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Cada comprimido reeubicrto conticne: 0Z ABR 2012
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Ibuprofenc 400 mg N'Hemm%_ —" o 1 =

Fenilefrina TICI 10 mg Firma Profestonal; ‘

Excipientes c.s.
Excipientes: croscarmelosa sddica, celulosa microcristaling, didxido de silicio cploidal, acido
estedrico, laca amarilla D&C #10, behenato de gliecrilo, hipromelosa, didxido de titanio,

polietitenglicol ,

FARMACOLOGIA

Comresponde a una asociacion de Penilefrina HCI e Ibuprofeno disefiada para ser usada en
estados gripales en que se asocia congestién de tas vias respiratorias altas con cstados febriles
que cursan con dolores de cabeza o estados gripales con dolor muscular generalizado.
Ibuprofeno es un agente antiinflamatorio no esteroidal con actividad analgésica, antipirética.

MECANISMQ DE ACCION

La accion antinflamatoria de Thuprofeno puede ser debido a 1a inhibicién de la sintesis y/o
liberacién de prostaglandinas, es decir, inhibe a la enzima ciclooxipenasa; da lupar a una
disminucién de la formacién de precursores de las prostaglandinas y de los tromboxanos a partir
del acido araquiddnico. lhuprofeno probablemente produce antipiresis por accién ¢n ¢l
hipotalarmo, con un incremento ¢n la disipacién del calor como resultado de la vasodilatacion ¢
incremento del lujo sanguinco perilérico.

Ibuprofeno inhibe de mancra reversible la agregacion plaguetaria (prolonga el tiempo de
sangramiento, pero no atecta el tiempo de protrombina), pero menos que el Acido
Acetilsalicilico. T.a recuperacion de 1a funcion plaquetaria se produce en el plazo de un dia
después de suspender el tratamiento.

Fenilelrina HCI ¢s un agente  simpaticomimético  que  ¢stimula  los  receplores  alla
postsinaplicos, con poco efecto sobre los receptores beta cardiacos. Cusndoe se utiliza en
dosis altas puede provocar un efecto estimulante considerable en los receptores beta
cardiacos.

Su principal efecto a dosis terapéutica es la vasoconstriceidn.
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Absorcion:

Aproximadamentc ¢l 80%-100% de la dosis oral de lbuproteno es absorbida en forma rapida
desde el tracto gastrointestinal. El rango de absoreion es lento y fas concentraciones plasmaticas
son reducidas cuando  Thuprofeno comprimidos o suspensidn son administrados junto a
alimentos; sin embargo, la extension de la absorcion no es afectada. La absorcion de Ibuprofeno
no parece ser afectada con la administracién concomitante de antidcidos que contienen
hidroxido de aluminio o de magnesio.

En adultos, la biodisponibilidad oral de Ibuprofeno (medido por ¢l peak de concentracion
plasmdtica y extensién de la absorcion) es similar para la administracion de comprimidos
tradicionales o suspension. Sin cmbargo, ¢l tiempo para alcanzar el peak de concentraciones
plasmaticas fue reportado alrededor de 120 o 47 minutos luggo de la administracion de cada
forma farmacéutica, respectivamente. Después de la administracion de una sola dosis de
Tbuproleno 200 mg como suspensién o comprimido tradicional, en adultos, los peak de
concentraciones plasmaticas [ueron 19, o 20 pg/mI., respectivamente.

Feniletrina HC1 posee una biodisponibilidad del 38% después de la administracion oral,

Distribucion

Tl volumen. de distribucidn de Ibuprofeno es alrededor de 0,11 a 0,18 L/kg. Los datos sugieren
que el valumen de distribucion puede ser alectado por la edad o la fiebre; sin embargo, la
diferencta no tiene importancia clinica.

Aproximadamente 90 - 99% de la dosis se une a lag protefnas plasméticas, principalmente a
albumina.

