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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2020 - Afo del General Manuel Belgrano

Disposicion
NUmero: DI-2020-3927-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 2 de Junio de 2020

Referencia: EX-2020-00479823-APN-DGA#ANMAT

VISTO e Expediente EX-2020-00479823-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion
Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma ELEA PHOENIX SA solicita la aprobacion de nuevos
proyectos de rétulos, prospectos e informacién para el paciente para la Especiaidad Medicinal
denominada AEROXINA UD / CLARITROMICINA, Forma farmacéutica y concentracion:
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE LIBERACION PROLONGADA / CLARITROMICINA 500
mg; aprobada por Certificado N° 45814.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de
Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicion N°: 5904/96 y Circular N° 4/13.

Que la Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos ha tomado la intervencion de su
competencia.

Que se acttia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y sus modificatorios.

Por €ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA



DISPONE:

ARTICULO 1° — Autorizase alafirma ELEA PHOENIX SA propietaria de la Especiaidad Medicinal
denominada AEROXINA UD / CLARITROMICINA, Forma farmacéutica y concentracion:
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE LIBERACION PROLONGADA / CLARITROMICINA 500
mg; € nuevo proyecto de rotulos obrante en los documentos |F-2020-26706798-APN-
DERM#ANMAT e IF-2020-26707066-APN-DERM#ANMAT; e nuevo proyecto de prospecto
obrante en el documento 1F-2020-26707310-APN-DERM#ANMAT; e informacion para el paciente
obrante en el documento |F-2020-26707174-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en el Certificado N° 45814 cuando el
mismo se presente acompariado de |a presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por e Departamento de Mesa de Entradas notifiquese a interesado,
haciéndole entrega de la presente Disposicion y rétulos, prospectos e informacion para el paciente.
Girese ala Direccion de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.
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LABORATORIO ELEA PHOENIX SA
AEROXINA UD — Claritromicina 500 mg — Comprimidos Recubiertos de liberacion programada.
Proyecto de rotulo secundario

PHIENIX

PROYECTO DE ROTULO SECUNDARIO
AEROXINA UD
CLARITROMICINA 500 MG
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE LIBERACION PROGRAMADA

INDUSTRIA ARGENTINA VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA
COMPOSICION

Claritromicina 500 mg. Excipientes: hidroxipropilmetilcelulosa; lactosa hidratada; estearato de magnesio USP.
Cubierta: polietilenglicol; hidroxipropilmetilcelulosa; colorante amarillo de quinolina laca aluminica; diéxido de
titanio.

Este medicamento es Libre de Gluten.

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO:

Conservar en lugar fresco y seco preferentemente entre 15°C vy 30°C. Proteger de la luz, en envase
herméticamente cerrado.

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION: VER PROSPECTO ADJUNTO

PRESENTACION:
Envases conteniendo 5, 8 y 10 comprimidos recubiertos de liberacion programada.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS EN SU ENVASE ORIGINAL Y FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE
REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MEDICA.

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° 45814

Director Técnico: Alfredo J. Boccardo, Farmacéutico.

Laboratorio Elea Phoenix S.A., Av. Gral. Lemos N°2809, Los Polvorines, Pcia de Buenos Aires, Argentina. Para mayor
informacién comunicarse con el Centro de Atencidn telefénica 0800-333-3532. www.elea.com

Elaborado en Av. Gral Lemos 2809, Los Polvorines, Prov. de Buenos Aires, Argentina.

Lote:xxxx

Vencimiento:xx/xxx
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LABORATORIQ ELEA PHOENIX SA
AEROXINA UD- Claritromicina 500mg— Comprimidos Recubiertos de liberacién programada.
Proyecto de rétulo primario

ELEA

PROYECTO DE ROTULO PRIMARIO

AEROXINA UD
CLARITROMICINA 500 MG

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS DE LIBERACION PROGRAMADA

INDUSTRIA ARGENTINA

Lote: Vencimiento:

VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA
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PROYECTO DE PROSPECTO
Informacién para prescribir
I ®
AEROXINA U.D.
CLARITROMICINA 500 mg
Comprimidos recubiertos de liberacion programada

Industria Argentina Venta bajo receta archivada
FORMULA

Cada comprimido recubierto de liberacién programada contiene:

Claritromicina 500 mg. Excipientes: hidroxipropilmetiicelulosa; lactosa hidratada; estearato
de magnesio USP. Cubierta: polietilenglicol; hidroxipropilmetilcelulosa; colorante
amarillo de quinolina laca aluminica; diéxido de titanio.

Este medicamento es Libre de Gluten.

ACCION TERAPEUTICA
Antibiético macrélido semisintético de amplio espectro. Cédigo ATC: JO1FADS.
INDICACIONES

La sensibilidad de los gérmenes a los antibidticos es un aspecto dindmico y puede sufrir
variaciones dependiendo del tipo de microorganismo, del sitio de inicio de la infeccion
(hospitalaria o de la comunidad) y del patrén de usos y costumbres del farmaco analizado.
Por lo tanto, se recomienda verificar los perfiles de sensibilidad local y las recomendaciones
nacionales e intemacionales actualizadas de tratamiento antimicrobiano antes de prescribir
Claritromicina.

