color rojo y se presentan en envases conteniendo: 10,
15, 20, 25 y 30 Comprimidos Recubiertos. i

AL IGUAL QUE TODO MEDICAMENTO, “Cefalex Max” DEBE SER MANTENIDO
FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud. Certificado Nro.

Ante cualquier inconveniente con el producto, puede llenar la ficha en la Pagina Web de g
ANMAT.: http//www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o Ilamar a ANMA.T. |
Responde 0800-333-1234.

|
ABago !
Etica al sevvicia de la salud {
LABORATORIOS BAGO S.A. ' i
Administracion: Bernardo de Irigoyen Nro. 248 (C1072AAF). Ciudad Auténoma de Buenos ¢
Aires. Tel.: (011) 4344-2000/19. ; |
Director Técnico: Juan Manuel Apella. Farmacéutico. !
Calle 4 Nro. 1429 (B1904CIA). La Plata. Provincia de Buenos Aires. Tel.: (0221) 425-
9550/54.
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“2015 — Afio del Bicentenario del Congreso de los Pueblos Libre”

Ministerio de Salud
Secretaria de Politica y

Regulacién Sanitaria
ANMA.T.

ANEXO III

CERTIFICADO
Expediente N°: 1-0047-0000-020608-13-3
El Administrador Nacional de la Administracién Nacional de Medicamentos,

Alimentos y Techologia Médica (ANMAT) certifica que, mediante la

Disposicion N© , y de acuerdo a lo solicitado en el

'
] A

tipo de Tramite N© 1.2.4, por . LABORATORIOS BAGQ S.A., se autorizé la

inscripcion en el Registro de Especialidades Medicinales (REM), de un
nuevo producto con los siguientes datos identificatorios caracteristicos:
Nombre comercial: CEFALEX MAX

Nombl;e/s genérico/s: DEXIBUPROFENO - CAFEINA

Forma/s farmacéutica/s: COMPRIMIDQOS RECUBIERTOS

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracion: CALLE 4 NO 1429, LA PLATA, PROVINCIA DE
BUENQOS AIRES ('LABORATORIOS BAGO S.A.)

Los siguientes . datos identificatorios autorizados por la presente

disposicidn se detallan a continuacion:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

(H & | | 11,
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Nombre Comercial: CEFALEX MAX

Clasificacién ATC: MO1AES1.

Indicacidon/es autorizada/s: ESTA INDICADO PARA EL TRATAMIENTO
SINTOMATICO DEL DOLOR LEVA A MODERADO: DOLOR DE CABEZA,
AFECCIONES DENTARIAS, DOLORES CORPORALES, DOLORES
MENSTRUALES.

Concentracién/es: 65 mg de CAFEINA, 300 mg de DEXIBUPROFENO.
Formula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:
Genérico/s: CAFEINA 65 mg, DEXIBUPROFENO 300 mg.

Excipientes: ANHIDRIDO SILICICO COLOIDAL 3.2 mg, HIPROMELOSA
22.1 mg, CARBOXMETILCELULOSA CALCICA 22 mg, OPADRY WHITE OY-
5-732215.9 mg, ROJO ALLURA 0.7 mg, OPADRY II Y5-19-19054 CLEAR
3.5 mg, CELULOSA MICROCRISTALINA C.S.P. 700 mg.

Origen del producto: SINTETICO O SEMISINTETICO.

Via/s de administracion: ORAL.

Envase/s Primario/s: BLISTER ALUMINIO Y PVC

Presentacion: ENVASES CONTENIENDO 10, 15, 20, 25, 30, 80, 100, 500 Y
1000 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LAS CUATRO ULTIMAS PARA
USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO. |

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10, 15, 20, 25,

30, 80, 100, 500 Y 1000 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LAS
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Ministerio de Salud
Secretaria de Politica y
Regulacion Sanitaria

ANMALT.

CUATRO ULTIMAS PARA USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Periodo de vida util: 24 MESES.

Forma de conservacion: TEMPERATURA AMBIENTE HASTA 25°C,

Condicién de expendio: BAJO RECETA.

Nombre 6 razén social y domicilio del establecimiento elaborador: CALLE 4
NO 1429, LA PLATA, PROVINCIA DE BUENOS AIRES (LABORATORIOS
BAGO S.A.).

Domicilio del laboratorio de control de calidad propio: CALLE 4 N© 1429,
LA PLATA, PROVINCIA DE BUENOS AIRES. |

Se extiende a LABORATORIOS RICHMOND S.A.C.I.F. el Certificado N©

57701 , en la Ciudad de Buenos Aires, alos __ dias

del mes de 05 JUN 2015 de , siendo su vigencia por cinco

(5) anos a partir de la fecha impresa en el mismo.

N 4435

=

Ing- ROGEWO LOPFiiZ
Adm!nlstrador Nacion
A M.AT

13



	00000001
	00000002
	00000003
	00000004
	00000005
	00000006
	00000007
	00000008
	00000009
	00000010
	00000011
	00000012
	00000013
	00000014
	00000015
	00000016
	00000017
	00000018
	00000019
	00000020
	00000021
	00000022
	00000023
	00000024
	00000025
	00000026
	00000027
	00000028
	00000029
	00000030
	00000031
	00000032
	00000033

