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I- IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO:

NEOCOFLAN
diclofenaco dietilamonio

APRESENTACOES
Gel
Embalagem contendo bisnaga com 30g e 60g.

VIA DE ADMINISTRAGCAO: DERMATOLOGICO

USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 14 ANOS

COMPOSICAO:

Cada g de gel contém:

diclofenaco dietilamONIO ..........ooi oo e e e e e e e aaaas 11,6mg
(equivalentes a 10,5mg de diclofenaco potassico)

Lo (o] o1 (=T 0 (=TSR o R OO PPPPEER 1g

(&lcool isopropilico, cetomacrogol 1000, petroltuido, alcool éster graxo de acido caprico/caqmil
carbdmer 940, sulfito de sédio, dietalamina, matéfpeno, propilparabeno, edetato dissédico, essénci
quality, propilenoglicol e agua).
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Il - INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE:

1. INDICACOES
Alivio da dor, da inflamagéo e do inchago em:

- Inflamacgdes do tecido mole: de origem traumalizca tenddes, ligamentos, musculos e articulac@es, p
exemplo, devido a entorses, lesdes, contusdegnddts, ou dores musculares (p.ex. torcicolo) e nas
costas, bem como lesdes oriundas de préticas isgbft 3

- Formas localizadas de reumatismos dos tecidossmdendinite (por ex., cotovelo do tenista), larsi
sindrome do ombro e da mé&o, periartropatid?

- Formas localizadas de reumatismo degeneratiteoastrose de articulagdes periféricas e columa
Vertebral4,9,10,11,12,13,14,1:5

Para o alivio da dor de alguns tipos de artritesde localizadas (joelho e dedos).

2. RESULTADOS DE EFICACIA

O diclofenaco dietilaménio demonstrou eficaciaatiwio da dor e inflamacdo, bem como melhora no
tempo de retorno as atividades normais em:

- inflamagdes do tecido mole, p.ex. entorses, ksd@ntusdes ou dores nas costas (injurias es)rii

- reumatismos de tecido mole, p. ex. Tendinitesitef®

- alivio da dor de artrite n&o séria nos joelhdedos® *

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Grupo farmacoterapéutico: medicamento topico parands articulagdes e dor muscular. Medicamento
anti-inflamatdrio tépico, ndo-esteroidal, para deomatoldgico. (ATC M02A A15).

O diclofenaco € um medicamento anti-inflamatérioo-eéteroidal (AINE), com pronunciadas
propriedades analgésica, anti-inflamatéria e amétiiga. A inibicdo da sintese de prostaglandinas é
mecanismo de agdo primario do diclofenaco.

NEOCOFLAN é um medicamento anti-inflamatoério e géaico desenvolvido para uso dermatoldgico.
Nas inflamacgdes e dores de origem traumética anagca, NEOCOFLAN alivia a dor, reduz o inchago
e diminui o tempo para o retorno as fun¢gf8es norni2évido a base aquosa-alcodlica, o gel também
exerce um efeito suavizante e refrescante.

Os dados clinicos demonstraram que diclofenacdadiginio reduz a dor aguda em uma hora apos a
aplicacdo inicial (p <0,0001 contra o gel placeldventa e quatro por cento (94%) dos pacientes
respondeu ao diclofenaco dietilamonio apds 2 diasatamento versus 8% com gel placebo (p <0,0001).
A resolugdo de dor e deficiéncia funcional foracaatados apés 4 dias de tratamento com diclofenaco
dietilaménio (p <0,0001 contra o gel placebo).

Absorcdo a quantidade de diclofenaco absorvida sistemintene partir de NEOCOFLAN é
proporcional ao tamanho da area da pele tratadepende tanto da dose total aplicada como do grau d
3 hidratacdo da pele. Foram determinadas quansdddeabsorcdo em cerca de 6% da dose de
diclofenaco apo6s aplicacéo tépica de 2,5 g do medbnito a base de diclofenaco dietilamdnio na forma
de gel em 500 ctnde pele, determinada pela eliminagéo renal tamaiparada com diclofenaco
dietilamonio comprimidos. Uma ocluséo por um pesidd 10 horas leva a um aumento de trés vezes na
quantidade absorvida de diclofenaco.

Distribuicda as concentra¢gBes de diclofenaco foram medidgdasona, no tecido sinovial e no fluido
sinovial apds administracao topica de diclofenaetildmonio nas articulagbes da méo e dos joelhos.