El analisis de sensibilidad mas pertinente es el provisto por el laboratorio institucional de
bacteriologia ya que refleja con mayor certeza la situacion epidemiolégica del lugar en el
que se realiza la prescripcién; o bien, como alternativa, andlisis locales, regionales o
nacionales, tales como los obtenidos a través de la “Red Nacional de Vigilancia de la
Resistencia a los Antimicrobianos WHONET Argentina”.

(Red WHONET: http://antimicrobianos.com.ar/category/resistencia/whonet/#)

Las recomendaciones de tratamiento antimicrobiano son habitualmente generadas por los
Servicios de Infectologia, los Comités de Control de Infecciones institucionales o
Sociedades Cientificas reconocidas.

Aeroxina® U.D. esta indicado en adultos y adolescentes mayores de 12 aiios para el

tratamiento de procesos infecciosos provocados por gérmenes sensibles tales como:

¢ linfeccién respiratoria alta (faringitis, amigdalitis, sinusitis); otitis media en nifios
debida a H. influenzae, M. catarrhalis o S. pneumoniae.

e Infecciones respiratorias bajas como bronquitis, neumonia
reagudizacién/exacerbacién de bronquitis crénica.

| F-2020-2608
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ELEA

e [nfecciones no complicadas de la piel y tejidos blandos, tales como impétigo,
foliculitis, celulitis y erisipela.

* Infecciones producidas por micobacterias localizadas o diseminadas debidas a M.
avium y M. intracellulare. Infecciones localizadas debidas a Mycobacterium
chelonae, Micobacterium fortuitum o Mycobacterium kansaii.

« Ulcera gastrica y duodenal asociada a Helicobacter pylori.

Claritromicina también esta indicada en la prevencion de las infecciones diseminadas
por Mycobacterium abvium complex(MAC) en pacientes infectados por VIH de alto
riesgo (linfocitos CD4 menor o igual a 50/mm3). Los ensayos clinicos se han realizado
en pacientes con un recuento de linfocitos CD4 menor o igual a 100/mm3.

Se debe tener en cuenta las recomendaciones oficiales sobre el uso adecuado de
agentes antibacterianos.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Mecanismo de accién

El mecanismo de accién probable de la Claritromicina, consiste en inhibir la sintesis proteica
de gérmenes sensibles actuando a nivel de la subunidad 50 S de los ribosomas.

Claritromicina ha demostrado actividad in vitro frente a cepas de bacterias y frente a
aislados clinicos.

El especitro antibacteriano in vitro de Claritromicina es el siguiente:

Bacterias sensibles: Streptococcus agalactiae, Streptococcus pyogenes, Streptococcus
viridans,  Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae, Haemophilus
parainfluenzae, Neisseria gonorroheae, Listeria monocytogenes, Pasteurella multocida,
Legionella pneumophila, Mycoplasma pneumoniae, Helicobacter pylori, Campylobacter
jejuni, Chlamydia trachomatis, Chlamydia pneumoniae, Branhamella catarrhalis, Bordetella
pertussis, Borrelia burgdorferi, Staphylococcus aureus, Clostridium perfringens,
Peptococcus niger, Propionibacterium acnes, Bacteroides melaninogenicus, complejo
Mycobacterium avium (MAC) que incluye Mycobacterium avium, Mycobacterium
intracellulare, Mycobacterium leprae, Mycobacterium kansasii, Mycobacterium chelonae y
Mycobacterium fortuitum.

La mayoria de las cepas de Staphylococcus meticilino y oxacilino-resistentes, son
resistentes a la Claritromicina.

Bacterias no sensibles; Enterobacteriaceae, Pseudomonas spp.

Datos in vitro indican que Claritromicina es especialmente activa frente a Legionella
pneumophila y Mycoplasma pneumoniae.

Claritromicina es bactericida para Helicobacter pylori, presente en la mucosa gastrica de la
mayoria de los pacientes con Uulcera duodenal o gastritis. La actividad de Claritromicina
frente a Helicobacter pylori es mayor a pH neutro que a pH acido.

At & B
MUN. 16.5°
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Datos in vitro e in vivo (animales) demostraron que este antibiético tiene una actividad
significativa frente a dos especies de micobacterias clinicamente significativas: M. avium y
M. leprae.

Claritromicina ha mostrado también actividad frente a especies de Actinomices,
Eubacterium, Porphyromonas, Bifidobacterium, Lactobacillus, Peptostreptococcus,
Capnocytophaga y algunos Bacteroides.

En el hombre se ha encontrado que el principal metabolito hepéatico 14-hidroxiclaritromicina
tiene también actividad antibacteriana. La actividad sobre H. influenzae es el doble que la
del farmaco original.

En estudios in vitro se ha demostrado que Claritromicina y 14-hidroxiclaritromicina acttian
de forma aditiva o sinérgica frente a H. influenzae.

Farmacocinética

La Claritromicina se absorbe rapidamente por tracto gastrointestinal y su biodisponibilidad
no se ve afectada por la presencia de alimentos. La concentracién plasmatica pico se
obtiene dentro de las 2 horas post administracion oral. La vida media (t1,2) de eliminaciéon
de la Claritromicina oscila entre las 3 y las 7 horas. Con el esquema posolégico de 250 mg
cada12 horas el metabolito 14-OH alcanza niveles pico de 0,6 pg/ml, con una ti, de
eliminacion de 5 a 6 horas.

