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IDENTIFICAGAO DO MEDICAMENTO
LFM - DICLOFENACO DE POTASSIO 50mg
DCB: DICLOFENACO DE POTASSIO

APRESENTACAO
Forma Farmacéutica: Comprimidos revestidos de 5@ada caixa contém 500 comprimidos.

“USO ORAL.”
“USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 14 ANOS.”

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido contém 50mg de Dicloferde Potassio.

Excipientes: celulose microcristalina, diéxido déca coloidal, estearato de magnésio, glicolatoadeido
sadico, lactose, talco e opadry entérico.

INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

LFM - Diclofenaco de Potéssio é indicado para tatreento de curto prazo, das seguintes condigéemagu

« estados dolorosos inflamatérios pds-traumatioosa; por exemplo, 0s causados por entorses;

« dor e inflamagé&o no pds-operatdrio como, por @tenrapds cirurgias ortopédicas ou odontolégicas;

« condi¢Bes dolorosas e, ou inflamatérias em giogta como, por exemplo, menstruacéo dolorosa pianti
inflamacgé&o dos anexos uterinos;

« sindromes dolorosas da coluna vertebral;

* reumatismo ndo articular;

« como adjuvante no tratamento de processos ifeasigraves acompanhados de dor e inflamacéo eigioouv
nariz ou garganta, respeitando os principios tettaq@s gerais de que a doenga basica deve seradtgante
tratada. Febre isolada ndo é uma indicacao.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Diversos estudos clinicos tém demonstrado quelofeiaco potassico possui eficacia na reducao daesdie
crises de enxaquecd® Doses Unicas de 50 a 100 mg de diclofenaco potéatviam enxaquecas e os efeitos
do medicamento via oral podem ser observados dpasrfutos da ingestao.

Diclofenaco potassico em comprimidos de liberagéediata é indicado para tratamento de dor, quamdo u
alivio rapido da dor é desejado. Observou-se @aéicdo diclofenaco de potassico em uma variedade d
sindromes de dor, incluindo dores pos-operatorag®dq cirurgias ginecoldgicas, orais ou ortopédjcas)
osteoartrite dos joelhos e dismenorreia primariad®os de dose simples para dor incluem dor deedgdts-
extracdo do dente) e pdés-cirurgia ginecoldgica, edichcia do diclofenaco de potassico de 50 e dkrg
comparados a aspirina 650 mg, com uma duracaonalia de analgesia. Modelos de doses mlltiplasdoara
incluiu pés-cirurgia ortopédica e dismenorreia gnii@. A dose inicial recomendada para a formulébgsiacao
imediata € 50 mg via oral a cada 8 horas. Uma bisial de 100 mg, seguida de 50 mg a cada 8 hpade
oferecer um alivio melhor para dores agudas reg@secomo dismenorréia

O diclofenaco tem efeito positivo especialmente doa relativa a inflamacdo teciddalDiversos estudos
demonstraram a diminuicdo do consumo de narcétlesslo ao decréscimo de dores pos-operatdriasdguan
foi administrado diclofenaco intramuscular, 75 mga ou duas vezes ao dia, ou a mesma dose, vigenda,
em infusdo de 5 mg/hofa*°*! O diclofenaco é efetivo na supresséo dos simisfthmacdo pés-operatétia

Trés doses diarias de diclofenaco, 50 mg, aliviaaandores e outros sinais da inflamacédo de diveisos de
injarias teciduais quando comparadas ao placeboremstudo multicéntrico, duplo-cego com 229 paeght
Doses baixas de diclofenaco potassico (25 mg) sélhomes que placebo e semelhantes ao ibuprofeno no
controle de febre, de 30 minutos a 6 horas apddna@nistracdo, como observado em estudo multicé@ntric
randomizado e duplocego com 356 paciéfit@ores da coluna tém sua intensidade diminuidadpératadas
com diclofenaco, como demonstrou um estudo mulii@n randomizado, duplo-cego entre 227 paciéhtes
em outro entre 124 pacientes tratados com dose25demg a 75 mg por dia de diclofenaco potéassico,
administrado em multiplas doss

Estudos abertos e controlados demonstraram quenfiathatorios ndo esteroidais (AINES), entre etes
diclofenaco séo efetivos no tratamento da célica bilfaf’
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
Grupo farmacoterapéutico: anti-inflamatérios eramtimaticos ndo-esteroidais derivados do &cidacacét
substancias relacionadas (cédigo ATC: MO1A B05).

Mecanismo de acao

LFM - Diclofenaco de Potassio € um composto naereital com acentuadas propriedades antirreumatica,
analgésica, anti-inflamatdéria e antipirética.

A inibicdo da biossintese das prostaglandinas, dsetraxla experimentalmente, é considerada fundahmemta
mecanismo de agéo. As prostaglandinas desemperdehimportante na génese da inflamagéo, dor e.febr
LFM - Diclofenaco de Potassio possui um rapidoiintte agdo, o que o torna particularmente adeqpadoo
tratamento de estados dolorosos e, ou inflamatéagados.