As concentracgdes plasmaticas maximas séo aproximatda 100 vezes menores do que apos a
administracao oral da mesma quantidade de diclofer®®,7% do diclofenaco esté ligado as proteinas
séricas, principalmente a albumina (99,4%).

O diclofenaco acumula na pele, que atua como rasei@ a partir do qual ha uma libertagcdo sustentad
do ativo nos tecidos subjacentes. A partir daijctofiénaco, preferencialmente, distribui e persesti
profundas tecidos inflamados, tais como a artiéddapnde ele se encontra em concentracfes até 20
vezes mais elevado do que no plasma.

Metabolismo a biotransformagdo do diclofenaco envolve pamaite a glucuronidacdo da molécula
intacta, mas principalmente a hidroxilagédo simglesultipla que resulta em varios metabdlitos fesd)

a maior parte dos quais € convertida em conjugatlosironideos. Entretanto, dois dos metabdlitos
fendlicos séo biologicamente ativos, em uma ang#itbem menor que a do diclofenaco.
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Eliminacaa o clearance sistémico total do diclofenaco desmk é 263 + 56 ml/min. A meia-vida
terminal plasmaética é de 1-2 horas. Quatro doshmétas, incluindo os dois ativos, também tém meias
vidas plasmaticas curtas de 1-3 horas. Um dos wiéta) o 3’-hidroxi-4’-metoxi-diclofenaco tem uma
meia-vida maior, mas é virtualmente inativo. O afiehaco e seus metabdlitos sdo excretados
principalmente pela urina.

Caracteristicas em pacientegdo é esperado o acumulo de diclofenaco e de metsbolitos em
pacientes

que sofrem de insuficiéncia renal. Nos pacientesn cohepatite crébnica ou com cirrose n&o
descompensada, a cinética e o metabolismo do eiidod sédo as mesmas que nos pacientes sem doenca
hepatica.

Dados de seguranca Pré-Clinicos:

Estudos pré-clinicos dos estudos de toxicidadende dguda e doses repetidas, bem como os estudos de
genotoxicidade, mutagenicidade e carcinogenicideai® diclofenaco ndo revelaram nenhum risco
especifico

para humanos, nas doses terapéuticas. Nao ha eiditnque o diclofenaco tenha potencial terat@géni
em camundongos, ratos ou coelhos. Ndo ha influedwidiclofenaco sobre a fertilidade em ratos. O
diclofenaco ndo influenciou a fertilidade das nz&si (ratos) nem o desenvolvimento pré, peri e péa-n

da prole.

Referéncia Bibliografica

1. Diebschlag W. Diclofenac bei stumpf-traumatistBprunggelenkschwellungen. Fortschr Med
1986;104(21):437-40.

2. Commandre FA, Fornaris E, Chouchane A, Raybautbkarian H, Gaudinat R, et al. Traitement
percutané par le Diclofénac en émulsion gel detdagptraumatologie et pathologie locomotrice darsp
(contréle téléthermographique). LMM/ Médicine dudSest, Médecine du sport, Février/Mars 1988;3-8.
3. El-Hadidi T, El-Garf A. Double-blind Study Comjrag the Use of Voltaren Emulgel versus Regular
Gel During Ultrasonic Sessions in the TreatmentLotalized Traumatic and Rheumatic Painful
Conditions. J Int Med Res 1991;19:219-27.

4. Mucha C. Perkutane Applikation von Diclofenane multizentrische Studie aus Klinik und Praxis.
Medwelt 1987;38:1206-09.

5. Schneider H. Lokaltherapie bei SportverletzungEme vergleichende Untersuchung von Voltaren
Emulgel und einem Referenzpréparat. Therapiewo8B6;86(28)(Sonderdruck):1-7.

6. Report FVOEO2 (=NF112). Controlled study of \éo#tn Emulgel 1% versus placebo in non-articular
rheumatism. Laboratoires Ciba-Geigy Rueil-Malmai$886; 1-14 (plus Statistical Report with
Appendices).

7. Schapira D, Linn S, Scharf Y. A placebo-con&dlevaluation of diclofenac diethylamine salt ia th
treatment of lateral epicondylitis of the elbow.rf@mt Therapeutic Research 1991;49(2):162-68.