Las concentraciones en el estado estacionario de la Claritromicina y su metabolito 14-OH
no se modifican en la disfuncion hepatica, pero puede existir disminucion discreta en la
formacion del 14-OH derivado. En la insuficiencia renal puede existir un aumento del
clearance de Claritromicina y su metabolito 14-OH, con la consecuente disminucion de sus
niveles séricos. Tanto la Claritromicina como su 14-OH derivado se distribuyen rapidamente
en fluidos y tejidos corporales, siendo sus concentraciones tisulares mayores que las
plasmaticas. Sin embargo, el agente al igual que otros macrélidos, en condiciones normales
no difunde a través de la barrera hematoencefalica.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION

La posologia sera establecida por el médico en funciéon del proceso a tratar y las
caracteristicas del paciente. Como orientacion se sugiere el siguiente esquema posoldgico:
» Aeroxina® U.D. comprimidos recubiertos de liberacién programada, 500 mg: la dosis usual
recomendada en adultos y nifios mayores de 12 afios es 1 comprimido, por dia junto con
las comidas.

En infecciones mas severas la dosificacion se puede aumentar a dos comprimidos por dia,
la duracién usual del tratamiento es de 6 a 14 dias.

No partir ni masticar los comprimidos recubiertos de liberacién programada.

Poblaciones especiales
En pacientes con insuficiencia renal y un aclaramiento de creatinina menor de 30 mi/minuto
la dosis de Claritromicina debe reducirse a la mitad, es decir, 250 mg una vez al dia, o

/ Co-Directory T¢)
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por tanto, la dosis no puede reducirse a menos de 500 mg al dia, la Claritromicina en forma
de comprimidos de liberacién programada no debe ser utilizada en pacientes con
insuficiencia renal significativa (aclaramiento de creatinina menor de 30 mi/min) ya que no
es posible la reduccion apropiada de la posologia de Claritromicina cuando se administra
este medicamento. Pueden utilizarse los comprimidos de Claritromicina de liberacion
inmediata en esta poblacion de pacientes. Para los pacientes con la funcién renal moderada
(aclaramiento de creatinina de 30 a 60 mi/min), debe implementarse una reduccion de la
posologia de un 50% resultando en una dosis maxima de un comprimido de Claritromicina
de liberacion programada al dia.

Siempre que resulte indicado es recomendable realizar tests de sensibilidad microbiolégica.

La presencia de alimentos no afecta la biodisponibilidad de la Claritromicina, en
consecuencia, ésta puede administrarse comodamente antes, durante o después de la
ingesta.

Poblacion pediatrica: El uso de Claritromicina 500 mg comprimidos de liberacion
programada no ha sido estudiado en nifios menores de 12 aios.

CONTRAINDICACIONES

-Hipersensibilidad conocida al principio activo o a cualquiera de los integrantes de la
férmula. Antecedentes de hipersensibilidad a la Eritromicina o a cualquier otro macrolido.
_Embarazo. Lactancia. En estos dos (ltimos casos el uso de la Claritromicina debe estar
expresamente indicado por el médico tratante, quién debe considerar los beneficios
potenciales frente a los eventuales riesgos.

-Pacientes con alteracion de la funcion renal con clearance de creatinina menor a 30mli/min,
dado que esta forma farmacéutica no puede partirse ni fraccionarse.

La Claritromicina no deberia emplearse concomitantemente con terfenadina, astemizol,
cisaprida, ni pimozida ya que puede producir trastornos del ritmo cardiaco incluyendo
prolongacion del QT, taquicardia ventricular, fibrilacion ventricular y "torsades de pointes”.
-No se debe realizar el uso concomitante con ticagrelor o ranolazina.

-Esta contraindicada la administracién concomitante de Claritromicina con ergotamina o
dihidroergotamina, ya que puede provocar toxicidad del cornezuelo de centeno.

-Est4 contraindicada la administracion concomitante de Claritromicina y midazolam oral.

_La Claritromicina no se debe administrar a pacientes con antecedentes de prolongacion
del intervalo QT (congénita o prolongacion de QT adquirida y documentada), arritmias
cardiacas ventriculares o “torsades de pointes”.

_La Claritromicina no debe ser administrada de manera concomitante con inhibidores de la
HMG-CoA reductasa (estatinas) que son metabolizadas de forma extensa por la isoforma
CYP3A4 (lovastatina o simvastatina) debido al aumento del riesgo de miopatia incluyendo
rabdomidlisis. El tratamiento con estos farmacos debe ser interrumpido durante el
tratamiento con Claritromicina.

Péagina 441dd 28
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-La Claritromicina no debe ser administrada a pacientes que presentan hipopotasemia
(riesgo de prolongacién del intervalo QT).

-La Claritromicina no debe ser administrada a pacientes que sufren una insuficiencia
hepatica grave en combinacién con una insuficiencia renal.

-Como con otros inhibidores fuertes de la isoforma CYP3A4, la Claritromicina no debe ser
utilizada en pacientes que estén tomando colchicina.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Los antibiéticos solamente deben ser utilizados luego de una prescripcién por parte
del médico u odontélogo.

- El paciente no debe auto medicarse con antibiéticos ni debe ofrecer estos
medicamentos a otras personas.

- Se debe cumplir el tratamiento de acuerdo a lo indicado, respetando la dosis,
horarios de la toma y tiempo de tratamiento. No se debe prolongar ni interrumpir el
tratamiento (excepto que lo indique el profesional).

