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BUENOSAIRES,2 6 ENE 2017

VISTO el Expedient~ NO 1-0047-0000-015818-16-4 del Registfo de

la Administración Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnología MJdica;

y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma QUIMICA MONTPE LIER

S.A. solicita la aprobación de nuevos proyectos de prospectos e información
I

para el paciente para el producto METAFLEX 50 CB / DICLOFENAC, ftirma

farmacéutica y concentración: CÁPSULAS BLANDAS, DICLOFENAC SóJICO

50 MG, autorizado por el Certificado N° 44.453.

Que los proyectos presentados se adecuan a la

I

i
normativa aPlic1able

j

5904/96 Y 2349Y97,

I
Ley 16.463, Decreto NO 150/92 Y Disposiciones N°:

Circular NO004/13.

Que a fojas 89 obra el informe técnico favorable de la Direcció~ de

Evaluación y Registro de Medicamentos. I
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Que se actúa en virtud de las facultades conferidas por el Decreto NO

1..490(92 Y Decreto NO 101 de fecha 16 de Diciembre de 2015,

Por ello;

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONA~

DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:

ARTICULO 1°,- Autorízanse los proyectos de prospectos de fojas 59 a 68,

fojas 69 a 78 y de fojas 79 a 88, desglosándose fojas 59 a 68; e informJción

para el paciente de fojas 41 a 46, fojas 47 a 52 y de fojas 53 a 58;

desglosándose fojas 41 a 46, para la Especialidad Medicinal denominada

METAFLEX 50 CB ( DICLOFENAC, forma farmacéutica y concentraJ¡ón:

CÁPSULAS BLANDAS, DICLOFENAC SÓDICO 50 MG, propiedad de la fifma

QUIMICA MONTPELLIER S.A.., anulando los anteriores,

ARTICULO 2°,- Practíquese la atestación correspondiente en el Certificado NO

44..453 cuando el mismo se presente acompañado de ia copia autenticadJ
1

de

la presente Disposición, .. \

ARTICULO 3°.- Regístrese; por mesa de entradas notiffquese al interesaClo,

haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente diSPOSiCiÓ~

2
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conjuntamente con el prospecto e información para el paciente, gírese: a la

Dirección de Gestión de Información Técnica a los fines de adjuntar al Jégajo

correspondiente. Cumplido, archívese.

Expediente NO1-0047-0000-015818-16-4
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PROVECTO DE PROSPECTO
INFORMACIÓN PARA EL PACIENTE
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28ENE 217

Metaflox@ SO ce
Diclofenae

Cápsulas Blandas
Industria Argentina

Venta bajo receta

Lea tod" el prospecto detenidamente antes de empezar lf utilizar
METAFLEX. 50 es

"Este medicamento h~ sido prescrlpto sólo para su problema médico actual. No lo
recomiende a otras personas",

1.- ¿QUÉ ES METAFLEX@ 50 CB y PARA QUÉ SE UTILIZA?

Cada cápsula blanda contiene:
, '
DICLOFENACSODlCO""""""".",." """ """" "",,,,,,,.,,,,,.,,,,, 50 mg
Excipientes: políetilenglicol 600 274 mg, agua purificada 30 mg, propilenglicol 23 ¡g,
p'ovidona 23 mg, gelatina 180 B 126, 305 mg, sorbltol/glicerina especial 76,061 mg, r€Jjo
4'0~rojo Allura 29 mcg.

Metaflex@ SO CB pertenece al grupo de medicamentos denominados antilnflamatorios no
esteroideos y se usa para procesos inflamatorios agudos y crónicos, Tratamiento agudol o
crónico de signos y síntomas de artrosis (osteoartritís) y artritis reumatoidea, Do or
posquirúrgico y/o postraumático. Dismenorrea primaria. Síndrome febril.

2,- ANTES DE TOMAR METAFLEX. SO ca

TPELLIER S. A,QUIMIC
TPELUER S. A.

Es importante que utilIce la dosis más baja que aliVie 'Ocontrole el dolor y no debe tomar
este medicamento más tiempo del necesario para contr'Olar sus síntomas, j
No tome METAFLEX@50 CB

- ~I es alérgico (hlpersenslble) a diclofenac o a cualquiera de los demás componentes e
este medicamento I
~ si es alérgico o ha tenido reacciones alérgicas al ácido acetllsallcílico (aspirina) u otro;;
analgésicos (medicamentos para tratar el dolor) similares, Las reacciones pueden incluIr
asma (dificultad para respirar), urticaria (reacción alérgica en la piel con picores), rinitl~
aguda (inflamación de ia mucosa nasai) o hinchazón de la cara. Si cree que puede se~
alé'rgico consulte a su médico. 1
- si ha tenido anteriormente una hemorragia de estómago o duodeno o ha sufrido, en dos b
más ocasiones, una perforación del aparato digestivo mientras tomaba un medicamentb
antilnflamatorio no esteroideo,

M. GUADA U ARROYO MOLAS
Cc-otR ,CTPR'" TECNICA-
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'. si padece actualmente o ha p~decido en miÍs de una ocasión una úlcera Q una hemor ¡agio
'de estómago o duodeno.
'- si sufre enfermedad de Crohn o colitis ulcerosa activoS (enfermedades que producen
'diarrea con o sin sangre y dolor abdominal).
1- si padece una enfermedad de riñón grave.
- si tiene una enfermedad de hígado grave.
~ si tiene una enfermedad cardiaca establecida y/o una enfermedad cerebrovascular, por
ejemplo, si ha tenido un ataque al corazón, ictus, mini-idus (TIA) o bloqueos en los vasos
sanguíneos del corazón o del cerebro, o una operación para eliminar alguna obstruccló1n o
hacerle un bypass coronario. 1
, si tiene o ha tenido problemas con la circulación sanguínea (enfermedad arterial
periférica).
-151 se encuentra en el tercer trimestre del embarazo.
-, si sufre alteraciones en la coagulación de la sangre.
~segúrese antes de tomar diclofenac, de que su médico sepa:
.,si fuma
~ 151 tiene diabetes
• si tiene angina, coágulos de sangre, tensión arterial alta, colesterol alto o triglicéridos alt 5,

,
Los efectos adversos se pueden minimizar utilizando la dosis eficaz más baja durante el
periodo de tiempo más corto posible., •