Referéncias Adicionadas de BPI 28 de Abril de 1993

8. GP 45’840 G, Clinical Trial Report TO/PO 3/19&hort-term (2 weeks), single-blind, between-
patient, multi-centre trial comparing diclofenaabz with Rheumon® Gel in extra-articular rheumatis
Ciba- Geigy Limited Basle 1984;1-24. (plus Appendix

9. Clinical Trial Report TO/PM 1/1984. Diclofenaarilgel, topical ocalizedtics, clinical trial repprt
open, multi-centre trial under practitioners’ cdiatis in patients with localized rheumatic condigo
Ciba- Geigy Limited Basle 1984;1-40.

10. Huskisson EC. Report: Voltarol Emulgel as adjutmerapy in patients with osteoarthritis of the
knee(s). St. Bartholomew's Hospital London 1985;1-7

11. Manteuffel G-E von, Héaringer E. Topische Darneingsformen von nichtsteroidalen Antirheumatika
zur Therapie von aktivierten Arthrosen. Eine Veidiestudie. Rheuma 1986;6:31-33.

12. Plaut GS. A new anti-rheumatic gel. Scott Mé®90;10:16-18.

13. GP 45’840 Clinical Trial Report NGB 9091. VatthEmulgel in osteoarthritis of the knee. An
investigator-blind multicentre general practice gamson of Voltarol Emulgel and piroxicam gel ireth
treatment of osteoarthritis of the knee. Ciba-Gétparmaceuticals Horsham 1993;1-101.

14. Rau R, Hockel S. Piroxicam-Gel versus Diclotezl bei aktivierten Gonarthrosen. Fortschr Med
1989; 107(22):485-88.
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15. Stoidner B, Stolle A, Schneider B. Lokalbehandl degenerativer Wirbelsaulen-erkrankungen. Z
Allg Med 1987;63:502-04.

4. CONTRAINDICACOES

Hipersensibilidade conhecida ao diclofenaco, ou a&alguer componente da formulagéo;
hipersensibilidade ao acido acetilsalicilico ouwras medicamentos antiiflamatérios ndo esteraidais
NEOCOFLAN é também contra-indicado a pacientesquass crises de asma, urticaria ou rinite aguda
sdo desencadeadas por acido acetilsalicilico, poytoos medicamentos antiiflamatérios ndo esteisid
NEOCOFLAN é contra-indicado durante o Gltimo tritnesia gravidez.

NEOCOFLAN néo é indicado para criangas abaixo deadds, exceto nos casos de artrite juvenil
cronica.

Este medicamento é contraindicado para criangas meres de 14 anos.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

A probabilidade de eventos adversos sistémicosr@caom a aplicacdo tépica de diclofenaco
dietilamonio é baixa, mas nédo deve ser excluidadmaliclofenaco dietilaménio for aplicado em areas
de pele relativamente extensas e por um periodentigo prolongado.

NEOCOFLAN deve ser aplicado somente sobre a pefectmn (auséncia de feridas abertas ou
escoriac¢des). Evitar o contato do produto com losoé as mucosas.

NEOCOFLAN né&o deve ser ingerido.

Embora faixas comumente utilizadas em les6es dcetiporses possam até ser utilizadas, NEOCOFLAN
ndo deve ser utilizado com bandagens oclusivas@o@ermitam a

passagem de ar para a regido da leséo.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por muhgmvidas sem orientagdo médica, estando
contraindicado durante o Gltimo trimestre da grexid

A probabilidade de efeitos adversos sistémicos cooso dermatoldgico de diclofenaco é baixa, se
comparada com a frequéncia observada em paciemteastitizam diclofenaco por via oral. Entretant®, s
diclofenaco dietilaménio for aplicado em uma &rektivamente extensa de pele, por um periodo de
tempo prolongado, a possibilidade de efeitos adgesstémicos ndo pode ser descartada. No cassodo u
de diclofenaco dietilamdnio ser planejado destaainansolicita-se que as informag8es validas para a
formas sistémicas de diclofenaco sejam prontantamtsultadas.

Efeitos na habilidade de dirigir e/ou operar maquims:
A aplicacéo topica de NEOCAFLAN néo tem influénecéhabilidade de dirigir e/ou operar maquinas.

Uso em idosos, criangas e outros grupos de risco:

Idosos:

A dose usual de adultos pode ser usada por idosos.