- No se deben utilizar antibiéticos que le hayan sobrado de tratamientos previos.

- Una manera efectiva de evitar infecciones es el lavado frecuente de manos con
agua y jabén y mantener el calendario de vacunacién al dia.

La Claritromicina no deberia utilizarse durante el embarazo y la lactancia a menos que su
indicacion sea considerada mandatorio (embarazo categoria C). La Claritromicina evidenci6
en animales de experimentacion (monos, ratas, conejos y ratones) efectos adversos sobre
el desarrollo fetal cuando las hembras fueron sometidas a dosis que determinaron
concentraciones plasmaticas de 2 a 17 veces superiores a las humanas.

La Claritromicina se elimina principalmente por higado y rifion. Deben tomarse
precauciones en pacientes con alteraciones en la funcién hepética, insuficiencia renal
moderada o grave y pacientes de edad avanzada. En presencia de fallo renal grave con o
sin disfuncién hepatica, pueden requerirse ajustes posolégicos. Si el clearance de creatinina
es =30 ml/ min., se recomienda disminuir la posologia a la mitad (por Ej.: 250-500 mg 1 vez
al dia) y no prolongar el tratamiento, dentro de lo posible, mas de 14 dias.

Se han notificado casos de insuficiencia hepatica mortal. Algunos pacientes pueden haber
tenido enfermedad hepatica preexistente o pueden haber estado tomando otros
medicamentos hepatotéxicos. Se debe recomendar a los pacientes que suspendan el
tratamiento y que contacten con su médico si se desarrollan signos y sintomas de
enfermedad hepatica, tales como anorexia, ictericia, oscurecimiento de la orina, prurito o
sensibilidad en el abdomen

Debido a que no atraviesa la barrera hematoencefalica, este farmaco no deberia utiliz
para la terapia de procesos infecciosos que comprometan el sistema nervioso centrgf.

Farm. N :
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Como cualquier agente antimicrobiano, su empleo indiscriminado o durante tiempo
prolongado, puede inducir el desarrollo de gérmenes no sensibles. En estos casos debe
interrumpirse la administracion de Claritromicina y efectuar el tratamiento adecuado de los
gérmenes responsables (por Ej.: C. difficile).

Cuando Claritromicina se emplea en el tratamiento de infecciones causadas por M. avium,
debe realizarse una audiometria en los pacientes, previo al comienzo de la terapia y debera
controlarse su capacidad auditiva durante el tratamiento. También se recomienda realizar
un control periédico del recuento de leucocitos y plaquetas.

Se han reportado casos de toxicidad, algunos fatales, en pacientes tratados con colchicina
y Claritromicina. Esto se evidencié particularmente en pacientes ancianos, algunos de los
cuales, padecian insuficiencia renal. Se sugiere estar atento a esta interaccion.

Puede provocar reacciones alérgicas en pacientes con alergia a la proteina de la leche de
vaca.

Se han observado repolarizacién cardiaca e intervalo QT prolongados, lo cual confiere
riesgo de desarrollar arritmias cardiacas y torsade de pointes, en el tratamiento con
macrolidos incluyendo Claritromicina. Por lo tanto, debido a que las situaciones siguientes
pueden conllevar a un riesgo mayor de arritmias ventriculares (incluyendo torsade de
pointes), Claritromicina debe emplearse con precaucion en los siguientes pacientes:

= Pacientes con arteriopatia coronaria, insuficiencia cardiaca grave, alteraciones de la
conduccién o bradicardia clinicamente relevante,

» Pacientes con alteraciones electroliticas como la hipomagnesemia. No debe administrarse
Claritromicina a pacientes con hipopotasemia.

* Pacientes que estén tomando simultaneamente otros medicamentos asociados con la
prolongacion de QT.

* La Claritromicina no debera administrarse a pacientes con prolongacién del intervalo QT
congénita o adquirida y documentada, o con antecedentes de arritmia ventricular.Los
estudios epidemioldgicos que investigan el riesgo de resultados cardiovasculares adversos
con macrélidos han mostrado resultados variables. Algunos estudios observacionales han
identificado un riesgo raro a corto plazo de arritmia, infarto de miocardio y mortalidad
cardiovascular asociada a macrélidos, incluida Claritromicina. Cuando se receta
Claritromicina se debe establecer un equilibrio entre el examen de estos hallazgos y los
beneficios del tratamiento

En caso de reacciones de hipersensibilidad aguda grave, como anafilaxia, reacciones
adversas cutaneas graves (RACG) (p. ej., pustulosis exantematica generalizada aguda
(PEGA), sindrome de Stevens-Johnson, necrélisis epidérmica toéxica y exantema
medicamentoso con eosinofilia y sintomas sistémicos (DRESS), se debe suspender de
inmediato el tratamiento con Claritromicina y se debe instaurar urgentemente el tratamiento
adecuado.

Debe tenerse en cuenta la posibilidad de resistencia cruzada entre Claritromicina y otros
antibioticos del grupo de los macrélidos, asi como con lincomicina y clindamicina.

Furm. NO

| F-2020- g@gﬁﬁ@%@@g

Apodefada
Laboratorio Elep Phoenix S.A.

