SOBREDOSIFICACION

Los efectos de la sobredosis de antihistaminicos, incluyendo al Clorhidrato de
Difenhidramina, pueden variar desde la depresion del sistema nervioso central a
la estimulacién. Pueden observarse signos y sintomas similares a la intoxicacion
con atropina, tales como la boca seca, pupilas dilatadas y fijas, enrojecimiento
cutdneo y sintomas gastrointestinales. La estimulacion es particularmente
probable en pacientes pediatricos. En los nifios, la sobredosis de antihistaminicos
(incluyendo Difenhidramina), puede causar alucinaciones, convulsiones y
muerte. El tratamiento de la intoxicacion oral puede incluir la induccién de la
emesis o el lavado gastrico, tomando en consideraciéon el tiempo desde la
ingesta y realizando las medidas apropiadas para evitar la aspiracion del vomito.
Los agentes catarticos salinos, como la leche de magnesia, pueden ser de
utilidad para diluir la droga ingerida en el contenido intestinal y acelerar su
eliminacion. Los agentes vasopresores se pueden usar para tratar la hipotension
arterial. En todos los casos el tratamiento debe orientarse a un adecuado
soporte de la funcién respiratoria y cardiovascular.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion se debe concurrir al hospital mas
cercano o comunicarse a los Centros de Toxicologia:

Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/4962-2247

Hospital A. Posadas (011) 4658-7777/4654-6648.

MODO DE CONSERVACION
Conservar en su envase original, a temperatura ambiente menor a 30° C.
Proteger de la luz.

PRESENTACIONES

DIFENHIDRAMINA DENVER FARMA INYECTABLE: Envases conteniendo 100
ampollas de 1 ml de uso exclusivo hospitalario.

DIFENHIDRAMINA DENVER FARMA COMPRIMIDOS: Envases conteniendo
20y 1000 comprimidos, siendo este ultimo de uso exclusivo hospitalario.
DIFENHIDRAMINA DENVER FARMA JARABE: Envases conteniendo 120 ml de
jarabe.

Ante cualquier inconveniente con el producto Usted puede:

- Comunicarse al 4756-5436 o a la Pagina Web de Denver Farma:
www.denverfarma.com.ar

- Lienar a ficha que esta en la Pagina Web de la ANMAT:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a ANMAT
responde 0800-333-1234.
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Industria Argentina

COMPOSICION

-Cada ml de solucion inyectable de DIFENHIDRAMINA DENVER FARMA contiene:
Clorhidrato de Difenhidramina 10 mg

Excipiente: Agua para inyectable c.s.p 1 ml

Venta Bajo Receta

-Cada comprimido de DIFENHIDRAMINA DENVER FARMA contiene:
Clorhidrato de Difenhidramina 50 mg
Excipientes: Lactosa; Celulosa microcristalina; Talco; Estearato de magnesio; c.s.

-Cada 100 ml de jarabe de DIFENHIDRAMINA DENVER FARMA contiene:
Clorhidrato de Difenhidramina 250 mg

Excipientes: Sorbitol al 70%; Glicerina; Metilparabeno Sédico; Propilparabeno
Sodico; Citrato de Sodio Dihidratado; Acido Citrico Anhidro; Sacarina Sdédica;
Aspartame; Hidroxipropilmetilcelulosa; Colorante Rojo Punzé; Esencia de frutilla;
Agua purificada; c.s.

ACCION TERAPEUTICA
Antihistaminico, antialérgico.
Codigo ATC: RO6AA02

INDICACIONES

Reacciones alérgicas: Esta indicado para el alivio de los signos y sintomas de
las reacciones alérgicas o de hipersensibilidad, tales como eritema, urticaria o
conjuntivitis alérgica; como complemento de la terapia con epinefrina en el
tratamiento de las reacciones anafilacticas (angioedema) junto con las medidas
terapéuticas indicadas para el control de los sintomas anafilacticos; y para otras
condiciones alérgicas del tipo inmediato no complicadas.

Cinetosis: Esta indicado para el tratamiento de sintomas tales como mareos,
vértigo, trastornos del equilibrio, nauseas y vomitos, desencadenados
agudamente por el movimiento.

Enfermedad de Parkinson (incluyendo parkinsonismo inducido por drogas): Esta
indicado en pacientes con intolerancia a los agentes antiparkinsonianos clasicos
mas potentes (especialmente los pacientes ancianos), en combinacién con
anticolinérgicos de accién central.