Criancas:

A seguranca e eficacia do diclofenaco, independelsteformulacdo farmacéutica, ndo foi ainda
estabelecida em criangas. Assim sendo, com excegdcasos de artrite juvenil crénica, o uso do
diclofenaco ndo é recomendado em criangas de idid®r a 14 anos.

Gravidez: NEOCOFLAN néo deve ser utilizado duraatgravidez, especialmente durante o terceiro
trimestre da gravidez. Nesse periodo, o uso defditdco ou outros inibidores de prostaglandinatsiste
pode resultar em fechamento prematuro do ductdareel em inércia uterina.

Os estudos em animais ndo demonstraram qualqutr pfejudicial direto ou indireto sobre a gravidez
no desenvolvimento embrionario / fetal, no partmowesenvolvimento pés-natal.

Lactacdo: N&o sdo previstas quantidades mensurd@leisubstancia ativa no leite das lactantes.
Entretanto, NEOCOFLAN nao deve ser aplicado a esg®rareas da pele, ou por periodo de tempo
superior a uma semana.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
Uma vez que a absorcao sistémica do diclofenacartir pla aplicagdo tépica do gel € muito baixa,
interag8es medicamentosas com o uso de diclofefiatitaménio séo pouco provaveis.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Conservar em temperatura ambiente (entre 15 e 3Pt@eger da luz e umidade.
O prazo de validade deste medicamento é de 36 ragsmtir da data de fabricacéo.
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NUmero de lote, data de fabricacéo e validade: vidembalagem.
N&o use medicamento com o prazo de validade vencidauarde-o em sua embalagem original.

Caracteristicas organolépticas:
NEOCOFLAN é um gel de cor branca e homogénea.

Antes de usar, observar o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcances criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

NEOCOFLAN deve ser utilizado exclusivamente portgjgica.

Aplicar NEOCOFLAN sobre a regido afetada, 3 a 4eseao dia, massageando suavemente. A
guantidade necessaria depende da extensao dacdoeidad 2 a 4 g de NEOCOFLAN séo suficientes
para tratar uma area de cerca de 400-860 cm

ApOs a aplicacao, lavar as médos, a menos que sejacal tratado.

A duracéo do tratamento depende da indicacéo eqf@sta clinica. O medicamento ndo deve ser usado
por mais de 14 dias para inflamacdes do tecido molesumatismos do tecido mole, ou por mais de 21
dias para artrite, a menos que recomendado pelzonéd

Quando utilizado sem prescricdo médica, € recontkendae o paciente consulte um médico apds 7 dias
se os sintomas ndo melhorarem ou se houver piora.

9. REACOES ADVERSAS
As reacgfes adversas incluem reacdes da pele nodim@plicacdo, sendo leves e passageiras. Em caso
muito raros, reacgdes alérgicas podem ocorrer.

ReacBes da pele e tecido subcutaneo:

Comuns (> 0,01 < 0,1): dermatite de contato (eshilocalizado da pele, pruridos, eritema, edema ou
papulas).

Raras (> 0,0001 < 0,001): dermatite bulosa.

Muito raras (< 0,0001, incluindo relatos isolad@spacdes alérgicas da pele generalizadas, urcaria
angioedema, reacdes de fotosensibilidade.

Reacdes respiratdrias, toracicas e mediastinais:
Muito raras (< 0,0001, incluindo relatos isolad@sma

Infeccdes e infestacdes:
Muito raras (< 0,0001, incluindo relatos isolad@supcdo cutanea pustular

ReacBes no sistema imune:
Muito raras (< 0,0001, incluindo relatos isoladdspersensibilidade, edema angioneurotico.

Em casos de eventos adversos, notifigue ao sisterda Notificagdo em Vigilancia Sanitaria
NOTIVISA, disponivel em www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htmou para a Vigilancia
Sanitaria Estadual ou Municipal.

10. SUPERDOSE

A baixa absorgdo sistémica do diclofenaco utilizatl dermatoldgica torna a superdosagem muito
improvavel. Na eventual ingestdo acidental, queli®®m efeitos adversos sistémicos significativos,
devem ser usadas as medidas terapéuticas geraslasiara o tratamento do envenenamento com
medicamentos anti-inflamatdrios ndo esteroidais.

A neutralizagdo gastrica e o uso de carvao atiyadtem ser considerados, especialmente dentro de um
curto periodo da ingestéao.