Fenileltina HCI posee una vida media de distribucién de 3 minutos y un volumen de
distribucion mayor a 40 litros.

Metabolismo y Eliminacion;
La vida media plasmatica del farmaco s entre 1,8 a 2.4. La vida media en nifios cs
aproximadamenie 1,6 horas.

[buprofeno ¢s motabolizado via oxidacién a 2 metabolitos inactivos, (+) - 2 [4' - (2-hidroxi - 2
- metilpropil) fenil] - 4cido propidnico y (+) - 2 [4' - (2 - carboxipropil) fenil] 4cido
propidnico. Alrededor del 80% de ta dosis oral es excretada en la orina como los metabolitos ©
sus conjugados glucuronidos dentro de 24 horas. Menos del 10% de la droga es excretada en
la orina sin sutrir cambios. En liimanos probablemente ocurre algo de exerecion biliar.

Liste medicamento no es eliminado mediante hemodidlisis.

Fenilefrina HCI sufre extenso metabolismo en la pared.intestinal, micentras que el metabolismo
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hepatico ¢ moderado. Posec un tiempo de vida media de 2 a 3 horas.

La exerceion renal de Fenilefring TTC1 corresponde al 80% - 86% de la dosis; la cantidad
excretada en la orina en 48 horas es del 2,6% como amina libre; mientras que el rasto
corresponde a los metabolitos, principalmeote ¢f dcido m-hidroximandélico

INDICACIONES CLINICAS

Ibuprofeno/Fenilefrina 11CI estd indicado para el alivio de los sintomas de la gripe y
el resfriado ¢on congestion asociada, incluyendo dolores, cefalea, fiebre, dolor
de garganta y también en casos de sinusitis,

CONTRAINDICACIONES

» llipersensibilidad, debido a la potencial hipersensibilidad cruzada ¢on otros AINEs, no
deben adminisirarse a pacientes que han sufrido sintomag de asma, rinitis, urticaria,
polipos nasales, angioedema, broncoespasmo y otros sinlotnas o reacciones alérgicas o
anafiloctideas asociadas a Acido Acetilsalicilico u otro AINE. En raros casos se han
presentado reacciones anafilacticas fataigs v asmaélicas severas,

= Hipersensibilidad a Thuprofeno, Fenilefrina HCI v otro componente de la formulacion.

= No debe usarse ATNEs con excepeion de Acido Acetilsalicilico en pacientes en el periodo
post operatorio inmediato a una cirugia de by pass coronario,

¢ Ulcera gastroducdenal activa, cstomalitis, o antecedentes de hemorragia gastrointestinal o

perforacion

Pacicnics que sulran de colitis ulcerativa

Insuficiencia hepatica o renal severa.

Lupus eritematoso diseminadao,

Pacientes con didtesis hemorrdgica u otros trastormos de la coagulacion,

Insuficiencia cardiaca grave

Tercer trimestre del embarazo

Durante el embarazo y la lactancia

Su administraciéon conjunta con otros descongestionantes o estimulantes como

efedrina o anfetaminas.

* No usar en individuos con feocromacitoma, hipertension, diabetes, glaucoma de
ingulo estrecho, dificultad para orinar o hipertireidismo,

= Pacientes en tratamiento con inhibidores de la MAQ o dentro de los 14 dias de
suspendida su administracion.

a2 & & 90 @& % &

PRECAUCIONES — ADVERTENCIAS

ADVERTENCIAS:
Sintomas de toxicidad gastrointestinal severa talcs como inflamacion, sangramiento, ulceracién
y perforacién del inlestino grueso y delgado pueden ocurrir en cualquier momento ¢on o sin
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sinlomas previos, en pacientes en terapia cromica con Aines, por 1o que s¢ debe estar alerta
frente a la presencia de sintomas de ulceracion o sangrado.