Inductor del suefio: esta indicado en pacientes adultos.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

El Clorhidrato de Difenhidramina es un antihistaminico con efecto antialérgico y
efectos asociados anticolinérgicos y sedantes. Los antihistaminicos compiten
con la histamina por sus receptores celulares especificos en las células
efectoras. Por via oral (comprimido, jarabe) la Difenhidramina se absorbe
rapidamente, alcanzando actividad terapéutica maxima luego de una hora con
una duracién de acciéon de cuatro a seis horas. En la forma farmacéutica
inyectable, la Difenhidramina tiene un inicio de accién mas rapido aiun. De esta
manera, el Clorhidrato de Difenhidramina se distribuye ampliamente en todo el
organismo, incluyendo el sistema nervioso central. Una parte del farmaco se
excreta sin cambios en la orina, mientras que el resto se metaboliza en el higado
y se excreta completamente en 24 horas.



CONTRAINDICACIONES

Hipersensibilidad a la Difenhidramina o a cualquiera de los componentes de la
formulacién. Embarazo y lactancia. El Clorhidrato de Difenhidramina no debe ser
utilizado en recién nacidos o bebés prematuros.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION

La dosis debe ser individualizada de acuerdo a las necesidades y la respuesta
del paciente.

Administracién oral

Nirios: La dosis usual es de 5 mg/kg/24 horas 6 150 mg/m2/24 horas dividida en
3 a 4 dosis diarias, lo que habitualmente representa 12,5 a 25 mg (5 mla 10 ml)
cada 6 a 8 horas. La dosis diaria maxima es de 300 mg. No existe experiencia
con el uso de Difenhidramina como inductor del suefio en menores de 12 afios.
Adultos: La dosis usual es de 25 a 50 mg (10 a 20 ml), administrados cada 6 a 8
horas. La dosis como inductor del suefio es de 50 mg antes de acostarse.

Para la profilaxis de la cinetosis se recomienda utilizar la dosis diaria habitual y
los intervalos de administracion recomendados, tanto para nifios como para los
adultos, mientras dure la exposicion al movimiento causante de la cinetosis.
Administracion parenteral

DIFENHIDRAMINA DENVER FARMA INYECTABLE puede administrarse por via
intravenosa o intramuscular, aunque su administracién por via intravenosa
permite obtener un mas rapido efecto terapéutico (ver Advertencias y Precau-
ciones). DIFENHIDRAMINA DENVER FARMA INYECTABLE debe emplearse
preferentemente cuando se requiera un efecto inmediato, o cuando la adminis-
tracion oral esté contraindicada o no pueda ser utilizada debido a la condicién
del paciente.

Nirios; La dosis habitualmente recomendada es de 5 mg/kg/24 horas 6 150
mg/m</24 horas. Esta dosis total diaria debe ser dividida en 4 dosis iguales
administradas a intervalos regulares por via intravenosa a una velocidad
generalmente no superior a 25 mg/min, o bien por via intramuscular profunda.
La dosis maxima diaria recomendada es de 300 mg. DIFENHIDRAMINA
DENVER FARMA INYECTABLE no debe ser empleada en recién nacidos o
bebés prematuros.

Adultos: 10 a 50 mg de Clorhidrato de Difenhidramina por via intravenosa a una
velocidad de infusion no superior a 25 mg/min, o bien una dosis de 100 mg por
via intramuscular profunda, administrados 3 6 4 veces al dia a intervalos
regulares y hasta una dosis diaria maxima de 400 mg.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Los antihistaminicos deben ser empleados con precaucién en pacientes con
glaucoma de angulo estrecho, Ulcera péptica estenosante, obstruccion
piloro-duodenal, hipertrofia prostatica sintomatica u obstruccion del cuello
vesical.

La Difenhidramina puede producir disminucion de la alerta mental, somnolencia
y sedacioén tanto en nifios como en adultos, e hipotension arterial en ancianos.
En nifios pequefios, la Difenhidramina puede causar excitaciéon psicomotriz.

Se han reportado casos de necrosis local asociada con la inyeccion subcutanea
o intradérmica de la solucién de Difenhidramina para uso intravenoso, por lo
cual siempre que sea posible se prefiere el empleo de la via endovenosa en
relacion a la intramuscular.