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientacdes.
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Il — DIZERES LEGAIS:

Registro M.S. n° 1.5584.0305

Farm. Responsavel: Dr. Marco Aurélio Limirio G.Hel- CRF-GO n° 3.524
N° do Lote, Data de Fabricagéo e Prazo de Validad®IDE CARTUCHO

Siga corretamente o modo de usar, ndo desaparecena®sintomas procure orientacdo médica.

Osac
0800 97 99 900

qQuimica

Brainfarma Industria Quimica e Farmacéutica S.A.
VPR 1 - Quadra 2-A - Médulo 4 - DAIA - Anapolis 05 CEP 75132-020
C.N.P.J.: 05.161.069/0001-10 - Inddstria Brasileira
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Anexo B

Historico de Alteracao da Bula

Dados da submisséo eletrdnica

Dados da peticéo/notificagéo que altera bula

Dados das alteracbes de bulas

Data do No. expediente Assunto Data do N° do Assunto Data de | Itens de bula Versdes Apresentacgdes
expediente expediente expediente aprovagao (VP/VPS) relacionadas
10457 SIMILAR -Incluséo 10457 SIMILAR -Incluséo
27/03/2015 Inicial de Texto de Bula 4 27/03/2015 Inicial de Texto de Bula —+ 27 /03/2015| Verséo Inicial VP/VPS Gel

RDC 60/12

RDC 60/12
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I- IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO:
NEOCOFLAN

diclofenaco dietilamonio

APRESENTACAO

Solucéo Aerossol

Embalagem contendo tubo de aluminio com 85mL dg;8ol aerossol.
VIA DE ADMINISTRAGCAO: DERMATOLOGICA

USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 14 ANOS

COMPOSICAO:

Cada g de solugao aerossol contém:

diclofenaco dietilamoOnio .........coooiiiiiie e 11,6mg
(equivalente a 10,5mg de diclofenaco potassico)

Lo o] 11T 1 (=TSR o R o PRSPPI 1g

(alcool isopropilico, alcool etilico, propilenoghic esséncia Quality, alcool etilico e propelente
isobutano).

Neocoflan — solugéo aerossol — Bula para o profisdida satude
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Il - INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE:

1. INDICACOES
Alivio da inflamacao, dor e edema em:

- Lesdes em partes moles: traumas em tenddes gligasy musculos e articulagdes, por exemplo, devido
a entorses, lesGes e contusdes ou dores nas (fesigEs esportivas);

- formas localizadas de reumatismos de partes meladinite (por exemplo, cotovelo de tenista) skiar
periartropatia sindrome ombro-méo.

Para o alivio da dor de osteoartrite de joelhoméaas do joelho ou dedos.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

A apresentacdo aerosol 1,16%, pelas caracteristizasacocinéticas mostradas acima, apresenta o
mesmo perfil de eficacia do gel na mesma concdidragstudos farmacocinéticos demonstraram que o
diclofenaco acido, quando aplicado topicamenteavessa a barreira da pele e alcanga as articslacde
musculos e liquido sinovial em concentracdes srftemente altas para exercer agéo terapéuticelocal

Referéncia Bibliografica

'Chlud K, Wagener HH. Percutaneous non-steroidai-imifammatory drug (NSAID) therapy with
particularreference to pharmacokinetic factorsaEBlulletin 1987; 16 (2): 40-43.

! Zijlstra, J.A-Internal Report

% Schneider W, Degen PH, Dubois JP. GP 48440 G.of2ichc diethylamine salt: percutaneous
absorption of diclofenac after topical applicatoindiclofenac diethylamine salt compared to absompt
after oral application of diclofenac sodium salt limboons. Ciba-Geigy, Basle, Pharmacological
Chemistry Report 1984; B 34/1984: March 13

“ Brune K. Curr Med Res Opin 2007;23:2985-95

® Riess W, Schmid K, Botta L, Kobayashi K, Schneid®r Sioufi A, Strusberg A, Tomasi M.
Percutaneous absorption of diclofenac. Arzneim ¢trof®986; 36 (I1): 1092-1096

® [Riess W, Schmid E, Botta L et al (1986)] Die pegne Resorption von Diclofenac. Arzneimittel-
Forschung; 36(7): 1092-6.