Farmacodinamica

LFM - Diclofenaco de Potassio exerce pronunciadit@finalgésico em estados dolorosos moderadosavesy
Na presenca de inflamacéo, por exemplo, causad@gaona ou apds intervencédo cirlrgica, LFM - Dietaico
de Potassio alivia rapidamente tanto a dor espeat§nanto a relacionada ao movimento e diminuichago
inflamatério e o edema do ferimento. Estudos diisidcambém revelaram que, na dismenorreia primaria,
substancia ativa é capaz de aliviar a dor e redugiau do sangramento.

Farmacocinética
» Absorcao
A absorc¢édo do diclofenaco inicia-se imediatameptis a administragdo, dos comprimidos gastroreeses.



O pico médio da concentracao plasmatica de cercd,&ancmol/L é atingido apés 20 a 60 minutos apés
administracdo de um comprimido de 50 mg. O alimewdto influencia a quantidade de diclofenaco abdarvi
embora o inicio e a taxa de absor¢do podem senknte retardadas nesta condigéo.

Como aproximadamente metade do diclofenaco é mietabo durante sua primeira passagem pelo figado
(efeito de “primeira passagem”), a area sob a cdeva&oncentracdo (AUC) oral é cerca de metade tmque
observada com uma dose parenteral equivalente.

O comportamento farmacocinético ndo se altera agasnistracdes repetidas. Nao ocorre acumulo dgsde
sejam observados os intervalos de dosagem recod@nda

« Distribuicéo

99,7% do diclofenaco liga-se a proteinas séricasgdgminantemente a albumina (99,4%). O volume de
distribuicdo aparente calculado é de 0,12-0,17 .LARgdiclofenaco penetra no fluido sinovial, onde as
concentragcdes maximas sdo medidas de 2-4 horasapmm atingidos os valores de pico plasmatico.edam
vida aparente de eliminagcédo do fluido sinovial é3dé@ horas. Duas horas apds atingidos os valorgsiode
plasmético, as concentracbes da substancia ativedga mais altas no fluido sinovial que no plasma,
permanecendo mais altas por até 12 horas.

O diclofenaco foi detectado em baixa concentrag86 (g/mL) no leite materno em uma lactante. A tjdade
estimada ingerida por uma crianga que consumerteiterno é equivalente a uma dose de 0,03 mg/kg/dia

« Biotransformacédo/ metabolismo

A biotransformacdo do diclofenaco ocorre parcialmepor glicuronidacdo da molécula intacta, mas
principalmente por hidroxilacdo e metoxilacdo siespé multipla, resultando em varios metabdlitogifeas
(3’-hidroxi-, 4’-hidroxi-, 5- hidroxi-, 4’,5-dihidoxi- e 3’-hidroxi-4’-metoxi-diclofenaco), a maior@os quais sédo
convertidos a conjugados glicurénicos. Dois dessetabdlitos fendlicos sdo biologicamente ativoss reen
extensdo muito menor que o diclofenaco.

« Eliminacao

O clearance (depuracao) sistémico total do dickderdo plasma é de 263 + 56 mL/min (valor médioP).0A

meiavida terminal no plasma é de 1-2 horas. Quiisometabdlitos, incluindo os dois ativos, tamb&m imeia-
vida plasmatica curta de 1-3 horas. Um metabd@itdidroxi-4’-metoxi-diclofenaco, tem meia-vida glaatica
mais longa.

Entretanto, esse metabdlito é virtualmente inativo.

Cerca de 60% da dose administrada é excretadan@acemo conjugado glicurdnico da molécula intactaamo

metabdlitos, a maioria dos quais sdo também cadusra conjugados glicurdnicos. Menos de 1% é tadtae
como substancia inalterada. O restante da dosmi@atlo como metabdlitos através da bile nas fezes.

* Linearidade/ néo linearidade
A guantidade absorvida é linearmente proporcioodahmanho da dose.

» Populac6es especiais

N&o foram observadas diferencas idade-dependeategantes na absorcdo, metabolismo ou excregdo do
farmaco.

Em pacientes com insuficiéncia renal ndo se potlriina partir da cinética de dose-Unica, o acinule
substancia ativa inalterada quando se aplica ceesgumormal de dose. A um clearance (depuracaojeddira

< 10 mL/min, os niveis plasmaticos de steady-gtdtado de equilibrio) calculados dos hidroxi-mélitds sdo
cerca de 4 vezes maiores que em individuos norBaieetanto, os metabdlitos séo, ao final, excatadravés

da bile. Em pacientes com hepatite crénica ou s#rrado-descompensada, a cinética e metabolismo do
diclofenaco é a mesma que em pacientes sem doepétida.