Pagina 6&lde 28

L0
W)

Vé L



LABORATORIO ELEA PHOENIX SA L2,
AEROXINA UD — Claritromicina 500mg — Comprimidos de liberacién programada E:
Proyecto de Prospecto PHENIX
Numeracion de Pagina 7 de 18

Ademas, si en el tratamiento de estas infecciones, Claritromicina se administra en
asociacion con rifabutina, aumenta el riesgo de aparicion de uveitis por lo que los pacientes
deben ser adecuadamente monitorizados.

Como para la mayoria de los agentes antibacterianos, el tratamiento con Claritromicina
puede causar colitis pseudomembranosa por Clostridium difficile y puede variar en su
gravedad desde diarrea leve hasta colitis que supone una amenaza para la vida. El
tratamiento con antibacterianos altera la flora nomal del colon, lo cual puede conducir a un
sobrecrecimiento de C. difficile. Debe considerarse la diarrea asociada al C. difficile en
todos los pacientes que presenten diarrea tras el tratamiento con antibiéticos. Es necesario
una cuidadosa historia médica ya que se ha referido que la diarrea asociada al C. difficile
puede aparecer incluso 2 meses después de la administracion de los agentes
antibacterianos. En pacientes que presentan diarrea tras la administracién de agentes
antibacterianos, debe descartarse este diagnostico.

El riesgo de rabdomidlisis puede verse incrementado con la administracion simultanea de
Claritromicina y de inhibidores de HMG-CoA reductasa tales como lovastatina y
simvastatina.

Es recomendable controlar el tiempo de protrombina en pacientes que reciben tratamiento
concomitante con anticoagulantes orales.

Agentes hipoglucemiantes orales/Insulina: El uso concomitante de Claritromicina y agentes
hipoglucemiantes orales (como sulfonilureas) y/o insulina puede dar lugar a una
hipoglucemia significativa. Con ciertos medicamentos hipoglucemiantes, como nateglinida,
pioglitazona, repaglinida y rosiglitazona, la inhibicion de la enzima CYP3A por la
Claritromicina puede estar involucrada y puede ocasionar hipoglucemia cuando se emplean
simultaneamente. Se recomienda una cuidadosa monitorizacion de la glucosa.

Al igual que con otros antibiéticos, el uso prolongado puede provocar una colonizacién con
un aumento en el niimero de bacterias y hongos no sensibles. Si apareciera sobreinfeccion,
debe instaurarse la terapia apropiada.

Se ha referido exacerbacion de los sintomas de la miastenia gravis en pacientes que han
sido tratados con Claritromicina.

Neumonia: Debido a la aparicion de resistencias de Strepfococcus pneumoniae a los
macroélidos, es importante realizar pruebas de sensibilidad cuando se prescriba
Claritromicina para la neumonia adquirida en la comunidad. En el caso de neumonia
adquirida en el hospital, la Claritromicina debera administrarse en combinacién con
antibiéticos adicionales apropiados.

Infecciones de piel y tejidos blandos de gravedad leve a moderada: Estas infecciones a
menudo estan causadas por Staphylococcus aureus y Streptococcus pyogenes y ambos
pueden ser resistentes a macrolidos. Por tanto, es importante realizar pruebas de
sensibilidad. En aquellos casos en los que no se pueda administrar antibioticos beta-
lactamicos (por ejemplo, por alergias), otros antibiéticos, como la clindamicina, puedep
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para desempefiar un papel en algunas infecciones de piel y tejidos blandos, como las
causadas por Corynebacterium minutissimum, acné comun y erisipelas, y en situaciones
en las que el tratamiento con penicilina no puede realizarse.

Intolerancia a la lactosa
Los comprimidos contienen lactosa. Los pacientes con intolerancia hereditaria a galactosa,
insuficiencia de lactasa de Lapp o problemas de absorcion de glucosa o galactosa no deben
tomar este medicamento.

Interacciones

La Claritromicina puede aumentar los niveles plasmaticos de la teofilina, terfenadina,
carbamazepina, digoxina, anticoagulantes tipo cumarina, ergotamina, ciclosporina,
fenitoina, hexobarbital, triazolam. La Claritromicina puede disminuir los niveles plasmaticos
de zidovudina (AZT). Cuando algunos de estos compuestos deban o se estén
administrando conjuntamente, es conveniente la monitorizacién de sus niveles plasmaticos
para efectuar eventuales ajustes posoldgicos.

El uso de los siguientes medicamentos esta estrictamente contraindicado debido a la
posibilidad de graves efectos por interacciénes farmacolégicas

Cisaprida, pimozida, astemizol y terfenadina

Se ha informado de una elevacion de los niveles de cisaprida en pacientes que estaban
siendo tratados con Claritromicina y cisaprida de manera simultanea. Esto puede provocar
una prolongacion del intervalo QT y arritmias cardiacas, incluyendo taquicardia ventricular,
fibrilacién ventricular y “torsades de pointes”. Similares efectos se han observado en
pacientes tratados simultdneamente con pimozida y Claritromicina.

Se ha informado que los macroélidos alteran el metabolismo de la terfenadina incrementando
sus niveles, lo que ocasionalmente se ha asociado con arritmias cardiacas como una
prolongacién del intervalo QT, taquicardia ventricular, fibrilacion ventricular y “torsades de
pointes” Se observaron efectos similares con la administracién concomitante de astemizol
y otros macrdlidos.