Data on file-

[VOPO-PE-102]-Estudo interno-Novartis Bioequivali@énc

[VOPO-P-307]-Estudo interno Novartis Eficacia atfmiDiclofenaco gel 2,32%, em entorse de tornozelo
[VOPO-P-103] Estudo interno Novartis -Tolerabiligddcal

[VOPO-P-105], Estudo interno Novartis -Tolerabili@aocal

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
Grupo farmacoterapéutico: produtos de uso dermatoldgico para dores muscuéaress articulagdes.
Anti-inflamatério ndo esteroidais para uso derntgimo. ATC: MO2A A15.

Mecanismo de acao e efeitos de farmacodindmica

O diclofenaco é um medicamento anti-inflamatérioo-eéteroidal (AINE)1, com pronunciadas
propriedades analgésica, anti-inflamatéria e amétiiga. A inibicdo da sintese de prostaglandinas é
mecanismo de agdo primario do diclofenaco.

NEOCOFLAN é um anti-inflamatério e analgésico elanlm para aplicagdo dermatolégica. Em
inflamacdes e dores de origem traumatica ou rea@EOCOFLAN alivia a dor, diminui o inchaco e
reduz o tempo de recuperacao para voltar a fungéoab.

Farmacocinética:
Absorcéo a quantidade de diclofenaco absorvido pela ppi®gorcional ao tamanho da area tratada e
depende tanto da dose total aplicada e do graidosdcao da pele.

Distribuicda concentracdes de diclofenaco foram medidadadasmga, tecido sinovial e fluido sinovial
apos a aplicagdo tépica de diclofenaco dietilamoged, em articulagbes da mao e joelhos. As
concentragcdes plasmaticas méaximas sdo aproximatanEd0 vezes menores do que apds a
administragcdo oral da mesma quantidade de diclofer@9,7% do diclofenaco esta ligado as proteinas
plasmaticas, principalmente a albumina (99,4%).i¢ébfénaco se acumula na pele que atua como um
reservatorio, liberando
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controladamente a droga para os tecidos subjaceldteste local, diclofenaco preferencialmente se
distribui e permanece em tecidos profundos inflameadomo nas articulagdes, onde é encontrado em
concentracdes 20 vezes maiores do que no plasma.

Metabolismo a biotransformagdo do diclofenaco envolve pamwgite a glucuronidacdo da molécula
intacta, mas principalmente a hidroxilagédo simgl@sultipla que resulta em varios metabdlitos fesd)

a maior parte dos quais é convertida em conjuggldesironideos. Dois dos metabdlitos fendlicos séo
biologicamente ativos, mas em uma amplitude benomgue o diclofenaco.

Eliminacaa o clearancesistémico total do diclofenaco do plasma é 2636tn8/min. A meia-vida
terminal plasmaética é de 1-2 horas. Quatro doshmétas, incluindo os dois ativos, também tém meias
vidas plasmaticas curtas de 1-3 horas. Um dos wiéta) o 3’-hidroxi-4’-metoxi-diclofenaco tem uma
meia-vida maior, mas é virtualmente inativo. O afiehaco e seus metabdlitos sdo excretados
principalmente pela urina.

Caracteristicas em pacientegdo é esperado o acumulo de diclofenaco e de metsbolitos em
pacientes que sofrem de insuficiéncia renal. Naseptes com hepatite crénica ou com cirrose néo
descompensada, a cinética e o metabolismo do eiidod sédo as mesmas que nos pacientes sem doenca
hepatica.

Dados de seguranca Pré-Clinicos:

Estudos pré-clinicos dos estudos de toxicidadende dguda e doses repetidas, bem como os estudos de
genotoxicidade, mutagenicidade e carcinogenicideai® diclofenaco ndo revelaram nenhum risco
especifico para humanos, nas doses terapéuticashdlévidéncia de que o diclofenaco tenha potencial
teratogénico em camundongos, ratos ou coelhoshBawofluéncia do diclofenaco sobre a fertilidade em
ratos. O diclofenaco néo influenciou a fertilidatis matrizes (ratos) nem o desenvolvimento préeper
pos-natal da prole.

Seguranca Clinica

O perfil de seguranca do diclofenaco aerosol,1@¥eddo como benigno pela comparacdo com o perfil
a partir de estudos com o Diclofenaco gel na mesomzentragdo. Pelas caracteristicas de absorgéo
demonstradas e pela absorcéo sistémica extremaivergecom o uso dermatoldgico, pode-se concluir
ser o perfil de seguranca e tolerabilidade benigm.estudos de tolerabilidade local, o diclofengeb
2,32% mostrou ter minima ou nenhuma irritabilidade pele, sensibilizacdo, ou potencial de
fotosensibiliza¢do, devendo o mesmo ser aplicaddielofenaco Aerosol 1,16%.