Dados de seguranca pré-clinicos

Dados pré-clinicos de estudos de toxicidade comesdasgudas ou repetidas, bem como estudos de
genotoxicidade, mutagenicidade e carcinogenicidame diclofenaco revelaram que o diclofenaco nasslos
terapéuticas recomendadas ndo causa nenhum daeuifiesppara humanos. Em estudos pré-clinicos padra
com animais, ndo houve nenhuma evidéncia de quefetiaco possui potencial efeito teratogénico em
camundongos, ratos e coelhos.

O diclofenaco nao influencia a fertilidade das mes (ratos). Exceto por efeitos fetais minimos drses
maternais toxicas. O desenvolvimento pré, perinatapds-natal da prole também ndo foi afetado. A
administracdo de AINEs (incluindo diclofenaco) inila ovulacdo em coelhos, a implantacdo e placgotam
ratos e levou ao fechamento prematuro do canatiartem ratas gravidas. Doses maternais téxicas de
diclofenaco foram associadas com distocia, gestagélongada, diminui¢do da sobrevivéncia fetaltaro® do
crescimento intrauterino em ratos. Os leves efeitodiclofenaco sobre os parametros de reproducioparto,
bem como a constrigdo do canal arterial no Utérm consequéncias farmacoldgicas desta classehildoirgs da
sintese de prostaglandinas (vide “Contraindicacéé€ravidez e lactagdo”).



4. CONTRA INDICACOES

Este medicamento é contraindicado para:

« Hipersensibilidade conhecida a substancia ativa qualquer outro componente da formulagéo.

« Ulcera gastrica ou intestinal ativa, sangramentperfuracéo (vide “Adverténcias e precaucbesReatdes
adversas”).

* No ultimo trimestre de gravidez (vide “Gravidelaetacao”).

« Faléncia hepatica.

* Faléncia renal.

« Insuficiéncia cardiaca grave (vide “Adverténagsrecaucdes”).

« Como outros agentes anti-inflamatérios nao-egtai® (AINEs), LFM - Diclofenaco de Potassio também
contraindicado em pacientes nos quais crises de,aarticaria ou rinite aguda sdo causadas pelooéacid
acetilsalicilico ou por outros AINEs (vide “Advenidias e precaucdes” e “Reacdes adversas”).

“Este medicamento é contraindicado para uso por paentes com faléncia hepatica e faléncia renal.”
Este medicamento é contraindicado para uso por pamtes com insuficiéncia cardiaca grave (vide
“Adverténcias e precaucdes”).

No 3° trimestre este medicamento pertence a caéederisco de gravidez D, portangste medicamento néo
deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orieatdo médica. Informe imediatamente seu médico em
caso de suspeita de gravidez.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Efeitos gastrintestinais

Sangramento, ulceracbes ou perfuracdo gastrirdéstine podem ser fatais, foram relatados com tados
AINEs, incluindo diclofenaco, podendo ocorrer alquar momento durante o tratamento com ou semrsago
de adverténcia ou histdria prévia de eventos gas$inais sérios. Estes, em geral, apresentanego@scias
mais sérias em pacientes idosos. Se ocorrer saegrarou ulceragdo gastrintestinal em pacienteshescio
LFM - Diclofenaco de Potassio, o0 medicamento develsscontinuado.

Assim como com outros AINEs, incluindo diclofenae@ompanhamento médico rigoroso é imprescindivel e
deve-se ter cautela quando prescrever LFM - Dinkxfe de Potassio a pacientes com sintomas indisatie
distarbios gastrintestinais ou histérico sugestieoulceracao gastrica ou intestinal, sangramentpeofuracao
(vide “Reacbes adversas”). O risco de sangrameadtrigtestinal € maior com o aumento das dosedNE#e

em pacientes com histérico de Ulcera, complicarattiqularmente em casos de hemorragia ou perfuracém
pacientes idosos.

Para reduzir o risco de toxicidade gastrintestinal pacientes com histérico de Ulcera, complicando
particularmente em casos de hemorragia ou perfoy&a&m pacientes idosos, o tratamento deve sgadoi e
mantido com a menor dose eficaz.

Para estes pacientes, uma terapia concomitant@gentes protetores (ex.: inibidores da bomba deprdeve

ser considerada, e também para pacientes que grecisar concomitantemente medicamentos com &acido
acetilsalicilico em baixa dose ou outros medicap®eqgtie podem aumentar o risco gastrintestinal.

Pacientes com histérico de toxicidade gastrintaktiparticularmente os idosos, devem reportar quais
sintomas abdominais ndo usuais (especialmente aargto gastrintestinal). Para pacientes tomando
medicacbes concomitantes que podem aumentar o discolceracdo ou sangramento, como por exemplo,
corticoides sistémicos, anticoagulantes, agentdmplaguetarios ou inibidores seletivos da recaptad@
serotonina recomenda-se cuidado especial ao usav-Diflofenaco de Potassio (vide “Interacdes
medicamentosas”).

Acompanhamento médico estreito e cautela deveraxegcidos em pacientes com colite ulcerativa ounQae
de Crohn, uma vez que esta condi¢do pode ser &galzefvide “Reac¢bes adversas”).