Ergotamina/dihidroergotamina

Los informes de postcomercializacion indican que la administracion concomitante de
ergotamina o dihidroergotamina con Claritromicina ha estado asociada con la toxicidad
aguda del comezuelo de centeno caracterizada por vasoespasmo e isquemia de las
extremidades y otros tejidos, incluyendo el sistema nervioso central. La administracién
concomitante de Claritromicina y estos medicamentos esta contraindicada.

Midazolam oral :
Cuando midazolam fue administrado conjuntamente con comprimidos de Claritromicina
(500 mg dos veces al dia), el area bajo la curva (AUC) de midazolam aumenté 7 veces
después de la administracién oral. La administracion concomitante de midazolam oral y
Claritromicina debe evitarse.

Inhibidores de HMG-CoA reductasa (estatinas)

El uso concomitante de Claritromicina con lovastatina o simvastatina esta contraindicado
ya que estas estatinas son ampliamente metabolizadaspor la isoenzima CYP3A4




LABORATORIO ELEA PHOENIX SA -

-
AEROXINA UD ~ Claritromicina 500mg — Comprimidos de liberacién programada ’?L‘:A
Proyecto de Prospecto PHIENIX

Numeracién de Pagina 9 de 18

tratamiento concomitante con Claritromicina aumenta su concentracién plasmatica, lo que
aumenta el riesgo de miopatia, incluyendo rabdomidlisis. Si el tratamiento con
Claritromicina no se puede evitar, la terapia con lovastatina o simvastatina debe
suspenderse durante el tratamiento.

En situaciones en que el uso concomitante de Claritromicina con estatinas no se puede
evitar, se recomienda la administracion de la dosis méas baja registrada de la estatina. Puede
considerarse el uso de una estatina que no dependa del metabolismo de CYP3A (por
ejemplo, fluvastatina). Los pacientes deben ser monitorizados para detectar signos y
sintomas de miopatia.

Efectos de otros medicamentos sobre la Claritromicina

Los farmacos inductores de la isoenzima CYP3A (por ejemplo: rifampicina, fenitoina,
carbamazepina, fenobarbital, hierba de San Juan) pueden inducir el metabolismo de la
Claritromicina. Esto puede producir niveles sub-terapéuticos de Claritromicina y conducir a
una disminucién de su eficacia. Ademas, podria ser necesario monitorizar los niveles
plasmaticos del inductor de la isoenzima CYP3A, que a su vez pueden estar elevados por
la inhibicion de la isoenzima CYP3A por la Claritromicina. La administracion concomitante
de rifabutina y Claritromicina provoca un incremento de los niveles de rifabutina y una
disminucién de los niveles séricos de Claritromicina junto con un aumento en el riesgo de
uveitis.

Se conoce o se sospecha que los farmacos siguientes afectan a las concentraciones
circulantes de Claritromicina; puede requerirse un ajuste de la dosis de Claritromicina o
considerar tratamientos alternativos.

Efavirenz, nevirapina, rifampicina, rifabutina v rifapentina
Los inductores fuertes del sistema metabolico P450 como efavirenz, nevirapina, rifampicina,

rifabutina y rifapentina pueden acelerar el metabolismo de Claritromicina y por lo tanto
disminuir los niveles plasmaticos de Claritromicina, mientras que aumentan los de 14-
hidroxiclaritromicina, un metabolito que es también microbiolégicamente activo. Debido a
que las actividades microbiolégicas de Claritromicina y 14-hidroxiclaritromicina son
diferentes para bacterias diferentes, el efecto terapéutico deseado podria verse afectado
durante la administracién concomitante de Claritromicina y los inductores enzimaticos.

Etravirina

La exposicion a Claritromicina fue disminuida por etravirina; sin embargo, aumentaron las
concentraciones del metabolilto activo, 14-hidroxiclaritromicina. Debido a que 14-
hidroxiclaritromicina tiene una actividad reducida frente al complejo Mycobacterium avium
(MAC), la actividad general frente a este patdgeno puede estar alterada; por lo tanto, deben
considerarse alternativas a la Claritromicina para el tratamiento del MAC.

Fluconazol
La administracién concomitante de 200 mg diarios de fluconazol y 500 mg de Claritromicina
dos veces al dia a 21 voluntarios sanos produjo un aumento en el valor medio de la
concentracion minima de Claritromicina en estado de equilibrio (Cmin) y en el area bajo la
curva (AUC) del 33% y 18%, respectivamente. Las concentraciones en estado de equilibrio
del metabolito activo 14 (R)-hidroxiclaritromicina no se vieron significativamente afectae
por la administracion concomitante de fluconazol. No es necesario un ajuste de{l3
Claritromicina.

4 et
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Ritonavir

Un estudio farmacocinético demostré que la administracion concomitante de 200 mg cada
ocho horas de ritonavir y 500 mg cada doce horas de Claritromicina producia una importante
inhibicion del metabolismo de la Claritromicina, La Cnex de la Claritromicina se incremento
en un 31%, la Cnin €n un 182% y el AUC en un 77% con la administracién concomitante de
ritonavir. La formacion de la 14-hidroxiclaritromicina se inhibié completamente. Debido a la
amplia ventana terapéutica de la Claritromicina, no deberia ser necesaria una reduccion de
la dosis en pacientes con funcién renal normal. Sin embargo, en pacientes con insuficiencia
renal, deberan ser considerados los siguientes ajustes en las dosis: en pacientes con
aclaramiento de creatinina entre 30 - 60 mi/min debe reducirse la dosis de Claritromicina en
un 50%. Para los pacientes con un aclaramiento de creatinina < 30 ml/min debe reducirse
la dosis de Claritromicina en un 75%. Las dosis de Claritromicina mayores de 1 g/dia no
deben ser coadministradas con ritonavir.