Este perfil € também suportado pelas revisdesglaaeca e dados de farmacovigilancia tanto do
Diclofenaco Aerosol 1,16% como do diclofenaco gdl6% gel e 2,32%. Estudos com outras formas
tépicas de produtos contendo diclofenaco dietilam®do apresentam potencial para fototoxicidade ou
causam sensibilidade na pele.

4. CONTRAINDICACOES

- Hipersensibilidade conhecida ao diclofenaco, quadquer componente da formulagéo.

- NEOCOFLAN é também contraindicado a pacientegjoass crises de asma,

urticaria ou rinite aguda sdo desencadeadas piw acketilsalicilico, ou por outras substancias
anti-inflamatdrias nao-hormonais.

- Durante o Ultimo trimestre de gravidez.

- NEOCOFLAN é contra indicado para criangas abded4 anos, exceto nos

casos de artrite juvenil cronica.

Este medicamento é contraindicado para criangas meres de 14 anos.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

A probabilidade de efeitos colaterais sistémicagm@rem com a aplicacdo dermatoldgica de diclofenac
dietilam6nio é pequena, mas ndo deve ser excluidadp diclofenaco dietilamdnio é aplicado &raas

de pele relativamente grandes e por prolongadogede tempo.

NEOCOFLAN deve ser aplicado somente sobre a pele séiacta (auséncia de feridas abertas ou
escoriacdes). Evitar o contato do produto com lbsoé as membranas mucosas.

NEOCOFLAN né&o deve ser ingerido.
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NEOCOFLAN pode ser usado com bandagens ndo ocsivas ndo deve ser utilizado com bandagens
que ndo permitam a passagem do ar.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientacdo médica ou do
cirurgido-dentista.

Efeito na habilidade de dirigir e operar maquinas
A aplicacédo dermatolégica de diclofenaco dietilarndrdio tem influencia na habilidade de dirigir ou
operar maquinas.

Uso em idosos, criangas e outros grupos de risco:

- Gravidez e lactacéo

N&o se recomenda o uso de diclofenaco dietilamduiante a gravidez e lactagdo devido a auséncia de
dados clinicos referentes a sua utilizagao dusges periodos.

O uso do diclofenaco é contraindicado duranteaeier trimestre de gravidez, devido a possibiliddele
inércia uterina e o fechamento prematuro dos dutesiais.

Estudos em animais ndo demonstraram nenhum efgiteandireto ou indireto sobre a gravidez,
desenvolvimento embrionario/fetal, durante o partalesenvolvimento pos-natal.

- Amamentacao

Nao é de conhecimento se diclofenaco utilizado deamatolégico € excretado no leite materno;
portanto, NEOCOFLAN néo deve ser utilizado duramtemamentagdo. Se houver motivos que usa-lo,
ndo deve ser aplicado no seio ou em grandes daqasle] e ndo deve ser utilizado por um longo derio

- Criangas e adolescentes (abaixo de 14 anos dedepn

NEOCOFLAN nao é recomendado para uso em criangasable 14 anos de idade.

Este medicamento é contraindicado para menores dd &nos de idade, a ndo ser em casos de artrite
juvenil crénica.

- Pacientes idosos
NEOCOFLAN pode ser utilizado por pacientes idosdssde que verificadas as contraindicagdes,
precaucdes e adverténcias descritas acima.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
Desde que a absorgdo de diclofenaco aplicado topiti € muito baixa, interacdes medicamentosas néo
séo esperadas.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Conservar em temperatura ambiente (entre 15 e 3Pt@eger da luz e umidade.

O prazo de validade deste medicamento é de 24 ragsw$ir da data de fabricacéo.

Nimero de lote e datas de fabricacéo e validade:de embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidauarde-o em sua embalagem original.
NEOCOFLAN é um liquido incolor a amarelo e com odaracteristico.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcancesl criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Adultos e criancas acima de 14 anos de idade

Aplicar NEOCOFLAN sobre a regido afetada, 3 a 4esezo dia. Vaporizar o produto por 3 a 6 segundos
na area afetada, massageando levemente a pelsd@té&@o ser completamente absorvida. A quantidade
de produto depende do tamanho da area doloridas Apdlicacdo, as maos devem ser lavadas, a ndo ser
gue sejam a area afetada.