ROSANA URA KELMAN
APO ERAOA

M GÚADAl
CO'CI!"E

Tenga especial cuidado con METAFLEX@50 es

Informe a su médico antes de tomar este medicamento si

~ ha tenido o desarrolla una úlcera, hemorragia o perforación en el estómago o en el
duodeno pudiéndose manifestar por un dolor abdominal intenso o persistente y/o por heces
de color negro o inctuso sin síntomas previos de alerta. I
Este riesgo es mayor cuando se utilizan dosis altas y tratamientos prolongados en pacientes
con antecedentes de úlcera péptica y en 105ancianos. En estos casos su médico considerad
la posibilidad de asociar un medicamento protector del estómago. ,
. si sufre olguna de las siguientes afecciones: asma, enfermedad leve del corazón,
enfermedad del hígado o riñón, tensión arterial elevada (l1ipertensión), trastornos
hemorrágicos u otros trastornos de la sangre incluyendo porfiria hepática.
~ si está tomando otros medicamentos antiinflamatorios, corticoides, anticoagulantes, o
an~ldepreslvos porque aumenta el riesgo de úlcera y/o de sangrado gastrointestinal.
. si está tomando medicamentos para la tensión o ciclosporina, porque aumenta el riesgo d
sut'rir daño sobre 105riñones. \
~ si toma simultáneamente medicamentos que alteran la coagulación de la sangre o
au~entan el riesgo de úlceras, como anticoagulantes orales o antiagregantes plaquetarlo~
del' tipo del ácido acetilsalicílico. También debe comentarle la utilización de otro~
medicamentos que podrían aumentar el riesgo de dichas hemorragias como los corticoides ~o los "ntidepresivos inhibidores selectivos de la recaptación de serotonina. \

QUIMICA MONTF:ELLIER S, A. 2
QUIMICA TPELL.IER S. A.
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si paE!G~ela enfermedad de Crohn o una colitis ulcerosa pues los medicamentos del tipo

"Metaflex@ 50 es pueden empeorar estas patologías.

,- si tiene la tensión arterial alta, niveles elevados de colesterol o de triglicéridos, diabetes o
es fumador (factores de riesgo cardiovasculares), su médico deberá revaluar periódicamknte
, @ ,
si debe continuar su tratamiento con Metaflex 50 CB, especialmente si lleva más de 4
Isemanas de tratamiento.
1- si tiene insuficiencia hepática, Insuficiencia renal o alteraciones en la sangre, tendrá que
realizarse análisis de sangre frecuentes durante su tratamiento. Esto permitirá controlar el
funcionamiento de su hígado (nivel de transaminasas) o de sus riñones (nivel de creatinlna)
o de la sangre (niveles de linfocitos, eritrocitos y plaquetas). Con ello su médico pddrá
decidir interrumpir o cambiarle la dosis de Metaflex@ 50 CS.,

, .
Pacientes con problemas cardiovasculares

• •Los medicamentos como Metaflex'- SO CS se pueden asociar con un aumento del riesgo de
sufrir ataques cardíacos ("infarto de miocardio") o cerebrales, especialmente cuando se
emplean en dosis altas y en tratamientos prolongados. No exceda la dosis ni la duración del
tratamiento recomendado.
SI usted tiene problemas de corazón, antecedentes de ataques cerebrales o piensa ue
puede tener riesgo de sufrirlos (por ejemplo tiene la tensión arterial alta, sufre diabe s,
tiene aumentado el colesterol o los trlglícéridos, o es fumador) y su médico decide tratdrle
con Metafiex@ 50 CS, no debe tomar más de 100 mg ai día si el tratamiento dura más d~ 4
~manas. I
Asimismo este tipo de medicamentos pueden producir retención de líquidos, especialme~te
eh pacientes con enfermedad de corazón y/o tensión arterial elevada (hipertensión). l.
En general, es muy importante tomar la dosis eficaz más baja de Metaflex@ 50 CS durante el
llIenor tiempo posible que le alivie el dolor y/o la inflamación para reducir. el riesgo Ide
efectos adversos cardiovasculares.
Si nota dolor en el pecho, respiración entrecortada, debilidad o dificultad para hablar
mientras esté tomando Metaflex@ 50 CB, contacte inmediatamente con su médico.,

I
bl.lJlou ª d Q Iesce t1te¡;

I
No se recomienda el uso de METAFLEX@50 CS en nif'ios.

TQma o uso de Qtros medicamentos.

Informe a su médico o farmacéutico si está utilizando o ha utilizado recientemente otros
mkdicamentos, incluso los adquiridos sin receta. l
Ciertos medicamentos pueden interferir con Metaflex@ SO es; en estos casos puede s r
necesario cambiar la dosis o interrumpir el tratamiento con alguno de ellos.
Es importante que informe a su médico si está tomando o ha tomado recientemente algu o
del los siguientes medicamentos:

M. GUADAL E A AOVO MOLAS
co-oIRecToR,'" TECN,CA

OUIMJCA MO ELLlER S. A. OUIMICA TPELUER S. A.
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I medicamentos que contienen litio o inhibidores de la recaptación de la serotonina (para
tratar algunos tipos de depresión), 1
l. medicamentos que contienen metotrexato (para tratar la artritis reumatoide y el Cáncer.[,
,. medicamentos que contienen ciclosporina, tacrolimus (para después de los trasplantes)
- medicamentos que contienen tri metro prima (para prevenir y tratar enfermedades del
tracto urinario),
;- medicamentos para tratar problemas del corazón (digoxina, antagonistas del calcio t les
~omo verapamilo o isradipino), 1
~medicamentos utilizados p~ra tratar la diabetes, excepto la insulina,
~ medicamentos para controlar la tensión arterial (diuréticos, beta bloqueantes e inhibidoresre la ECA),
- medicamentos para prevenir coágulos en la sangre,
l medicamentos que contienen qulnolona o ceftrlaxona {para tratar las infecciones,
-¡ otros medicamentos del mismo grupo de Metaflex@ 50 CB (antiinflamatorios no
esteroideos), como ácido acetilsalicílico o ibuprofeno,
~ cortlcoldes {medicamentos que reducen la inflamación y la acción del sistema inmunltar[L
-; medicamentos que contienen voriconazol (un medicamento utilizado en el tratamiento de
infecciones por hongos),
~'medicamentos que contienen fenitoina (un medicamento utilizado para tratar la epilepsi )
-' medicamentos que contienen misoprostol (para tratar las úlceras de estómago),
-, medicamentos que contienen colestiramina y colestipol para disminuir los niveles de
colesterol en sangre,)
-'medicamentos que contienen pentazocina (para aliviar los dolores).,

Toma de METAFLEX@50 CS con los alimentos y bebidJili.
Metaflex@ 50 CS puede ingerirse indistintamente antes, durante o después de coml as
ligeras, preferentemente con 1 vaso completo de agua o de otra bebida no alcohólica. La
a~ministración conjuntamente con comidas abundantes puede disminuir la velocidad y el
grado de absorción de la sustancia activa.