Efeitos cardiovasculares

O tratamento com AINESs, incluindo o diclofenacortisalarmente em doses elevadas e de longa durpoée,
ser associado com um pequeno aumento no risco etgosvtrombéticos cardiovasculares graves (inctuind
infarto do miocéardio e acidente vascular cerebral).

O tratamento com LFM - Diclofenaco de Potassio lgggate ndo € recomendado a pacientes com doenca
cardiovascular estabelecida (insuficiéncia cardiecagestiva, doenca cardiaca isquémica, doencaiahrte
periférica) ou hipertensdo néo controlada.

Se necessario, 0s pacientes com doenca cardiogagsiabelecida, hipertensao ndo controlada, ovefade
risco para doenca cardiovascular (ex., hipertensgerlipidemia, diabetes mellitus e tabagismo)etevser
tratados com LFM - Diclofenaco de Potassio s6 degeicuidadosa avaliacdo e apenas em do$6 mg ao
dia, quando o tratamento continuar por mais denhgeas.
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Como os riscos cardiovasculares do diclofenaco mpoali@mentar com a dose e duracao da exposicdo, @ men
dose diaria efetiva deve ser utilizada no menofoper possivel. A necessidade do paciente parav ali
sintomatico e a resposta a terapia deve ser raedeaperiodicamente, especialmente quando o tratamen
continuar por mais de 4 semanas.

Os pacientes devem estar atentos para os sina®mas de eventos arterotrombéticos sérios (@x.nd peito,

falta de ar, fraqueza, pronunciando as palavrasd, gpdem ocorrer sem avisos. Os pacientes devem ser
instruidos a procurar o médico imediatamente e dasum evento como estes.

Efeitos hematol6gicos

O uso de LFM - Diclofenaco de Potassio é recomemadachente para tratamento de curta duracdo. Pegm,
medicamento for administrado por periodos prolonga& aconselhavel, como ocorre com outros AINES, o
monitoramento do hemograma.

Assim como outros AINES, LFM - Diclofenaco de Pstagode inibir temporariamente a agregacéao plagiaet
Os pacientes com disturbios hemostaticos deverusggdosamente monitorados.

Efeitos respiratorios (asma pré-existente)

Em pacientes com asma, rinites alérgicas sazomeisaco na mucosa nasal (ex.: polipos nasais), gdsen
pulmonares obstrutivas crdnicas ou infec¢bes cadnio trato respiratério (especialmente se reladiora
sintomas alérgicos como rinites), reacdes devid® AMNEs como exacerbacdo da asma (chamada como
intolerancia a analgésicos/asma induzida por asialgs), edema de Quincke ou urticaria, sdo matpuéetes

que em outros pacientes. Desta forma, recomengaesaucdo especial para estes pacientes (pronai@o
emergéncia). Esta recomendacao aplica-se també&cienfes alérgicos a outras substancias, comaxpano,
aparecimento de reacdes cutaneas, prurido ounatica

Efeitos hepatobiliares

Acompanhamento médico estreito é necessario quamedarito LFM - Diclofenaco de Potassio a pacienten
funcao hepatica debilitada, uma vez que esta caogigde ser exacerbada.

Do mesmo modo que com outros AINEs, incluindo derlaco, pode ocorrer elevagdo dos niveis de uma ou
mais enzimas hepaticas. Durante tratamentos prattwsgcom LFM - Diclofenaco de Potéssio, é recondmda
monitoramento constante da fungdo hepética comddmeauteventiva. Se os testes anormais para a fungdo
hepética persistirem ou piorarem, se o0s sinaisn®reas clinicos consistentes com a doenca hepséica
desenvolverem, ou se outras manifestacdes ocorr@meneosinofilia, rash), LFM - Diclofenaco de Pasié
deve ser descontinuado. Hepatite podera ocorrercaso de diclofenaco sem sintomas prodrémicos.

Deve-se ter cautela ao administrar LFM - Diclofende Potassio a pacientes com porfiria hepatica, wven que

0 medicamento pode desencadear uma crise.

Reacfes cutaneas

ReacgBes cutdneas sérias, algumas delas fatasintheldermatite esfoliativa, sindrome de Stevemsidon e
necrolise epidérmica toxica foram relatadas muéiamente associadas ao uso de AINEs, incluindo LFM
Diclofenaco de Potéassio (vide “Reacdes advers&3$).pacientes aparentemente tém maior risco pass est
reacdes logo no inicio do tratamento, com o infleiseacdo ocorrendo, na maioria dos casos, noipsimés de
tratamento. LFM - Diclofenaco de Potassio devedsscontinuado no primeiro aparecimento de rasmeata
lesBes nas mucosas ou qualquer outro sinal deskipsbilidade.

Assim como com outros AINES, reacdes alérgicasiindb reacdes anafilaticas/anafilactoides, podeamnibém
ocorrer em casos raros com diclofenaco, sem exdmgi@via ao medicamento.

