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COMPOSICION:

Cada tableta contiene:
Acetaminofén
Clorzoxazona
EXCIPIENTES, C.S.Pu e 1 Tableta

DESCRIPCION:

Ruflex® tabletas contiene acetaminofén, un analgésico y antipirético derivado del
paraaminofenol en combinacion con clorzoxazona un farmaco, activo por via oral,
que actua sobre el sistema nervioso central y se utiliza para el tratamiento de los
desordenes musculo esqueléticos dolorosos.

INDICACIONES:

Ruflex® tabletas esta indicado en todos los casos de alteraciones agudas del
sistema muscular esquelético que se caracterizan por dolor, rigidez, ya sea de
origen inflamatorio, postraumatico, degenerativo o por secuelas espasticas muscu-
lares. Calambres musculares.

FARMACOCINETICAY FARMACODINAMIA:

La combinacion del efecto analgésico del acetaminofén y la accion relajante muscu-
lar de la clorzoxazona proporciona alivio del dolor asociado con el espasmo del
musculo esquelético. La clorzoxazona se absorbe répida y completamente desde el
tracto gastrointestinal. Los niveles sanguineos pueden ser detectados en los
primeros 30 minutos y los niveles peak, en la mayoria de los sujetos, se alcanzan en
alrededor de 1 a 2 horas post-administracion oral. Se metaboliza rapidamente a
nivel hepatico a 6-hidroxiclorzoxazona y se excreta en la orina como un conjugado
del &cido glucurénico. En estudios en animales se han encontrado las mayores
concentraciones en el plasma y la grasa corporal, y las mas bajas en el higado,
musculo, cerebro, y en los rifiones. Menos del 1 % de la dosis se excreta sin
cambios en la orina de 24 horas. La vida media de eliminacion es de aproximada-
mente 66 minutos. No se sabe si la clorzoxazona atraviesa la placenta o si se
excreta en la leche.

El acetaminofén posee una accién analgésica moderada, antipirética y sélo una
débil actividad antiinflamatoria. Se absorbe rapido y casi completamente desde el
tracto gastrointestinal, alcanzando el peak plasmatico dentro de 30 a 60 minutos
luego de la administracion. La union a proteinas plasmaticas es variable, siendo
despreciable a las concentraciones terapéuticas usuales, pero en concentraciones
de sobredosis aguda alcanza un 20 a 50 %. Se metaboliza por conjugacion hepatica
con el &cido glucuronico (aproximadamente 60 %), acido sulfurico (aproximada-
mente 35 %) y cisteina (aproximadamente 3 %) eliminandose por la orina, que es su
principal via de eliminacion. Muy poca droga sin metabolizar se detecta en la orina.
También se han detectado pequefias cantidades de metabolitos hidroxilados y de
acetilados. Una pequefia proporcion de acetaminofén sufre por mediacion del
citocromo P-450, una N-hidroxilacién a la forma N-acetil-benzo-quinonimina, un
intermediario altamente reactivo. Este metabolito normalmente reacciona con los
sulfidrilos de la glutation. Sin embargo, en sobredosis de acetaminofén se forman
metabolitos en cantidad suficiente para depletar la glutation hepatica. Bajo estas
circunstancias, la reacciéon con los grupos sulfidrilos de las proteinas hepaticas
aumenta y puede haber necrosis hepatica.

El acetaminofén actua inhibiendo la sintesis de prostaglandinas a nivel del SNC y,
en menor medida, por una accién periférica que también pudiera deberse a la
inhibicion de la sintesis de prostaglandias o las acciones de ofras sustancias
(bradiquinina por ejemplo), que sensibilizan a los receptores de dolor frente a la
estimulacién mecanica o quimica. EI mecanismo de la accién antipirética se debe a
su actividad sobre el centro termoregulador del hipotalamo, produciendo una
vasodilatacién periférica a la que induce un aumento del flujo sanguineo a la piel,
con sudoracién y pérdida de calor. La accion central implica, probablemente, la
inhibicién de la sintesis de prostaglandinas a nivel del hipotalamo.

La clorzoxazona acttia mas a nivel del SNC que directamente sobre la musculatura
esquelética. Se ha demostrado que deprime en forma preferencial, los reflejos
polisindpticos. El efecto de relajacion muscular esta en relacion con sus efectos
depresores o sedantes sobre el SNC. La clorzoxazona actla primariamente a
nivel de la médula espinal y sobre las areas subcorticales del encéfalo.

REACCIONES ADVERSAS:

En general, Ruflex® tabletas es bien tolerado. Ocasionalmente pueden presen-
tarse somnolencia, mareos o cefaleas. Con menos frecuencia: constipacion,
diarreas, pirosis, y urticaria. Se han reportado casos de excitacién y nerviosismo. La
medicacion es susceptibles de colorear la orina de anaranjado o rojo purpura. El
acetaminofén puede ocasionar dafio hepatico si es utilizado por periodos prolonga-
dos de tiempo en dosis mayores a las recomendadas. Pueden presentarse efectos
adversos potenciales tales como agranulocitosis, anemia, angioedema, dermati-
tis alérgicas, sangrado gastrointestinal, hepatitis, cdlico renal, insuficiencia renal,
piuria estéril y trombocitopenia.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