,

[:mbarazQ V tect;;lOcja
No se recomienda la administración de Metaflex@ 50 CS durante el primer y seguni:lo, I
trimestre del embarazo salvo que se considere estrictamente necesario. En el tercer
trimestre esta desaconsejada la ingesta de este medicamento.
Conducción y uso de máquinas, .
Metaflex@ 50 CS puede causar dolores de cabeza, mareos, somnolenCia, cansancio o
pr'oblemas con su visión. Si esta afectado no conducir ni utilizar maquinaria.

i , oi)
3.- ¿COMO TOMAR METAFLEX SOCH?

I
METAFLEX<lJ50 CS se debe Ingerir entero.

I

M. GUACA Pf' A ROYO MOLAS
CO'OIO~ECTOfi'" TEcN'e •••. ROlAN" LAUR KELMAN
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OUIMICA MO ELLIER S. A.

CUIMICA MO LlfR S. A.
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J!.Qiología recameod@da;

DOf>iSinicial: 1 cilpsula blanda de METAFLEX@SO es (DICLOFENAC, 50 mg) cada B horas,.
posis de mantenimiento: 1 cápsula blanda de METAFLEX@ 50 CS (DICLOFENAC, 50 Ing)
cada 12 horas. j
Dosis máximo: 3 cápsulas blaRdas de METAFLEX@ ~o es (DICLOFENAC, 150 mg) por tlía,
r~Pt'lrtidafien 3 tomaz, cade 8 lloras.

I

Si usa más METAFLEX@ 50 CS del que debiera,

No existen síntomas específicos de sobredosificación con diclofenac, sustancia activa de,
METAFLEX@ 50 CB. Sin embargo la sobredosis puede ocasionar un incremento en la,
incidencia o severidad de alguna de las reacciones adversas conocidas de DICLOFENAC.

I

Si olyidÓ u~r METAFLEXQll 50 eB

Si oivida tomar una dosis, tómela tan pronto como lo recuerde. No obstante, si es casi la
hora de la dosis siguiente, omita la dosis olvidada. No tome una dosis doble para campen ar
la dosis olvidada.

I
.s.iJ1g1a de usar METAFLEX@ 50 CS,

Consulte a su médico antes de interrumpir su tratamiento.,

,
4.- POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

I
Al iguai que todos los medicamentos, Metaflex@ SO CB puede producir efectos adversos,,
aunque no todas las personas los sufran.
Algunos efectos adversos pueden ser graves.
Deje de usar Metaflex@ 50 CS y consulte inmediatamente con su médico sí advierte:,
Céficos abdominales leves y dolor abdominal a ia palpación que comienza poco después de
ini'ciar el tratamiento con Metaflex@ SO CB seguido de sangrado rectal o diarrea con sang~e
observadas normalmente dentro de las 24 horas posteriores a la aparición del dol6r
abdominal (con frecuencia no conocida, no puede determinarse a partir de los datbs,
disponibles).

,
Efectos adversos frecuentes, aparecen en ai menos 1 de cada 100 pacientes:
Tr¿stornos del sistema nervioso: dolor de cabeza, mareo
Trastornos dei oído y laberinto: vértigo
Trastornos gastrointestinales: nauseas, vomitas, diarrea, aCidez, dolor abdominal, gase ,
falta de apetito. \
Tr~stornos hepatobiliares: alteración en t05 resultados de los análiSIS de sangre sobre el
funcionamiento del hígado (aumento de las transaminasas séricas).
Trastornos de la piel y tejido subcutáneo: erupción de la piel.,

QUlMICA M TPELLtER S. A.

M. GUAD lU~€ ARROYOMOLAS
ca-DI ECTOA" TECNICA

T ELLlER S. A.

ROSANA AA KELMAN
APO PI"CA



I
Comuníquese inmediatamente con su médico si tiene alguno de estos síntomas o si los
¡efectos adversos que sufre son graves o si aprecia otro efecto adverso no mencionado. I
:Ante la eventualidad de una sobredosificación comunicarse con los Centros de Toxicología:

--

.~.:"~f.\
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IEfectos adversos poco frecuentes, aparecen en al menos 1 de cada 1000 pacientes: I
Trastornos cardiacos (a dosis altas durante tratamientos prolongados): palpitaciones! un
fuerte dolor en el pecho repentino (síntomas de infarto de miocardio o de un ataqu'e al
¡corazón), respiración entrecortada, dificultad para respirar tumbado, hinchazón de Pi$S y
:piernas (signos de insuficiencia cardiaca),

Hospital de Niños Dr. Ricardo Gutiérrez: (01.1) 4962.6666J2247
Hospital General de Niños Pedro de Ellzalde: (011.) 4300-211.5

Hospital Nacional Pro'. Alejandro Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777

I
O concurrir al Hospital más cercano.

s.- CONSERVACIÓN DE METAFLEX. SO ca
Conservar a temperatura ambi.ente.

Variación admitida entre 15°C y 30°C. Proteger de la luz.
No retIrar del envase hasta el momento de su uso.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NIÑOS

G.- PRESENTACIÓN
I
METAFLEX@50 mg CS: Envases conteniendo 10, 15 Y 30 cápsulas blandas.

"Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud"
I
'''Ante cualquier problema con el medicamento o reacción no deseada el paciente

puede llenar el formulario que está en la Página Web de la ANMAT:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT

responde 0800-333-1234".

QUIMICA

Certificado N°: 44.453
Fecha de última revisión: ....J... / ....
I
QUÍMICA MONTPELLIER S.A.
Virrey Llnlers 673 (C1220AAC), Ciudad Autónoma de Buenos Aires.
Directora Técnica: Rosana L. Kelman, Farmacéutica y Bioquímica.