S¢ debe administrar con cuidado en pacientes con antecedentes de ulcera péptica, ya que
aumenta ¢l riesgo de hemorragia por inhibicion de la agregacion plaquetaria; puede producir
ulceracion o hemorragias gastrointestinales.

5S¢ han producide reacciones anafilactoides en pacientes asmaticos, sin exposicion previa a
AINEs, pero que han experimentado previamente rinitis con ¢ sin pélipos nasales ¢ que exhiben
broncoespasmo potencialmente fatal después de tomar Acido Acetilsalicilico u otro AINE.
Debido al riesgo de que se produzean cventos cardiovasculares severos con el uso de AINEs, a
excepeidn del Acido Acetilsalicilico, debe evaluarse cuidadosamente Ta condicion del paciente
antes de prescribir ¢stos medicamentos.

PRECAUCIONILS:

Efectuar seguirniento a los pacientes en tratamiento cronico con AINE's por signos v sintomas
de ulceracion o sangramiento del tracto gastroinstetinal.

Lifectuar monitoreo de transaminasas y enzimas hepaticas en pacientes en tratanicnlo con
AINLs, especialmente en aquellos tratados con Nimesulida, Sulindaco, Diclofenaco y
Napraxena.

Usar con precaucion en pacicntcs con compromiso de la funcion cardiaca, hipertensidn, terapia
diurética crénica, y otras condiciones que predisponen a retencidn de fluidos, debido a que los
AINEs pucden causar la retencidn de fluidos ademas de edema periférico,

S¢ pucde producir insuficiencia renal aguda, nefritis intorsticial con hematuria, sindrome
nefrotico, proteinuria, hiperkalemia, hiponatremia, nccrosis papilar renal y olros cambios
medulares renales,

Pacientes con falla renal preexistente estin en mayor riesgo de sufrir insuficiencia renal aguda.
[na descompensacién renal se puede precipitar en pacientes en tratamiento por AINEs, debido
a una reduccion dosis dependiente en la formacidn de prostaglandinas afectando principaimente
a ancianos, lactantes, prematuros, pacientes con falla renal, cardiaca o disfuncion hepatica,
glomenulinefritis crénica, deshidratacidn, diabetes mellitus, septicemia, piclonelritis y deplecion
de volumen extracelular en aquellos que ¢stén wmando inhibidores de 1a ECA, y/o diuréticos,

Usese con precaucion en alcoholismo activo, obstruccién del cuello de la vejipa v obstruceion
piloro duodenal.

Infeccion: los efectos antiinflamatorios, antipiréticos y analgésicos de los ATNEs pueden
enmascarar 10s signos usvales de una infeceion, por lo cual se debe controlar cuidadosamente
al pacicnte para detectar ef desarrolio de cualquier tipo de infaccion,
FOLLETO DE INFASMACION
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Como ocurre con ofros farmacos simpaticomiméticos, Feniletrina HCI debe usarse con
precancién en pacientes con enfermedad de la tiroides (hipettiroidismo), diabetes mellitus,
glaucoma de angulo estrecho, hipertrofia prostitica benigna, asma hronquial, enfermedades de
la via respiralonia baja, obslruceion o estenosis intestinal, presién intraocular elevada,
hipertensién o cnfermedades del corazon. De igual manera, el farmaco debe utilizarse con
precaucion en pacientes con dificultades para orinar.

Los pacientes deben ser advertidos de suspender el medicamento y consultar a un médico si
los sintomas persisten por mas de 7 dias o cn ¢aso de desarrollar nerviosismo, mareos o
insomnio durante el tratamiento. Se debe evitar la administracion de Fenilefrina HCl en
pacientes que cstan recibiendo o que hayan recibido recientemente (es decir, dentro de 2
semanas) inhibidores de la monoamino oxidasa (TMAQO),

Uso geridtrico: Usese con precaucion en poblacién sobre 65 afios de cdad por estar mas
expuesta a los efectos secundarios a nivel pastrointestinal.