El Clorhidrato de Difenhidramina tiene una accion similar a la atropina, y por lo
tanto debe utilizarse con precaucion en pacientes con antecedentes de asma
bronquial y enfermedad pulmonar obstructiva crénica, como también en quienes
padecen aumento de la presién intraocular, hipertiroidismo, enfermedad
cardiovascular o hipertensioén arterial.

Los pacientes medicados con Difenhidramina deben saber que este medica-
mento puede provocar disminucion del alerta mental y/o somnolencia, teniendo
ademas un efecto aditivo con el alcohol. Los pacientes deben ser advertidos
acerca de la participacion en actividades que requieran alerta mental, como

conducir un vehiculo o manejar aparatos o maquinaria.

INTERACCIONES CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE
INTERACCION

El Clorhidrato de Difenhidramina tiene efectos aditivos con el alcohol y otros
depresores del sistema nervioso central tales como hipnéticos, sedantes y
tranquilizantes. Los inhibidores de la monoamino-oxidasa (IMAO) prolongan e
intensifican los efectos anticolinérgicos de los antihistaminicos.

Carcinogénesis, mutagénesis, deterioro de la fertilidad

No se han realizado estudios a largo plazo en animales para determinar el
potencial mutagénico y carcinogénico de Difenhidramina.

Embarazo

Los estudios de reproduccion han sido realizados en ratas y conejos en dosis
hasta 5 veces superior a la dosis humana, y no han revelado alteracion de la
fertilidad o dafio al feto debido al Clorhidrato de Difenhidramina. Sin embargo, no
hay estudios adecuados y controlados en mujeres embarazadas. Dado que los
estudios de reproduccioén en animales no siempre son predictivos de la respues-
ta humana, este medicamento no debe usarse durante el embarazo.

Lactancia

Debido al potencial efecto sobre el lactante, no se recomienda la administracién
de Clorhidrato de Difenhidramina en las mujeres durante el periodo de amaman-
tamiento.

Uso pediatrico

DIFENHIDRAMINA DENVER FARMA no debe ser utilizado en los recién nacidos
y los lactantes prematuros (véase Contraindicaciones). DIFENHIDRAMINA
DENVER FARMA puede disminuir el estado de alerta mental o causar excitacion
en el paciente pediatrico. EI empleo en nifios, especialmente en dosis excesiva,
puede causar alucinaciones, convulsiones, o la muerte (ver Sobredosificacion).
Uso en ancianos

En pacientes mayores, la Difenhidramina puede causar somnolencia, sedacion e
hipotensién arterial.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

La Difenhidramina tiene un gran efecto sobre la capacidad para conducir y
utilizar maquinas. Se trata de un inductor del suefio y produce somnolencia o
sedacion poco después de haber tomado la dosis.

La Difenhidramina también puede causar mareos, vision borrosa, deterioro
cognitivo y psicomotor. Estos pueden afectar seriamente la capacidad del
paciente para conducir y utilizar maquinas.

El paciente debe ser advertido de no conducir o manejar maquinaria dentro de
las 8 horas de haber tomado DIFENHIDRAMINA DENVER FARMA.

REACCIONES ADVERSAS

Las reacciones adversas mas frecuentemente reportadas con el uso de Difenhidra-
mina son las siguientes:

Generales: Urticaria, erupcion cutanea, shock anafilactico, fotosensibilidad,
sudoracion excesiva, escalofrios, sequedad de boca, nariz y garganta.

Sistema cardiovascular: Hipotension, dolor de cabeza, palpitaciones, taquicardia,
extrasistoles.

Sistema hematolégico: Anemia hemolitica, trombocitopenia, agranulocitosis.
Sistema nervioso: Sedacién, somnolencia, mareos, disturbios en la coordinacion
motora, fatiga, confusién, agitacién, excitaciéon, nerviosismo, temblores, irritabili-
dad, insomnio, euforia, parestesias, vision borrosa, diplopia, vértigo, tinnitus,
laberintitis aguda, neuritis, convulsiones.

Sistema gastrointestinal: Malestar epigastrico, anorexia, nauseas, vémitos,
diarrea, estrefiimiento.

Sistema genitourinario: Incremento en la frecuencia urinaria, dificultad para la
emision urinaria, retencién urinaria, disturbios menstruales.

Sistema respiratorio: Espesamiento de las secreciones bronquiales, opresion en
el pecho o en la garganta, sibilancias, congestion nasal.