I

TPELLlER S. A. 6

ROSANA URA KelMAN
APOO.RAeA

http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp
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PROYECTO DE PROSPECTO

METAFLEX@ 50 CB

DICLOfENAC

Cápsulas Blandas

Venta bajo receta

COMPOSICIÓN
Cada cápsula blanda contiene: Diclofenac sódico 50 mg.
E~cipientes: polietilenglicol 600, agua purificada, propilenglicol, povidona, gelatina 1 O B,
sorbitotjglicerina especial, rojo 40-rojo Allura.

MCIÓN TERAPÉUTICA
Analgésico, antiinflamatorio y antipirético. (MOlAB).

INDICACIONES
Procesos inflamatorios agudos y crónicos. Tratamiento agudo o crónico de signos y síntrpmas
d~ artrosis (osteoartritis) y artritis reumatoidea. Dolor posquirúrgico y/o postraumático.
Dismenorrea primaria. Síndrome febril.

cARACTERÍSTICAS FARMACOLÓGlCAS/PROPIEDADES
Acción Farmacológica:
METAFLEX SO CB cápsulas blandas contiene como principio activo DICLOFENAC, nor¡nbre
químico ácido 2-6-aminofenilacético, un antiinflamatorio no esteroide (AINE) derivadd del
áCi,dofenilacético con intensa acción antiinflamatoria y analgésica. l
El mecanismo de su acción farmacológica resulta en parte de la inhibición de la síntesí de
prostaglandinas y de su liberación durante el proceso inflamatorio. I
Enl este sentido, el DICLOFENAC inhibe ambas isoenzimas ciclooxigenasas conoGidas
actualmente (COXl y COX2). Se ha informado que el DICLOFENAC en altas concentraci6nes
inHibe la formación de metabolitos del ácido araquidónico, incluyendo leucotrienos y de álcido
S-hidroxieicosatetraenoico (S-HETE). Además, puede inhibir la migración de leucodtos,
incluyendo leucocitos polimorfonucleares, hacia el sitio de la inflamación e ¡nhib~ la
ag~egación de plaquetas inducida por ADP y colágeno. DICLOFENAC impide la liberació~ de
enzimas lisosomales a partir de leucocitos polimorfonucleares e inhibe la producción de
suderóxido y la quimiotaxis leucocitaria. I
Su efecto analgésico se relaciona con la disminución de los mediadores de la vía nociceptiva,
bloqueando la generación de impulsos a nivel periférico. Asimismo se postula una ad:ión
central, de mecanismo no opíoide, a nivel hípotalámico. Posee además un efecto antipirJtico
vinculado con la disminución de la actividad de las prostaglandinas a nivel hipotalámico, eln el
cen1tro termorregulador, favoreciendo la pérdida de calor.
Farmacocinética:
De~pués de la administración oral, la absorción gastrointestinal del DICLOFENAC es comp eta
y rápida. Particularmente esta formulación en cápsulas blandas se caracteriza por una rápida
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liberación del DICLOFENAC, lo cual generalmente se asocia con mayor velocidad de
absorción. Las concentraciones plasmáticas máximas son alcanzadas alrededor de 1,25 horas
después de su ingestión. La unión del DICLOFENACa las proteínas plasmáticas es de más del
99% y su volumen de distribución es de 0,12-0,17 l/kg.
Dos horas después de alcanzar la concentración plasmática máxima, la concentración en el
líquido sinovial supera a la plasmática, manteniéndose esta relación hasta 12 horas después
de su administración. En el líquido sinovial el tiempo medio de eliminación es 3 a 6 horas. El
ctearance sistémico total del DICLOFENACen plasma asciende a 263 56 ml/min. El tlempo
medio de eliminación es de 1-2 horas.
DICLOFENACes metabolizado por el hígado y excretado por vía biliar y renal, principalmente
como metaboJitos en forma de glucuronatos o sulfatos. Solamente un 1% de la dosis
eliminada por la orina corresponde a DICLOFENAClibre; los conjugados representan un 5-
10% de la dosis recuperada en orina. MenosdeiS % de la dosis se elimina por la bilis.
El metabolito principal en humanos es el 4-hidroxiDICLOFENAC, y constituye
aproximadamente el 40% de la dosis total excretada. Otros tres metabolitos del DICLOFENAC
(3-hidroxi, 5,-hidroxi, 4,-5-dlhidroxiDICLOFENAC) representan alrededor del 10-20% de la
dosis eliminada en orina.
La eliminación del DICLOFENACy de sus metabolitos es rápida: alrededor del 40% de la dosis
administrada se elimina durante las primeras 12 horas posteriores a la administración. Los
parámetros farmacocinéticos del DICLOFENACse mantienen constantes después de la
administración repetida en pacientes sanos, pero en pacientes con insuficiencia renal el
fármaco y/o sus metabolitos pueden presentar acumulación (aunque sin significacIón clínica).
Los pacientes con alteración de la función hepática (hepatltis crónica, cirrosis sin
descompensación portal) presentan cinética y metabolización del fármaco similares a las de
los sujetos sanos.

RQiANA RA KElMAN
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POSOLOGÍA/DOSIFICACIÓN - MODO DE ADMINISTRACIÓN

La dosis se establecerá individualmente de acuerdo con el criterio médico y cuadro clínico del
paciente. Como posología media de orientación se aconseja: Adultos y niños mayores de 12
años
Dosis inicial: 1 cápsula blanda de METAFLEX50 CB (DICLOFENAC,50 mg) cada 8 horas.
Dosis de mantenimiento: 1 cápsula blanda de METAFLEX50 CB (DICLOFENAC,50 mg) cada
12 horas.
Dosis máxima: 3 cápsulas blandas de METAFLEX50 CB (DICLOFENAC, 150 mg) por día,
repartidas en 3 tomas, cada 8 horas.
Las cápsulas pueden ingerirse indistintamente antes, durante o después de comidas ligeras,
preferentemente con 1 vaso completo de agua o de otra bebida no alcohólica. La
administración conjuntamente con comidas abundantes puede disminuir la velocidad y el
grado de absorción de la sustancia activa. La duración del tratamiento se determinará según
criterio médico de acuerdo al tipo y a la evolución de la afección. En pacientes con peso
menor a los 60 kg, o en los que la severidad del cuadro, la medicación concomitante u otras
patologías lo hagan necesario, la dosis diaria máxima total debe reducirse.