EMBARAZO Y LACTANCIA

Embarazo:

Ibuprofeno: Categoria C, y a partir de la semana 30 de gestaciéin categoria 1.

Durante ¢l primer y segundo trimestre de embarazo, la inhibicién d¢ la sintesis de
prostaglandinas puede tener efectos negativos sobre el desarrollo del embrion/lelo. Se ha
reportado un aumento dosis dependicntc del riesgo de aborlo y de malformaciones cardiacas,
Este medicamento no debe administrarse durante ¢l primer y segundo trimestre del embarazo
3 MCNOS qUE ¢4 Cslriclamenle necesario,

Durante el tercer trimestre de embarazo, €l uso de inhibidores de la sintesis de prostaplandina
puede exponer al feto a toxicidad cardiopulmonar, disfuncién renal, prolongacion del tiempo
de hemorragia e inhibiciébn de las contracciones uterinas. Este medicamento csld
contraindicado durante el tercer trimestre de embarazo.

La vasoconstriceion de los vasos uterinos y la reduccion del flujo sanguineo uterino asociado
con ¢l uso de Fenilefrina HCI pueden dar lugar a hipoxia fetal. El uso de a Fenilefrina TICH
debe evitarse durante ¢l cmbarazo

Lactancia:

Thuprofeno es excretado en la leche materna. Se desconoce si Fenilefrina HICI se encuentra en
la leche materna, Este medicamento esta contraindicado durante la lactancia.

No se recomienda su uso en menores de 12 afios de edad, en embarazo y
lactancia.

Pacientes de edad avanzada: Se debe usar con precaucion en poblacién sobre 65
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afios de edad por estar mas expuestos a disfuncidn renal o hepatica no
diagnosticada y porque los efectos secundarios se hacen mas severos.

REACCIONES ADVERSAS

Los cfectos sceundarios principales de Thuprofeno son sintomas gastrointestinales: dispepsia,
cpigastralgia, pirosis, diarrea, niuseas, vomitos, estomatitis ulcerosa, enfermedad de Crohn,
flatulencia, constipacion,  constriccién  pilérica, constriccién  csofdgica, hemorragia
gastrointestinal, perforacién gastrointestinal, ulcera gastrointestinal, melena, pancreatitis,
proctitis ulcerativa.

Otras efectos incluyen: marcos, cclulea, rash, prurito, tinitus, pérdida auditiva, neutropenia,
agranulocitosis, anemia aplasica, trombocitopenia, sangrado, desordenes de coagulacién, anemia
hemolitica, pancitopenia, anomalia Pelger- Hugt, trombocitosis, hemorragia de heridas, hepatitis
fulminante, necrosis hepdtica, hepatitis, hepatotoxicidad, dafio hepético, ictericia, falla hepética,
pruchas de funcion hepatica anormales, enfermedad hepdtica colestdsica, reaccion anatildctica,
bacteremia, reaccion de hipersensibilidad nmune, lupus critcmatoso sistémico, meningitis
aséptica, accidente cerebrovascular, signos extrapiramidales, altcracion cognitiva, — Lrastormos
visuales, ambliopia, diplopia, iridociclitis, insulicicncia renal aguda, azotemia, hematuria,
nefritis intersticial, sindrome nefrotico, ncerosis papilar, poliuriy, sumento de nitrgeno ureico
€n sangre, retencion urinaria, relencion de liquidos, insuficiencia cardiaca, edema, hipertension,
hipotension, infarto al miocardio, tendencias trombdticas, vasculitis, ruptura sepito ventricular,
alopecia, dermatitis herpetiformis, erttema multiforme, eritroderma, erupcidén maculopapular,
erupcion morbililorme, fotosensibilidad, fototoxicidad, sindrome de Stevens-Johnson, necrolisis
epiderrnal  toxica, urticaria, insuficiencia adrenal, hipematremia, hipoalbuminemia,
hipoglicemia, hiponatremia, hipoproteinemia, niveles clovados de deshidrogenasa lactato sérica,
asma, neumonia bacterial, angioedema, ficbre, sindrome de Reye.