En pacientes con una funcién renal disminuida deberan considerarse ajustes de dosis
similares cuando ritonavir sea empleado como un potenciador farmacocinético junto con
otros inhibidores de proteasa VIH, incluyendo atazanavir y saquinavir.).

Efectos de la Claritromicina sobre otros medicamentos

Interacciones basadas en la isoenzima CYP3A

La co-administracion de Claritromicina, conocida como un inhibidor de la isoenzima CYP3A,
y un medicamento principalmente metabolizado por la isoenzima CYP3A, puede estar
asociada con elevaciones en las concentraciones del farmaco que pueden incrementar o
prolongar tanto los efectos terapéuticos como los efectos adversos del medicamento
concomitante. La Claritromicina debe ser utilizada con precaucion en pacientes que estén
en tratamiento con otros medicamentos de los que se sepa que son sustratos de la enzima
CYP3A, especialmente si el sustrato de CYP3A tiene un estrecho margen de seguridad
(p.ej. carbamazepina) y/o el sustrato es extensamente metabolizado por esta enzima.
Deberan considerarse ajustes de la dosis, y cuando sea posible, deberan monitorizarse
estrechamente las concentraciones séricas de los medicamentos metabolizados
principaimente por la isoenzima CYP3A en los pacientes que estén recibiendo
Claritromicina de forma simultanea.

Se conoce o se sospecha que los farmacos o clases de farmacos siguientes son
metabolizados por la misma isoenzima CYP3A: alprazolam, astemizol, carbamazepina,
cilostazol, cisaprida, ciclosporina, disopiramida, alcaloides del comezuelo de centeno,
lovastatina, metilprednisolona, midazolam, omeprazol, anticoagulantes orales (p.ej.
warfarina, antipsicéticos atipicos (p. ej. quetiapina), pimozida, quinidina, rifabutina,
sildenafilo, simvastatina, sirolimus, tacrolimus, terfenadina, triazolam y vinblastina. Otros
farmacos que interaccionan mediante mecanismos similares con otras isoenzimas del
sistema citocromo P450 incluyen fenitoina, teofilina y valproato.

AntiarritmicosHa habido informes de post-comercializacion de “torsades de pointes” por el
uso concomitante de Claritromicina y quinidina o disopiramida. Debido a la prolongacion del
intervalo QT durante la co-administracion de Claritromicina con estos farmacos, deben
realizarse electrocardiogramas para su monitorizacién. Deben ser monitorizados también
los niveles séricos de quinidina y disopiramida durante la terapia con Claritromicina.Ha
habido informes posteriores a la comercializacién, de hipoglucemia con la administ}
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concomitante de Claritromicina y disopiramida. Por lo tanto, los niveles de glucosa en
sangre deben vigilarse durante la administracién concomitante de Claritromicina y
disopiramida.

Hipoglucemiantes orales/insulina

Con ciertos farmacos hipoglucemiantes como nateglinida y repaglinida, puede estar
involucrada la inhibicién de la enzima CYP3A por la Claritromicina y podrian causar
hipoglucemia cuando se utilizan de forma concomitante. Se recomienda un control
cuidadoso de la glucosa.

Omeprazol
Se administré Claritromicina (500 mg cada 8 horas) en combinacién con omeprazol (40 mg

al dia) a adultos sanos. Las concentraciones plasmaticas de omeprazol en el estado de
equilibrio aumentaron (Cmax, AUCo24 y ti2z aumentaron un 30%, 89% vy 34%,
respectivamente) con la administracion concomitante de Claritromicina. El valor medio del
pH gastrico 24 h fue de 5,2 cuando el omeprazol se administré solo y de 5,7 cuando se
administré junto con Claritromicina.

Sildenafilo, tadalafilo y vardenafilo
Cada uno de estos inhibidores de fosfodiesterasa es metabolizado, al menos en parte, por

la isoenzima CYP3A, la cual puede ser inhibida por la administracién concomitante de
Claritromicina. La administracion conjunta de Claritromicina con sildenafilo, tadalafilo o
vardenafilo probablemente resultaria en un aumento de la exposicién del inhibidor de
fosfodiesterasa. Debera considerarse la reduccién de las dosis de sildenafilo, tadalafilo y
vardenafilo cuando estos medicamentos se administren conjuntamente con Claritromicina.

Teofilina, carbamazepina
Los resultados de estudios clinicos indican que hay un modesto, pero estadisticamente

significativo aumento (p< 0.05) en los niveles circulantes de teofilina o carbamazepina
cuando cualquiera de estos farmacos se administran de forma concomitante con
Claritromicina. Puede ser necesario considerar una reduccién de la dosis.