M. GUADA.L
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La experiencia con otros AINE ha mostrado, que al iniciar la terapéutica con dosis máximas,
el")pacientes con riesgo aumentado ~ebid~ ~,enfe~medad ~en.alo hepática~bajo peso.co~eoral
« de 60 kg), edad avanzada, predlsposlclon a ulcera peptlca o sensibilidad conocida r los
efectos de los AINE, es probable que se incremente la frecuencia de reacciones adversas, por
lo rual se lo desaconseja.

CONTRAINDICACIONES

Pacientes con hipersensibilidad conocida a alguno de los componentes de la formulación.
Embarazo. Lactancia. Niños menores de 12 años.
Pabentes con antecedentes de crisis asmáticas, urticaria u otras reacciones alérgicas con la
administración de aspirina u otros AINE.
Úlcera gastroduodenal. Insuficiencia hepática o renal severa.
Patientes con enfermedad de Crohn activa.
Pacientescon colitis ulcerosa activa.
Pacientescon desórdenes de la coagulación.,
Antecedentes de hemorragia gastrointestinal o perforación (dos o más episodios diferente de,
ulceración o hemorragia comprobados) relacionados con tratamientos anteriores con AINEs.
úlcFra /hemorragia/perforación gastrointestinal activa. I
Insuficiencia cardiaca congestiva establecida (clasificación II-IV de NYHA), cardiopatía
isql!Jémica,enfermedad arterial periférica y/o enfermedad cerebrovascular.

,
ADVERTENCIAS

Efectos gastrointestinales asociados al tratamiento con AINE:
Se recomienda una estrecha vigilancia médica de los pacientes con antecedentes de úlcera
péptica y hemorragia gastrointestinal. l
Se aconseja tener precaución en pacientes tratados crónicamente con DICLOFENAC,po la
posibilidad de generarse enfermedad úJcero-péptica y hemorragias digestivas y
perforaciones, aún en ausencia de síntomas característicos previos del tracto digeSr'Vo

, .
superior,
Los Igerontes o pacientes debilitados, parecen tolerar menos las úlceras o hemorragias .ue
otros individuos y la mayoría de los eventos adversos gastrointestinales de extrema grave~ad
se p1roducenen este grupo poblacional.
Efec~oshepáticos:
Pueden presentarse alteraciones en una o más pruebas hepáticas. Estas anormalidades de
labo~ator¡opueden progresar, permanecer sin cambios o ser transitorias.
Paralel monltoreo de la lesión hepática, se recomienda el seguimiento de la transamin sa
glutámico pirúvica (TGP). Se observaron elevaciones de transaminasas con mayor frecuenba
en pbcientes artrósicos que en aquellos con artritis reumatojdea. Ademas de las elevaci01es
enzimáticas, reportadas en ensayos clínicos a los sistemas de farmacovigilancia, se hfln
comunicado raros casos de reacciones hepáticas más severas, incluyendo compromiso
hepa1tocelularcon y sin ictericia. I

O
En base a la experiencia clínica, se debería controlar las transaminasas dentro de la cuarta a
octava semana, luego de haber iniciado un tratamiento crónico con DICLOFENAC.Como,

OUlMICA MONT LLIER S. A.

QUIMICAMloIfrjEllllER S. A.
M. GUADAL

ROBAN" RA l(iLMAN
A~QD RASJA



--
---------------------"--

cnu;rnica :v1ontpei'l(;lr S.A.
,Virrey Liriers B"!:~ C122Qf.:\8 bueno,;; A.ires - Argentin8
1uiefono: (54-1 i, J 4127 -OOuu,I-ax: (54-11) 4127.0D97.
I..rmall: r;ontpe"JU@mnL~;J0I:lt,r oom ".~-..."------1 --- O"" ••••••• --

: [ORiGINA.~1
I

oc~rre con otros AINE, si las pruebas hepáticas anormales persisten o empeoran, aparecieran
lo~ signos clínicos y/o síntomas relacionados con enfermedad hepática (p.ej. náuJeas,
vómitos, fatiga, prurito, ictericia, rash, eosinofilia), el tratamiento debe ser precautor¡am~nte
di~continuado. \
Re~ccionesanafiladoides:

~~t~i:r~~r:~t~~~ro~r~:s ~~~Ep~~:~::sc~i~ln~~O::~;~~ctoides,pueden ocurrir en paCientes\sin

No11se recomienda su administración a pacientes con alergia a la aspirina o a otros AINE.
La alergia típica ocurre en pacientes asmáticos, quienes experimentan rinitis con o sin pólipos
na~aleso quienes manifiestan broncoespasmo severo, luego de la ingesta de aspirina u o~ros
AINr Se han reportado reacciones extremadamente graves en tales pacientes. \
Enfermedad renal avanzada:

I
En casos de enfermedad renal avanzada, todo tratamiento con AINE debe solamente iniciarse
baj~ estricto control de la función renal. \
Embarazo:
par1icularmente en la última etapa del embarazo, se recomienda evitar la administración de
AINE, debido al riesgo de cierre prematuro del conducto arterioso.

I

PREtAUCIONES
I

Generales: METAFLEX 50 CS cápsulas blandas (DICLOFENAC), no debe ser usado
contomitantemente con otros productos que contengan el mismo prinCipIOactivo u ot~os

~~:~~mente a su adminIStración deben adoptarse medidas de precaución adecuadls,
teniendo en cuenta si el paciente ha presentado reacciones de hipersensibilidad. \

Ries~os cardiovasculares o cerebrovasculares: Se debe tener una precaución especial en
paci~ntes con antecedentes de hipertensión y/o insuficiencia cardiaca (clasificación 1 ~e
NYHA), ya que se ha notificado retención de líquidos y edema en asociación con tel
tratah,iento con AINEs. Datos procedentes de ensayos clínicos y los datos epidemiológicos
indidn de forma consistente un incremento en el riesgo de acontecimientos trombóticbs
arteri'ales (por ejemplo infarto de miocardio o ictus) asociado al uso de diclofenacb,
parti¿ularmente a dosis altas (150 mg diarios) y en tratamientos a largo plazo. En