A duragéo do tratamento depende da indicacdo esfmsta clinica. O produto ndo deve ser usado por
mais de 14 dias para lesdes ou reumatismo de paoles ou 21 dias para dores de artrite, a ndpaser
recomendacdo médica.

Se utilizado sem prescricdo médica, é recomendael® gpaciente consulte um médico apds 7 dias se 0s
sintomas ndo melhorarem ou se houver piora.
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9. REACOES ADVERSAS

As reagOes adversas classificam-se de acordo céregééncia, primeiramente as mais frequentes,
utilizando-se a seguinte convencdo: comuns (> 1/400'10); incomuns (> 1/1.000, < 1/100); raros (>
1/10.000, < 1/1.000); muito raros (< 1/10.000)Juiredo relatos isolados. Em cada grupo de freq@énci
as reagOes adversas sdo apresentadas em ordesteetmele gravidade.

- Reacdo muito comum (ocorre em mais de 10% dasntas que utilizam este medicamento):

- Reacdo comum (ocorre entre 1% e 10% dos pacigméestilizam este medicamento):

« Desordens do tecido cutaneo e pele: Dermatiteufimbb dermatite de contato), rash,

eczema, eritema, prurido.

- Reacdo incomum (ocorre entre 0,1% e 1% dos fasigne utilizam este medicamento):

- Reacdo rara (ocorre entre 0,01% e 0,1% dos pesiquoe utilizam este medicamento):

« Desordens do tecido cutaneo e pele: Dermatitessoull

- Reacao muito rara (ocorre em menos de 0,01%atnsies que utilizam este medicamento):

« InfeccBes e infestacdes: rash pustular

« Desordens do sistema imune: hipersensibilidadéu{imio urticaria), angioedema

« Desordens do sistema respiratério, toraxico e rséda: asma

» Desordens do tecido cutaneo e pele: reactes desévtsibilidade.

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistemha Notificacdes em Vigilancia Sanitaria —
NOTIVISA, disponivel em www.anvisa.gov.br/hotsite/ptivisa/index.htm, ou para a Vigilancia
Sanitaria Estadual ou Municipal.

10. SUPERDOSE

A baixa absorc¢édo sistémica do diclofenaco admandstrvia dermatolégica torna a superdosagem muito
improvavel.

No entanto, reac6es adversas similares as obserapda overdose de diclofenaco oral, podem ser
observadas se NEOCOFLAN for ingerido (1 unidad& @@ g contem o equivalente a 1 g de diclofenaco
sédico).

No caso de ingestédo acidental, resultando em eveteersos sistémicos, terapias normalmente adotas
para o tratamento de envenenamento com medicamantidsflamatérios ndo esteroidais devem ser
utilizadas.

Descontaminacdo gastrica e 0 uso de carvao atidadem ser considerados, especialmente em um
periodo curto apés a ingestao.

Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientacdes sobre como
proceder.
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Il — DIZERES LEGAIS:

Registro M.S. n° 1.5584.0305

Farm. Responsavel: Dr. Marco Aurélio Limirio G.Hel- CRF-GO n° 3.524
N° do Lote, Data de Fabricagéo e Prazo de Validad®IDE CARTUCHO

Siga corretamente o modo de usar, ndo desaparecena®sintomas procure orientagdo médica.

Osac
0800 97 99 900

qQuimica

Brainfarma Industria Quimica e Farmacéutica S.A.
VPR 1 - Quadra 2-A - Médulo 4 - DAIA - Anapolis 05 CEP 75132-020
C.N.P.J.: 05.161.069/0001-10 - Inddstria Brasileira
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Anexo B

Historico de Alteracao da Bula

Dados da submissao eletrénica

Dados da peticéo/notificagéo que altera bula

Dados das alteracbes de bulas

Data do No. expediente Assunto Data do N° do Assunto Data de Itens de bula Versdes Apresentacgoes
expediente expediente expediente aprovagao (VP/VPS) relacionadas
10457 SIMILAR -Incluséo 10457 SIMILAR -Incluséo | 27/03/2015 | Verséo Inicial VP/IVPS Solucao Aerossol
27/03/2015 Inicial de Texto de Bula — | 27/03/2015 Inicial de Texto de Bula —

RDC 60/12

RDC 60/12
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