Se han reportado casos de reacciones severas de hepatotoxicidad (incluso fatales)
en pacientes que reciben clorzoxazona. Los pacientes debe ser instruidos para que
avisen sobre cualquier signo o sintoma de hepatotoxicidad, tales como fiebre, rash,
anorexia, nauseas, vomitos, fatiga, dolor en el cuadrante superior, orina oscura o



ictericia. El uso de Ruflex® tabletas debe ser descontinuado si se produce
elevacion anormal de las enzimas hepaticas (AST, ALT, fosfatasa alcalina) o de la
bilirrubina. El uso concomitante de Ruflex® tabletas junto con alcohol u otros
depresores del SNC puede provocar efectos aditivos. Se aconseja tener precaucion
poniendo especial atencién a la respuesta del paciente, para reducir la dosis o
suspender el tratamiento, en: ancianos o personas debilitadas quienes pueden ser
especialmente sensibles a los agentes sedantes. Pacientes en tratamiento con
inhibidores de la mono amino oxidasa, considerando la tendencia general de estos
para interactuar con agentes de accion central. Se debe advertir al paciente que
requiere completo estado de alerta mental para realizar tareas potencialmente
arriesgadas (manejar, operar maquinaria, etc.), ya que Ruflex® tabletas puede
producir somnolencia en forma variable, dependiendo de la susceptibilidad individu-
al. El tratamiento debe suspenderse en el evento de alguna reaccion cutanea o
alérgica y ante cualquier signo o sintoma de disfuncién hepatica.

CONTRAINDICACIONES:

Se deberé considerar la relacion riesgo — beneficio cuando se presenten los siguien-
tes casos:

+ Alcoholismo activo, enfermedad hepatica o hepatitis viral (incremento en el riesgo
de hepatotoxidad).

* Fenilcetonuria (productos que contienen aspartame, el cual es metabolizado a
fenilalanina, puede ser riesgoso para pacientes con fenilcetonuria, especialmente
en nifios; la precaucion es recomendada).

+ Dafios severos en la funcién renal (el riesgo de efectos renales adversos pueden
se; incrementado en el uso prolongado de altas dosis; el uso ocasional es acepta-
do).

+ Sensibilidad al acetaminofén o la aspirina (riesgo incrementado de accion
alérgica).

* Historia de reaccion alérgica a la clorzoxazona.

+ Depresion del SNC (puede ser exacerbado).

INTERACCIONES:

Debidas al acetaminofén:

* Hepatotoxicidad potenciada por: alcohol, isoniazida.

+ Biodisponibilidad disminuida y potenciacion de la toxicidad por: anticonvulsivantes.
* Niveles plasmaticos disminuidos por: estrégenos.

+ Disminuye efecto de: diuréticos de asa, lamotrigina, zidovudina.

* Accion aumentada por: probenecid, isoniazida, propranolol.

+ Efecto disminuido por: anticolinérgicos, colestiramina.

+ Absorcion aumentada por: metoclopramida, domperidona.

+ Aclaramiento aumentado por: rifampicina.

+ Puede aumentar toxicidad de: cloranfenicol.

Debidas a la clorzoxazona:

+ Potenciacion del efecto con: depresores del SNC (alcohol, AINES, antidepresivos
triciclicos, tranquilizantes, anestésicos generales, IMAO, analgésicos opiaceos).

* Potencia efecto de: anticoagulantes orales.

RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA LACTANCIA:

Se desconoce si Ruflex® tabletas puede causar dafio fetal cuando se administra a
una mujer embarazada o afectar la capacidad reproductiva. Debera administrarse a
una mujer embarazada sélo si el riesgo beneficio es mayor.

Ruflex® tabletas no se recomienda durante la lactancia debido a que no se ha
establecido la seguridad en madres en periodo de lactancia. Se desconoce si la
clorzoxazona se excreta en la leche materna. El acetaminofén pasa a la leche
materna pero en dosis terapéuticas no es probable que tenga un efecto adverso en
el lactante.

SOBREDOSIFICACION:

En caso de sospecha de sobredosis, es necesario acudir rapidamente a un
centro asistencial mas cercano aun cuando no aparezcan sintomas de intoxicacion.
Los sintomas de severa sobredosis de acetaminofén pueden aparecer tardiamente,
pero el tratamiento para combatirla debe instaurarse lo antes posible. La terapia
iniciada 24 horas después o mas de la ingestién de la sobredosis, puede ser ya
ineficaz para la prevencion del dafio hepatico o la muerte del paciente. Para
disminuir la absorcion del medicamento, vaciar el estomago mediante induccién de
la emesis o lavado gastrico.

DOSIFICACION Y VIAS DE ADMINISTRACION:

Via de administracion: oral.

La dosis de Ruflex® tabletas debera ser establecida por el médico, en relacion con
el cuadro clinico. En general, se recomienda:

Adultos: 1 0 2 tabletas 4 veces al dia, maximo 8 comprimidos cada 24 horas.

En nifios mayores de 12 afios: 1 tableta 4 veces al dia.

PRESENTACIONES:
Caja conteniendo 75 sobres de 2 tabletas.
Caja conteniendo 2 blisteres con 10 tabletas.

LEYENDAS DE PROTECCION:

Venta por receta médica.

Mantener este y todos los medicamentos fuera del alcance de los nifios.
Consérvese en lugar fresco y seco entre 25 - 30°C.

Fabricante y Titular:
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