I •
consecuencia, los pacientes que presenten insuficiencia cardiaca congestiva (clasificación 1de
NYHA') y los pacientes con factores de riesgo cardiovascular (p.ej. hipertensió~,
hiperl'ipidemia, diabetes mellitus, hábito tabáquico) solo se deben tratar con diclofenac trJs
una c1uidadosaconsideración y a dosis de :S;100mg diarios, en el caso de tratamientos die
más Ide 4 semanas. Dado que los riesgos cardiovasculares de diclofenac puede~
incre~entarse con la dosis y la duración del tratamiento, se debe utilizar la dosis diaria efica1z
más b'ajay la duración del tratamiento más corta posible. Se debe revaluar periódicamente I~
necesi'dadde continuación del tratamiento y la respuesta al mismo, especialmente cuando JI
tratarr\iento dura más de 4 semanas. Los pacientes deben estar atentos ante signos }
síntonias de acontecimientos trombóticos arteriales graves (p. ej. dolor de pecho, respiración

I

!
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entrecortada, debilidad, dificultad para hablar), que puede suceder sin previo aviso. En tales
casos, los pacientes deben saber que tienen que acudir inmediatamente al médico.

Retención hidrosalina y edemas: diverso grado de retención hidrosalina incluso con edemas
se ha observado en asociación con el uso de AINE, incluido el DICLOFENAC, por lo que se
recomienda precaución, especialmente en pacientes con antecedentes de descompensación
cardiaca, hipertensión u otra patología que predisponga a retención hidrosaiína.
Efectos renales: los pacientes con mayor riesgo de presentar efectos adversos son aquellos
con alteración previa de la función renal, insuficiencia cardíaca, disfunción hepática, aquellos
bajo tratamiento diurético y los ancianos en general.
En pacientes tratados con DICLOFENACraramente se han reportado casos aislados de nefritis
intersticial y necrosis papilar.
Una forma secundaria de compromiso renal, aso~iada con el uso de AINE se observa en
pacientes con alteraciones tales como: reducción en el flujo plasmático renal o volumen
sanguineo, donde las prostaglandinas renales tienen un rol de soporte en el mantenimiento
de la perfusión renal. En esos pacientes, la administración de un AINE resulta en un descenso
dependiente de la dosis en la síntesis de prostaglandinas y secundariamente en una
reducción del flujo plasmático renal, el cual puede precipitar una insuficiencia renal, cuya
recuperación puede requerir la discontinuación del tratamiento.
Se han reportado casos aislados de insuficiencia renal significativa en pacientes que
recibieron DICLOFENACdurante la etapa poscomercialización, pero no se la observó en más
de 4000 pacientes en ensayos clínicos internacionales, durante los cuales los valores séricos
de creatlnina fueron rigurosamente vigilados.
Hubo solamente 11 pacientes (0,3 %) en los cuales los valores séricos de creatinina y urea
fueron mayores a 2 mg/dl y 40 mg/dl, respectivamente, mientras se les administraba
DICLOFENAC.Debido a que los meta bolitas del DICLOFENACse eliminan primariamente por
vía urinaria, es aconsejable vigilar estrictamente y eventualmente ajustar la dosis, a los
pacientes bajo tratamiento con este fármaco, especialmente a los que presentan alteración
significativa de la función renal.
Porfiria: debería evitarse el uso de DICLOFENACen pacientes con porfiria hepática, dado que,
al igual que con otros AINE, existe la posibilidad de desencadenar crisis de esta patología,
presumiblemente a través de la inducción de la slntetasa del precursor porfirínico, ácido delta
aminolevulínico.
Meningitis aséptica: Como con otros AINE se ha observado en muy raras ocasiones
meningitis aséptica con fiebre y coma en pacientes tratados con DICLOFENAC.Si bien lo más
probable es que esto ocurra en pacientes con lupus eritematoso sistémico u otras
enfermedades del tejido conectivo, siempre que se presenten signos o síntomas de
meningitis en un paciente en tratamiento con DICLOFENAC, deberá considerarse la
posibilidad de que ésta se relacione con la administración del fármaco.
Asma preexistente: aproximadamente 10% de los pacientes con asma pueden padecer crisis
asmáticas desencadenadas por la aspirina (asma aspirinosensible). El uso de aspirina en
pacientes con asma asplrinosensible, se ha asociado con episodios de broncoespasmo,
algunos incluso de extrema gravedad. Dado que en pacientes aspirinosensibles se hano reportado reacciones cruzadas con otros AINE, incluso broncoespasmo, el DICL FENACno
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debe administrarse a pacientes con esta sensibilidad a la aspirina y debe utilizarse con
precaución en todos los pacientes con asma preexistente.
Otras precauciones: la actividad farmacológica del DICLOFENACpuede disminuir tanto la
fiebre como la inflamación y por lo tanto reducir su utilidad como signos diagnósticos de
determinadas patologías.
Se han reportado visión borrosa y disminuida, escotomas y/o alteración en la visión de los
colores. Si un paciente desarrolla dichas alteraciones, mientras recibe DICLOFENAC,se debe
discontinuar el fármaco y someter al paciente a exámenes oftalmológicos.
En pacientes tratados con AINE, especialmente durante tratamientos prolongados, es
aconsejable evaluar periódicamente los parámetros hematológicos a fin de detectar
oportunamente la eventualidad de anemia u otras alteraciones asociadas a su uso.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