Las rcaccion¢s adversas pueden ser minimizadas i se administra la dosis junio con los
alimentos o con leche.

La administracion de [enilefrina HCl puede causar agitacion, ansiedad, nerviosismao,
debilidad, mareos, dolor precordial, temblor, dificultad respiratoria o palidez de la piel.

Ia sobredosis de Fenilefrina HC1 puede producir hipertension, cefalea, convulsiones,
hemorragia cerebral, palpitaciones, parestesios, 0 vomitos. La cefalea puede ser un sintoma de
hipertension.

Fenilefrina HCI puede cavsar vasoconstriceion periférica y viscoral grave, disminucion del
fluyjo sanguineo a organos vitales, disminucidn de la perfusion renal, Fenilefrina HCI puede
causar bradicardia y disminucion del gasto cardiaco, y puede aumentar la presién arterial
pulmonar.
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Se han reportado una serie de reacciones adversas asociadas a la administracion de Fenilefrina
HC] por via oftilmica o nasal. Aunque estas reacciones adversas no han sido descritas tras 1a
administracién oral de Fenilefrina HCL, es importante tenerlas en cuenta:

Reacciones de hipersensibilidad retardada.
Aunque es raro, s¢ ha reportado psicosis.
Edema putmonar,

Embaolia pulmonar.

INTERACCIONES

La adminisiracién junto con  corticoides o alcohol aumenta el riesgo de efectos
gastrointestinales secundarios (ulceracion o hemorragia gastrointestinal),

La adminigtracion concomitante de Thuprofeno y salicilatos, Fenilbutazona, Indometacina,
otros AINEs y antidepresivos inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina podrian
potenciar los ¢fectos adversos gastrointestinalcs,

El uso junto con  hipoglicermiamcs orales (Glimepirida) puede aumentar el efecto
hipoglicémnico de éstos, debido al desplazamiento de los hipoglicemiantes orales de las
proteinas séricas.

La asociacion con Probenecid o Sulfinpirazona puede disminuir la excrecion de Ibuprofeno y
aumentar la concentracién sérica potenciande su cficacia y aumentando ¢l potencial de
toxicidad.

Se debe utilizar con precaucion junto a agentes anticoagulantes, antiagregantes plaquetarios,
inhibidores sintéticos de trombina (Argatroban) o extractos de hicrba como Girko biloba.

Se debe utilizar con precaucién junto antihipertensivos (inhibidores ECA v beta
bloqueadores), Thuprofeno podria disminuir su gecidn antihipertensiva, y potenciar el riespo
de insuficiencia renal aguda.

Ibuprofeno interacciona con diuréticos del tipo tiazidas, del asa y ahorradores de potasio,
contrarrestando ¢l efecto  diuréico, aumentando ¢l riesgo de insuficiencia remal por
dismimicion del flujo sanguinco renal. Los niveles de potasio deben ser monitorizados, ya que
‘podrian aumentar con el uso concomitante de diuréticos ahorradores de potasio v AINEs.

Se ha reportado que Ibuprofeno incrementa las concentraciones plasméticas y séricas de Litio
y reduce su clearance renal, también se han observado anmentos plasmaticos de Metotrexato,
Fenitoina y Digoxina provocados por la administracion concomitante a Thuprofeno,
‘aumentando la oxicidad.

A ok T
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Se han reportado casos aislados de convulsiones con el uso simultianeo de quinolonas y
AINEs.

El uso conjunto de Ciclosporina o Tacrolimus con AINEs, pucdc aumentar ¢f riesgo de
nefrotoxicidad por disminucion de la sintesis renal de prostaglandinas. Durante ¢l uso
concomitante de cstos fArmacos la funcion renal debe ser vigilada.