Efeitos renais

Efeitos renais como retencdo de liquidos e edemamfaeportados em associacdo a terapia com AINEs,
incluindo diclofenaco, deve ser dedicada atenc®ecisl a pacientes com deficiéncia da funcdo ceadéa
renal, histéria de hipertenséo, pacientes idosmdeptes sob tratamento concomitante com diuréboosutros
medicamentos que podem impactar significativameatéuncdo renal e aqueles com deple¢éo substatwial
volume extracelular de qualquer origem, por exemmés condigdes pré ou pds-operatdria no casordigieis

de grande porte (vide “Contraindicacdes”). Nestasos, ao utilizar LFM - Diclofenaco de Potassio é
recomendado o monitoramento da funcdo renal condidaereventiva. A descontinuacado do tratamento &
seguida pela recuperacéo do estado de pré-tratament

Interacdes com AINEs

O uso concomitante de LFM - Diclofenaco de Potassim outros AINES sistémicos incluindo inibidores
seletivos da COX-2 deve ser evitado devido ao pideraumento de reacbes adversas (vide “Interacbes
medicamentosas”).

Mascarando sinais de infec¢des



LFM - Diclofenaco de Potassio, assim como outroBlE2d, pode mascarar os sinais e sintomas de infeccao
devido a suas propriedades farmacodinamicas.

Pacientes idosos
Recomenda-se precaugdo em idosos por motivos nséolisicos. Em particular, recomenda-se que a dase m
baixa eficaz seja utilizada em pacientes idososi@elms ou naqueles com baixo peso corporal.

Criancas e adolescentes
O diclofenaco ndo é indicado para criancas abaixoed14 anos, com excecao de casos de artrite juvenil
cronica.

Gravidez e lactacdo
* Mulheres em idade fértil
Nao h&a dados que sugerem quaisquer recomendag@esspaulheres em idade fértil.

» Gravidez

O uso de diclofenaco em mulheres gravidas néostodado. Desta forma, LFM - Diclofenaco de Potérfio
deve ser usado nos 2 primeiros trimestres de graadndo ser que o potencial beneficio para mééqus o

risco potencial para o feto.

Assim como outros AINEs, o uso de diclofenaco étreamdicado nos trés Ultimos meses de gestacao pela
possibilidade de ocorrer inércia uterina e, ou d&obnto prematuro do canal arterial (ver item
“Contraindicacdes”). Estudos em animais ndo demarssh nenhum efeito prejudicial direto ou indireta
gravidez, no desenvolvimento embrionério/fetal, nascimento ou no desenvolvimento pés-natal (ven ite
“Dados de seguranca pré-clinicos”).

No 1° e 2° trimestres este medicamento pertenaéegaria de risco de gravidez C, portaeste medicamento
ndo deve ser utilizado por mulheres gravidas sem ientagdo médica ou do cirurgido-dentista.

No 3° trimestre este medicamento pertence a catéederisco de gravidez D, portantsteemedicamento ndo
deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orieatdo médica. Informe imediatamente seu médico em
caso de suspeita de gravidez.

 Lactagéo

Assim como outros AINES, pequenas quantidades clefeliiaco passam para o leite materno. Desta forma,
LFM - Diclofenaco de Potassio ndo deve ser admmadst durante a amamentacdo para evitar efeitos
indesejaveis no recém-nascido.

* Fertilidade
Assim como outros AINES, o uso de LFM - DiclofenalmPotassio pode prejudicar a fertilidade femirmnmor
isto, deve ser evitado por mulheres que estdorngatangravidar. Para mulheres que tenham dificeldss
engravidar ou cuja fertilidade esta sob investigag&descontinuacao do LFM - Diclofenaco de Pat&dsve ser
considerada.

Habilidade de dirigir e/ou operar maquinas
O uso de LFM - Diclofenaco de Potassio é improvdleelafetar a capacidade de dirigir, operar maquias
fazer outras atividades que requeiram atencao iebpec

“Este medicamento contém LACTOSE”

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS
As interacBes a seguir incluem aquelas observagoias Ll&-M - Diclofenaco de Potassio e/ou outras formas
farmacéuticas contendo diclofenaco:

Interac6es observadas a serem consideradas:

« inibidores potentes da CYP2C9:Recomenda-se precaucdo ao prescrever diclofenatanjante com
inibidores potentes da CYP2C9 (como voriconazalg poderia resultar em um significante aumentoico ge
concentracao plasmatica e exposi¢éo ao diclofenkesigo a inibicdo do metabolismo do diclofenaco.

« litio: se usados concomitantemente, diclofenaco poderedsveoncentracdes plasmaticas de litio. Neste caso
recomenda-se monitoramento do nivel de litio sérico

« digoxina: se usados concomitantemente, diclofenaco poderedsvaoncentracdes plasmaticas de digoxina.
Neste caso, recomenda-se monitoramento do nivdigd&ina sérica.