Aspirina: su administración concomitante es desaconsejada debido al efecto aditivo de
nefropatía e irritación gástrica de la aspirina. Asimismo no se puede descartar la posibilidad
de una disminución de los efectos farmacológicos, interacción documentada para otros AINE,
en relación con su desplazamiento de la unión proteica y aumento de su metabolización.
Anticoagulantes: Si bien los estudios no han mostrado interacción significativa con
anticoagulantes del tipo de la warfarina, se recomienda precaución, ya que tal interacción ha
sido comprobada con otros AINE. Debido a que las prostaglandinas desempeñan un rol
importante en la hemostasia y los AINE a su vez afectan la función plaquetaria, el
tratamiento anticoagulante oral concomitante con todos los AINE, incluido DICLOFENAC,
requiere una estricta vigilancia de los pacientes, para evaluar la necesidad de ajustar la dosis
de los anticoagulantes.
Digoxina, Metotrexato, Ciclosporina: DICLOFENAC,al igual que otros AINE, puede afectar las
prostaglandinas renales e incrementar las reacciones adversas de ciertos fármacos. La
administración de DICLOFENACo el aumento de la dosls administrada puede incrementar las
concentraciones séricas de digoxina y metotrexato y aumentar los efectos adversos renales
de ciclosporina, particularmente si la función renal está alterada. En el caso de la digoxina,
puede ser necesario controlar los niveles séricos.
Litio: El DICLOFENACpuede disminuir la depuración renal de litio y elevar los niveles
plasmáticos del mismo, con el consiguiente riesgo aumentado de efectos adversos.
Antagonistas del calcio (Isradipino, verapamilo): Hay estudios en los que se ha registrado
una disminución en su eficacia terapéutica por acción de diclofenac.
Hipoglucemiantes Orales: El DICLOFENACno altera el metabolismo de la glucosa en sujetos
normales ni altera los efectos de agentes hipoglucemiantes orales.
No obstante, sin relación de causalidad establecida, se han reportado en la etapa
poscomercialización, casos aislados en los cuales hubo tanto aumento como disminución del
efecto de la insulina y de hipoglucemiantes orales durante el tratamiento concomitante.
Diuréticos: El DICLOFENAC,así como otros AINE, puede reducir su acción natriurética
prostaglandino-dependiente e inhibir el aumento de la actividad plasmática de renina luego
de su administración, pudiendo asociarse con incremento de los niveles séricos de potasio,

CJ1,; esto último en forma más acentuada con diuréticos ahorradores de potasio.
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F"~rmacos antihj¡,erten.sivos: Como otros AINEs, el uso con;:omitant~ d@ diclofen e y
diuréticos o fármacos antihlpertensivos (p.ej. beta-bloqueantes, inhibidores de la e+ima
co'nvertidora de la angiotensina (lECA), puede disminuir su acción antihlpertensiva, debido a
la ',inhibición de la síntesis de prostag!andinas. Por tanto el tratamiento deberá administ~arse
cor precaución especialmente y los pacientes, especialmente los de edad avanzada, deb\2rán
controlar periódicamente su presión arterial. Los pacientes deberán estar conven¡entem~nte
hidratados y deberá considerarse el control de la función renal después de instaurar el
tratamiento concomitante y de forma periódica después, particularmente en el casd de
diu1réticosy de iECAdebido al aumento de riesgo de nefrotoxicidad. l
Fá~,macosque pueden causar una hiperpotasemia: El tratamiento concomitante con fárma os
ahorradores de potasio, ciclosporina¡ tacrolimus o trimetoprima puede asociarse con un \
aumento de los niveles de potasio, lo cual hace necesaria la monitorización frecuente.
Otrbs AINEs y corticosteroides: La administración concomitante de didofenac y otros AINes o
CO~icosteroides puede aumentar la aparición de efectos indeseados gastrointestinales. l
Los'¡nhibidores selectivos de la recaptación de serotonina (ISRS): pueden también aumerar
el riesgo de sangrado gastrointestinal.
Antíbacterianos : Quinolonas: Existen informes aislados de convulsiones que pueden ha er,
sido, debidas al uso concomitante de quinolonas y AINEs. Ceftriaxona: Hay estudios en los
que ,se ha registrado un incremento de su eliminación por el didofenac.
Inhibidores potentes de CYP2C9: se recomienda precaución cuando se prescribe didofe ac
con 'inhibidores potentes de CYP2C9 (voriconazol), que incrementan significativamente as
conc'~ntraciones plasmáticas del diclofenac debido a la inhibición del metabolismo el
diclofenac. I
Fenitoina: cuando se utiliza concomitantemente fenitoína con diclofenac, se recomienda uha
monitorización de los niveles plasmáticos de la fenitoína, ya que se espera un aumento a la
exposición de fenitoína.
Alcohol: Se puede ver potenciada la toxicidad de los antiinflamatorlos no esteroideos.,
Misoprostol: Se puede ver potenciada la toxicidad con antiinflamatorios no esteroideos.
Pentazoclna: Hay estudios en los que se ha registrado la aparición de ataques convulSIVOS e
tipO tónico-clónico con antlinflamatorios no esteroideos. j
Resin~s de Intercambio iónlco (colestiramlna, colestlpol): Hay estudiOS en los que se a
reglstlrado una redUCCIónde la eficacia terapéutica del diclofenac por redUCCiónde s1
absorCión.