Zidovuding puede aumentar el riesgo de toxicidad sobre los hematies, apareciendo una anemia
grave después de una semana de iniciado €l tratamiento, por lo que debe mantenerse un
control hematologico durante el tratamiento,

Fenilefrina HC1 puede interactuar con vasodilatadores y beta bloqueadores.

Cuando un vasopresor (por ¢jemplo, Fenilefrina HCI) se¢ utiliza ¢n combinacion, con
medicamentos oxitdeicos, el efecto vasopresor se potencia.

La combinacion de productos que contienen Fenilefrina HCl vy  otros  agentes
simpaticomiméticos puede causar taquicardia o arritmias graves.

Los efectos cardiacos y presores de Fenilefrina HCI son potenciados por la administracion
previa de inhibidores de la monoamino oxidasa (IMAQ). S¢ debe evitar la administracién oral
de Fenilefrina HCI a los pacicntes on (ratarniento con un inhibidor de Ta MAQ, o esperar 2
semanas tras la interrupcion del tratamiento con TMAQ,

SOBREDOSIS - TRATAMIENTO

Los sinlomas leves més comunes por sobredosificacién con Ibuprofeno incluyen dolor
abdominal, nduseas, vomitos, letdrgica, somnolencia, cefalea, nistagmus, tinitus, ataxia y con
menor frecuencia diarrea. Entre los sintomas moderados ¢ intensos pueden presentarse
hemorragia gastrointestinal, hipotcnsion, hipotermia, acidosis metabdlica, convulsiones,
alteracion de la funcidn renal, coma, distres respiratorio del adulto y episodios transitorios de
apnca (en nifios después de ingerir grundes cantidades).

Entre los sintomas de una sobredosis severa por Fenilefrina HCl s¢ encucnitran cambios
hemodinamicos, colapse cardiovascular con depresion respiratoria, nerviosismo, cefalea,
mareos, insomnio, aumento de la presion sanguinea, nauseas, vomitos, midriasis, glaucoma de
dngulo estrecho (¢on mayor probabilidad cn pacientes con glaucoma de dngulo estrecho),
taquicardia, palpilaciones, reacciones alergias (gj., rash, urticaria, dermatitis alérgica), disuria,
retencion urinaria (mds comin en pacientes con obstruccion vesical, como cn pacicntcs con
hipertrofia prostatica), hipertensién, posible bradicardia reflcja. En casos severos: confusion,
alucinaciones, convulsiones y arritmias, }
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Tratamiento general de la sobredosis:

No hay disponible ninguin antidoto cspecial para Ibuprofeno.

Los pacientes deberan ser tratados sintométicamente, scgin se requiera. Tratamiento de
soporte cuando sea necesario. Dentro del plazo de una hora tras la ingestiéon, puede emplearse
carbén activo, o lavado gistrico seguido de carbdn activo si la dosis fuese superior a
400mg/kg en adultos. 51 se presentaran convulsiones frecuentes o prolongadas, se debe
administrar Diazepam o Lorazepam LV, Para los sintomas asméaticos, utilice
hroncodilatadores. Los efectos hipertenstvos pueden tratarse con la administracién de un
bloqueador a adrenérgico IV, como Fentolamina,

VIiA DE ADMINISTRACION - POSOLOGIA

Via oral
Dwosis: scgln prescripeion médica.

Dosis usual adultos y nifios sobre 12 aiios:

Debe utilizarse la menor dosis efectiva por el periodo mas breve necesario para aliviar 108
sfntomas. Bl paciente debe consultar al médico si los sintomas persisten © empeoran.

1 comprimido cada § horas. Espere al menos 4 horas entre dosis, no ¢xceda de 3 comprimidos
¢n 24 horas.

Este medicamento no es recomendado en nifios menores de 12 afios.

Elaboradoe y distribuido en Chile por Laboratorios Saval 5.A.
Avda. Presidente Eduardo Frei Montalva 4600. Renca. Santiago.
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