« diuréticos e agentes anti-hipertensivosassim como outros AINEs, o uso concomitante deoféinhco com
diuréticos ou anti-hipertensivos (ex.: betabloqoees, inibidores da ECA), pode diminuir o efeitoti-an
hipertensivo.



Desta forma, esta combinacdo deve ser administ@ghiacautela e pacientes, especialmente idosospdre
sua pressao sanguinea periodicamente monitoradaaddntes devem estar adequadamente hidratadosee d
se considerar o monitoramento da fungdo renal apdieio da terapia concomitante e periodicamentamte o
tratamento, particularmente para diuréticos e daites da ECA devido ao aumento do risco de nefictiade
(vide “Adverténcias e precaucfes”).

« ciclosporina: diclofenaco, assim como outros AINEs, pode aumeataoxicidade nos rins causada pela
ciclosporina, devido ao seu efeito nas prostagie®ienais. Desta forma, diclofenaco deve ser ashngido em
doses inferiores aquelas usadas em pacientes questd# em tratamento com ciclosporina.

» medicamentos conhecidos por causar hipercalemidaratamento concomitante com diuréticos poupadoges d
potassio, ciclosporina, tacrolimo ou trimetoprin@em estar associados com o0 aumento dos niveteséte
potassio, o0 qual deve ser monitorado frequentenfeitte “Adverténcias e precaucdes”).

« antibacterianos quinolénicos: houve relatos isolados de convulsdes que podem assaciadas ao uso
concomitante de quinolonas e AINEs.

InteracBes previstas a serem consideradas:

» outros AINEs e corticoides:a administracdo concomitante de diclofenaco e sulMdNEs sistémicos ou
corticoides pode aumentar a frequéncia de efeitastrigtestinais indesejaveis (vide “Adverténcias e
precaucdes”).

 anticoagulantes e agentes antiplaquetarioddeve-se ter cautela no uso concomitante uma vezpqde
aumentar o risco de hemorragias (vide “Adverténa@agprecaucdes”). Embora investigacdes clinicas ndo
indiquem que diclofenaco possa afetar a acdo damagulantes, existem casos isolados do aumentisatode
hemorragia em pacientes recebendo diclofenaco &oagtilantes concomitantemente. Desta maneira,
recomenda-se monitoramento préximo nestes pacientes

« inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina administracdo concomitante com AINEs sistémicos,
incluindo diclofenaco e inibidores seletivos daapgacdo da serotonina, pode aumentar o risco @gasaanto
gastrintestinal (vide “Adverténcias e precauc¢des”).

« antidiabéticos: estudos clinicos tém demonstrado que o diclofeacie ser administrado juntamente com
agentes hipoglicemiantes orais sem influenciar sfegos clinicos. Entretanto, existem relatosadok de
efeitos hipo e hiperglicemiantes, determinando eessdade de ajuste posoldgico dos agentes awiidiad
durante o tratamento com diclofenaco. Por estaraz@nonitoramento dos niveis de glicose no sadgue ser
realizado como medida preventiva durante a teiamaomitante.

« fenitoina: quando se utiliza fenitoina concomitantemente condicdofenaco, o acompanhamento das
concentracdes plasmaticas de fenitoina é recomertiaddo a um esperado aumento na exposicao aifenit

« metotrexato: deve-se ter cautela quando AINEs, incluindo diclat®, sdo administrados menos de 24 horas
antes ou apos tratamento com metotrexato uma vezpqde elevar a concentracdo sérica do metotrexato,
aumentando a sua toxicidade.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

O produto deve ser guardado em temperatura amigientperatura entre 15°C e 30°C) e protegido dalada.
“NUmero de lote e datas de fabricacéo e validadeide embalagem.”

“N&o use medicamento com o prazo de validade vencidGuarde-o em sua embalagem original.”

O comprimido revestido de LFM-Diclofenaco de poitdgsbiconvexo, ndo sulcado, ndo gravado e de agdor
amarela.

“Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.”
“Todo medicamento deve ser mantido fora do alcanadas criancas.”

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Modo de usar

Como uma recomendagéo geral, a dose deve serduodimente ajustada. As reacdes adversas podem ser
minimizadas utilizando a menor dose efetiva noqueride tempo mais curto necessario para contraar o
sintomas (vide “Adverténcias e precaucfes”).

Os comprimidos revestidos devem ser ingeridosrogetom um pouco de liquido, de preferéncia angess d
refeicdes.

Posologia

Populacao alvo geral

A dose inicial diaria recomendada é de 100 a 150 Eng casos mais leves, 75 a 100 mg/dia sao, enh gera
suficientes.

A dose total diaria prescrita deve ser fracionadalaas ou trés ingestdes separadas, quando aplicave

No tratamento da dismenorréia primaria, a doseaddave ser individualmente ajustada e € geralmaatg0 a
150 mg.



Uma dose inicial de 50 mg é normalmente suficieBi.necessario, uma dose inicial de 100 mg pode ser
prescrita com um maximo atingido de 200 mg/dia ecodrer de varios ciclos menstruais. O tratameptee d
iniciar-se aos primeiros sintomas e, dependendind@amatologia, continuar por alguns dias.