Otros 'fármacos: En pequeños grupos de paCientes, la administración conjunta de azatloprin ,
sales 'de oro, c1oroquina, d-penicilamina, prednisolona, doxicicl¡na, o digitoxina no afectÓ
signifi~at¡vamente los niveles máximos ni los valores del área bajo la curva (ABe) dé
DICLOFENAC. En pacientes bajo tratamiento crónico con fenobarbital, se han reportad&
reacciones adversas por barbitúricos, luego del inicio del tratamiento con DICLOFENAC. l
Unión a Proteínas: Estudios in vitro no revelan interferencia significativa del DICLOFENACcon
diversqs fármacos, entre ellos, ácido salicílico, tolbutamida, prednisolona o warfarina~
benzilp,enicilina, ampicilina, oxacilina, clortetraciclina, doxiciclina, cefalotina eritromicina Yí\
sulfametoxazol.
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Interacciones con Pruebas de Laboratorio \
Efectos sobre la coagulación sanguínea: todo fármaco inh¡bidor de la prostaglandinsintetasa
pu',edeinterferir con la función plaquetarla en clerto grado. Las modificaciones descr¡pta's en
algunas de las pruebas de la coagulación en asociación con el uso de los principios aelivos
parecen carecer de importancia clínica; no obstante se recomienda una cuida~osa
observación a fin de detectar eventuales alteraciones significativas. \
Ca~cinogénesis, Mutagénesis, Alteración de la fertilidad: estudios a largo plazo de
carcinogenicidad en ratas a las que se administró DICLOFENACSódico a más de 2 mg/kg/día
han revelado no incrementar significativamente la incidencia de tumores. Hubo un pequteño
incremento en la presencia de fibroadenoma mamario en ratas con dosis de 0,5 mg/kg/día,
per~ el incremento no fue significativo para este tipo de tumor. I
Un estudio de 2 años de carcinogenicidad realizado en ratones empleando DICLOFENACa
dosis por encima de 0,3 mg/kg/día en machos y 1 mg/kg/día en hembras, no reveló n¡n~ún
pot~ncia! oncogénico. I
El QICLOFENACno mostró actividad mutagénica en distintas pruebas in vitro e in VirO,
incluyendo estudios cromosómicos y de anormalidad nuclear; administrado a ratas machos y
hembras a una dosis de 4 mg/kg/día no afectó la fertilidad. \
Emb'~razo, efectos teratogénicos: los estudios de reproducción que han sido realizados en
ratones a los que se les administró DICLOFENAC(más de 20 mg/kg/día y en ratas y conejos
(más de 10 mg/kg/día para ratas y 80 mg para conejos) no han revelado evidencia le
teratogenicidad, toxicidad materna ni fetal.
En ratas, la toxicidad no fue asociada con distocia, gestación prolongada, peso o crecimie to
fetal ',reducidoo sobrevida fetal reducida. 1
El DICLOFENACdemostró atravesar la barrera placentaria en ratones y ratas. No existen sin
embargo, estudios adecuados en mujeres embarazadas. l
Los e'studios en reproducción animal no siempre son predictivos de la respuesta humana, por
lo ta~to este fármaco no debería utilizarse durante el embarazo, a menos que los benefici6s
para la madre justifiquen el potencial riesgo para el feto. I
Un riesgo para el feto lo constituye la posibilidad de cierre prematuro del conducto arterioso
asociado al uso de inhibidores de la síntesis de prostaglandinas, por lo que DICLOFENAt:
deberla ser evitado en la última etapa del embarazo. \
Parto y alumbramiento: no se conocen efectos del DICLOFENACsobre el trabajo de parto y
alumb'ramiento en mujeres embarazadas. Sobre la base de lo que ocurre con otros AINE, n6
es pos'ible descartar totalmente que el DICLOFENACpueda inhibir las contracciones uterinas}
demorar el nacimiento. I
Lactancia: debido a las reacciones adversas potencialmente serias que el DICLOFENACpuede,
ocasionar en los lactantes, se deberá discontinuar la lactancia o la administración del
fármac'o, teniendo en cuenta la importancia del tratamiento para la madre. \
Uso pediátrico: esta forma farmacéutica no es adecuada para niños menores de 12 años.
Uso en geriatría: más de 6000 pacientes han sido tratados con DICLOFENACen ensayos
clínicos', 31% de los cuales fueron gerontes de másde 65 años de edad.
No hubo diferencias en conjunto observadas entre eficacia, eventos adversos o perfiles,
cinético,s de gerontes comparados con adultos jóvenes. Como con otros AINE, es probable
que los ,ancianos posean menor tolerancia a las reacciones adversas que los jóvenes.
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REACCIONES ADVERSAS \

A las dosis terapéuticas el producto es generalmente bien tolerado. Se han descriPtd las
sig'~ientes reacciones adversas en posible relación de causalidad con la administracióM de
DICLOFENAC: 1
Ocasionales: incidencia 1~10% l
Generales: dolor abdominal, cefalea, retención hidrosatlna, distensión abdominal.
Gastrointestinales: diarrea, dispepsia, náusea, constipación, flatulencia, aiteración de prue as
hep~ticas. En < 3% úlcera péptica con o sin perforación y/o sangrado.
Sistema Nervioso: vértigo.
Piel:',rash, prurito.
Sentidos: tinnitus.
Raras: incidencia < 1%

~:~~~i;~r~~u~~~::~~::i~I:~~i~~,ei~~~~~~:~~;:e~,::sea:O~::::i:a.fotosensibilidad,,eaeeionrs
Gastrointestinaies; vómitos, ictericia, melena, estomatitis, sequedad de mucosas, diarreL,
hepatitis, pancreatitis. Aisladamente, lesiones esofágicas, necrosis hepática, cirrosts,
síndr<;>mehepatorrenal, colitis. \
Hematológicas: disminución de la hemoglobina, leucopenia, trombocitopenia, púrpura.
Aisladamente, eosinofilia, anemia, agranulocitosis. 1
Siste~a Nervioso: insomnio/somnolencia, depresión, ansiedad, diplopía, irritabilidad.
Aislad'~mente, meningitis aséptica V convulsiones. \
Respiratorio: epistaxis, asma, edema laríngeo.
Piel V', faneras: alopecia, urticaria, dermatitis, angioedema. Aisladamente, síndrome de
Steve~s-Johnson, eritema multiforme, dermatitis ampolfar. \
Sentidos: visión borrosa, escotoma, pérdida de la audición, disgeusia.
Uroge~ital: proteinuria. Aisladamente, síndrome nefrótico, oJiguria, necrosis papilar,
insuficiencia renal aguda, nefritis insterticial.

SOBREOOSIFICACIÓN,
La sobredosis puede ocasionar un incremento en la incidencia o severidad de alguna de fas
reaccioQesadversas conocidas del DICLOFENAC.
En caso de sobredosis deben aplicarse las medidas usuales de vaciado gástrico V soporte
general:
La dosis de DICLOFENACdebe ser siempre individualizada, a la dosis efectiva menor, para,
minimizar los posibles efectos adversos de la misma.
En caso',de sobredosis aguda sumado a jo comentado anteriormente, la diuresis forzada
puede teóricamente ser beneficiosa, ya que el fármaco es excretado en la orina.
Ante la 1, eventualidad de una sobredosificación, concurrir al Hospital más cercano o
comunicarse con un Centro de Toxicología, por ejemplo:
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Hospital de Niños Dr. Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666 / 2247
Hospital General de Niños Pedro de Elizalde: (011) 4300-2115

Hospital Nacional Pro'. Alejandro Posadas: (011) 4654-6648/4658-7777

PRESENTACIONES
Envases conteniendo 10, 15 Y 30 cápsulas blandas.

CONOICIONES OE CONSERVACIÓN Y ALMACENAMIENTO:
Conservar a temperatura ambiente. Variación admitida entre 150Cy 300C.

Proteger de la luz.
No retirar del envase hasta el momento de su uso.

Mantener fuera del alcance de los niños.

Fechade última revisión:

Industria Argentina.
Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado NO44.453.
Elaborado en: Avenida Márquez N: 691 (Villa Loma Hermosa).
Química Montpellier S.A. Virrey Liniers 673, Buenos Aires.
DireCtor Técnico: Rosana L. Kelman, Farmacéutica y Bioquimica.
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