Populacdes especiais

« Pacientes pediatricos

LFM - Diclofenaco de Potassio ndo é recomendada gr@eingas e adolescentes abaixo de 14 anos de idah
adolescentes de 14 anos ou mais, a dose diaria @d0d0 mg é, geralmente, suficiente. A dose drdéaima de
150 mg nao deve ser excedida. A dose total didike mormalmente ser dividida em 2 ou 3 doses sépsrae
aplicavel.

« Pacientes geriatricos (pacientes com 65 anos o@is)
N&o é necessaério ajuste da dose inicial para idefes “Adverténcias e precaucdes”).

» Doenca cardiovascular estabelecida ou fatores dsco cardiovascular significativos

O tratamento com LFM - Diclofenaco de Potassio lgerate ndo é recomendado a pacientes com doenca
cardiovascular estabelecida ou hipertensdo nagatadd. Se necessario, pacientes com doenca casdigar
estabelecida, hipertenséo ndo controlada, ou fatweisco significativos para doengas cardiovases] devem

ser tratados com LFM - Diclofenaco de Potassio sitenapds avaliacdo cuidadosa e somente para déses d
<100 mg, se tratado por mais do que 4 semanas‘@éierténcias e precaucdes”).

* Insuficiéncia renal

LFM - Diclofenaco de Potéassio é contraindicado eedes com insuficiéncia renal (vide “Contraingi@es”).

N&o foram realizados estudos especificos em pasiesdm insuficiéncia renal, portanto ndo pode sia f
recomendacdo no ajuste especifico da dose. Recarsendautela quando LFM - Diclofenaco de Potassio é
administrado a pacientes com insuficiéncia renad EEmoderada (vide “Adverténcias e precaucdes”).

« Insuficiéncia hepatica

LFM - Diclofenaco de Potassio € contraindicado aciggges com insuficiéncia hepatica (vide
“Contraindicac¢des”). Nao foram realizados estudspeeificos em pacientes com insuficiéncia heppiceanto
ndo pode ser feita recomendagédo no ajuste espedidose. Recomenda-se cautela quando LFM - Breab
de Potassio é administrado a pacientes com inénéic hepatica leve a moderada (vide “Adverténeias
precaucdes”).

“Este medicamento ndo deve ser partido, aberto ouastigado.”

9. REACOES ADVERSAS

As reacges adversas a partir de estudos clinioosrelatos espontaneos ou relatos da literatuéa d¢istadas de
acordo com o sistema de classe de 6rgdos do MedDRAro de cada classe de 6rgado, as reagfes aglversa
estdo listadas por frequéncia, com as reagfesfragisentes primeiro. Dentro de cada grupo de frecjaé as
reacdes adversas sdo apresentadas em ordem deeteegravidade. Além disso, a categoria de frecjaé
correspondente para cada reacéo adversa baseisssguinte convengdo (CIOMS llI):

Muito comum: >1/10

Comum:> 1/100; < 1/10

Incomum:> 1/1.000; < 1/100

Rara:> 1/10.000; < 1/1.000

Muito rara: < 1/10.000

As reacdes adversas a seguir incluem aquelas agpsrcom LFM - Diclofenaco de Potassio e/ou olitrasas
farmacéuticas contendo diclofenaco em uso por aurtengo prazo.

« Distarbios do sangue e sistema linfatico
Muito rara: trombocitopenia, leucopenia, anemial(imdo hemolitica e aplastica) e agranulocitose.

« Distlrbios do sistema imunolégico
Rara: reacfes de hipersensibilidade, anafilatiGasélactoides (incluindo hipotenséo e choque).
Muito rara: angioedema (incluindo edema facial).

« Distlrbios psiquiatricos
Muito rara: desorientacdo, depressao, insdniadeéss, irritabilidade, distdrbios psicéticos.

« Distlrbios do sistema nervoso
Comum: cefaleia, tontura.
Rara: sonoléncia.



Muito rara: distirbios da sensibilidade, parestediatirbios da meméria, convulsdes, ansiedadejotres,
meningite asséptica, disgeusia, acidente cerehlroleas

« Distlrbios oculares
Muito rara: comprometimento da viséo, visdo borraizopia.

« DistUrbios do labirinto e do ouvido
Comum: vertigem.
Muito rara: zumbido, deficiéncia auditiva.

* Disturbios cardiacos
Incomum?®*; infarto do miocardio, insuficiéncia caada, palpitacdo, dores no peito.

« Distarbios vasculares
Muito rara: hipertenséo, vasculite.

« Distdrbios mediastinal, toracico e respiratorio
Rara: asma (incluindo dispneia).
Muito rara: pneumonite.

« Distlrbios do trato gastrintestinal

Comum: epigastralgia, ndusea, vomito, diarreigeatisia, célicas abdominais, flatuléncia, diminuidacapetite
e irritacao local.

Rara: gastrites, sangramento gastrintestinal, fameste, diarreia sanguinolenta, melena, Ulceraigastinal
(com ou sem sangramento ou perfuracao).

Muito rara: colites (incluindo colite hemorragicaegacerbacdo da colite ulcerativa ou doenca de nroh
constipacao, estomatite, glossite, distdrbios ggoda, doenca intestinal diafragmatica, pancreatite

« Distarbios hepatobiliares

Comum: elevacéo das transaminases.

Rara: hepatite, ictericia, distdrbios hepaticos.

Muito rara: hepatite fulminante, necrose hepatitsyficiéncia hepatica.

« Distlrbios da pele e dos tecidos subcutaneos

Comum: rash

Rara: urticéria.

Muito rara: dermatite bolhosa, eczema, eriteméema multiforme, sindrome de Stevens-Johnson, @imelide
Lyell (necrolise epidérmica toxica), dermatite distiva, alopecia, reacdo de fotossensibilidade;pp@,
purpura de Henoch- Schonlein e prurido.

« Distarbios urinarios e renais
Muito rara: insuficiéncia renal aguda, hematiriegt@indria, sindrome nefrética, nefrite tubuloistaial,
necrose papilar renal.

« Distlrbios gerais e no local da administracéo
Rara: edema.

* A frequéncia reflete os dados do tratamento gdogprazo com uma dose elevada (150 mg por dia).

Descricao das reacdes adversas selecionadas

Eventos aterotrombéticos

Dados de meta-andlise e farmacoepidemiolégicostapoem direcdo a um pequeno aumento do risco de
eventos aterotrombdticos (ex., infarto do miocgrdassociado ao uso de diclofenaco, particularmemeloses
elevadas (150 mg por dia) e durante tratamentagolprazo (vide “Adverténcias e precaucfes”).

“Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistenta Notificacdes em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISA
disponivel em www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/ibex.htm ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou
Municipal e entre em contato com o setor de Farmae@ilancia do Laboratério Farmacéutico da Marinha
pelo telefone (21) 3860-2859.”

10. SUPERDOSE
Sintomas
N&o ha quadro clinico tipico associado a superdasediclofenaco.
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A superdose pode causar vomito, hemorragia gasitinal, diarreia, tontura, zumbido ou convuls®és.caso
de intoxicacdo significante, insuficiéncia aguda rins e insuficiéncia no figado podem ocorrer.

Tratamento

O tratamento de intoxicacdes agudas com AINEsuingb diclofenaco consiste essencialmente em medida
sintomaticas e de suporte. Tratamento sintométide suporte deve ser administrado em caso de cmappés

tais como, hipotensao, insuficiéncia renal, coriess distlrbio gastrintestinal e depressao respiaat

Medidas especificas tais como diurese forcadajsdidu hemoperfusdo provavelmente ndo ajudam na
eliminacdo de AINEs, incluindo diclofenaco, devidoseu alto indice de ligacdo a proteinas e metaboli
extenso.

Em casos de superdose potencialmente téxica, sstdmede carvao ativado pode ser considerada para
desintoxicacédo do estdmago (ex.: lavagem gastridargto) apds a ingestdo de uma superdose poterasidd

letal.

“Em caso de intoxicacao ligue para 0800 722 600%, wocé precisar de mais orienta¢cfes.”

DIZERES LEGAIS:

LFM — DICLOFENACO DE POTASSIO 50mg- Registro no Ministério da Satde - MS: 1.2625.0032
Farmacéutico Responsavel: Jacques Magalhdes S&B-RJ N° 6513

LABORATORIO FARMACEUTICO DA MARINHA — www.lfm.mar.m il.br

Avenida Dom Hélder Camara, N° 315 — Benfica — Rialdneiro - RJ.

CNPJ 00394.502/0071-57

“Industria Brasileira”

SAC: (0XX21) 3860-2859

sac@Ifm.mar.mil.br

"USO SOB PRESCRICAO MEDICA.”
“VENDA PROIBIDA AO COMERCIO.”

“Esta bula foi aprovada pela ANVISA em dd/mm/2015.”
“Esta bula foi atualizada conforme Bula Padrao egda pela ANVISA em 13/12/2013.”
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Anexo B

Historico de alteracao da bula

Dados das alteragbes dalés

Dados da submissao eletrénica Dados da peticéo/rimtac&do que altera a bula
Data do o . Data do N° Data de Versdes | Apresentacoes
Expediente N® Expediente Assunto Expediente | Expediente Assunto aprovacao Itens de bula (VP /VPS)| relacionadas
Todos os itens foram
SIMILAR — alterados para adequagéo
Mo dsponivel |, HEUSE0 Rt
Xx/xx/2015 |(gerado no momenlé ———————————————————————— il VP e VPS|revestidos de 50
de Biociéncias S.A.),
: O mg.
publicada no Bulario

do peticionamento

Bula - RDC
60/12

Eletrénico da Anvisa em
07/05/2014
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