Tolterodina

La principal ruta del metabolismo de tolterodina es a través de la isoforma 2D6 del citocromo
P450 (CYP2D6). Sin embargo, en un subconjunto de la poblacioén carente de CYP2DS6, la
via identificada de metabolismo es la isoenzima CYP3A. En este subconjunto de la
poblacién, la inhibicion de la isoenzima CYP3A produce concentraciones séricas de
tolterodina significativamente mayores. Puede ser necesaria una reduccion en la dosis de
tolterodina en presencia de inhibidores de CYP3A, como Claritromicina, en la poblacién de
metabolizadores pobres de CYP2D6.

Triazolobenzodiazepinas
Cuando midazolam fue administrado conjuntamente con comprimidos de Claritromicina

(500 mg dos veces al dia), el AUC de midazolam aumenté 2,7 veces después de la
administracion intravenosa de midazolam. Si se administra conjuntamente midazolam
intravenoso con Claritromicina, el paciente debe ser estrechamente monitorizado para
permitir el ajuste de la dosis. La administracion de farmacos de midazolam via oral, podria
eludir la eliminacion presistémica del farmaco lo que probablemente resultara gy

Laboratario El¢a Phoenix S.A.
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interaccion similar a la observada después de la administracion de midazolam via
intravenosa. Deben aplicarse también las mismas precauciones a otras benzodiazepinas
que son metabolizadas por la isoenzima CYP3A, incluyendo triazolam y alprazolam. Para
las benzodiazepinas que no son dependientes de la isoenzima CYP3A para su eliminacion
(temazepam, nitrazepam, lorazepam), es improbable una interaccion clinicamente
importante con Claritromicina.

Se han referido informes de postcomercializacién de interacciones medicamentosas y
efectos en el sistema nervioso central (SNC) (p.ej. somnolencia, y confusion) con el uso
concomitante de Claritromicina y triazolam. Se sugiere monitorizar al paciente por si
aumentan los efectos farmacolégicos en el sistema nervioso central.

Otras interacciones farmacolégicas

Colchicina

La colchicina es un sustrato tanto para la isoenzima CYP3A como para el transportador
efflux, glicoproteina-P (Pgp). Se sabe que la Claritromicina y otros macrolidos inhiben la
isoenzima CYP3A y la glicoproteina-P. Cuando la Claritromicina y la colchicina se
administran juntas, la inhibicion de la glicoproteina-P y/o la isoenzima CYP3A por la
Claritromicina puede conducir a un aumento de la exposicién a la colchicina. El uso
concomitante de Claritromicina y colchicina esta contraindicado.

Digoxina

Se piensa que la digoxina es un sustrato para el transportador efflux, glicoproteina-P (Pgp).
Se sabe que Claritromicina inhibe la glicoproteina-P. Cuando se administran juntas
Claritromicina y digoxina, la inhibicion de Pgp por Claritromicina puede llevar a aumentar la
exposicion a digoxina. En el seguimiento postcomercializacion se ha referido también que
habia concentraciones séricas elevadas de digoxina en pacientes que recibian digoxina y
Claritromicina concomitantemente. Algunos pacientes han mostrado signos clinicos
relacionados con la toxicidad de digoxina, incluyendo arritmias potencialmente mortales.
Las concentraciones séricas de digoxina deberan ser cuidadosamente monitorizadas
mientras los pacientes estén recibiendo digoxina y Claritromicina simultaneamente.

Zidovudina

El tratamiento oral simultaneo de pacientes adultos infectados por el VIH con comprimidos
de Claritromicina y con zidovudina puede producir un descenso en las concentraciones en
el estado estacionario de zidovudina. Debido a que la Claritromicina parece interferir con la
absorcion oral de zidovudina, esta interaccion puede evitarse en gran medida si se espacian
las dosis de ambos farmacos, teniendo en cuenta un intervalo de 4 horas entre cada
medicacion. Esta interaccién no parece ocurrir en pacientes pediatricos infectados por el
VIH que toman Claritromicina en suspension junto con zidovudina o dideoxiinosina. Cuando
la Claritromicina es administrada por via intravenosa la interaccion es improbable.

Fenitoina y valproato
Ha habido informes publicados o espontaneos sobre interacciones de inhibidores de la

isoenzima CYP3A, incluyendo la Claritromicina, y farmacos que se piensa que no son
metabolizados por dicha enzima (p.ej. fenitoina y valproato). Se recomienda determinar los
niveles plasmaticos de estos farmacos cuando se administren de manera concomitante con
Claritromicina. Se ha informado de aumentos en los niveles plasmaticos.

Co-Dire
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Interacciones medicamentosas bidireccionales

Atazanavir

Tanto Claritromicina como atazanavir son sustratos e inhibidores de la isoenzima CYP3A y
existe la evidencia de una interaccion medicamentosa bidireccional. La administracion
concomitante de Claritromicina (500 mg dos veces al dia) con atazanavir (400 mg una vez
al dia) produjo un aumento de 2 veces en la exposicién a Claritromicina y un 70% de
disminucion en la exposicion a 14-hidroxiclaritromicina, con un 28% de aumento en el AUC
de atazanavir. Debido a la gran ventana terapéutica de Claritromicina, no deberia ser
necesaria una reduccion de la dosis en pacientes con la funcién renal normal. En pacientes
con insuficiencia renal moderada (aclaramiento de creatinina de 30 a 60 mi/min), la dosis
de Claritromicina debe disminuirse un 50%. En pacientes con aclaramiento de creatinina
menor de 30 mi/min, la dosis de Claritromicina debe disminuirse un 75% empleando una
formulacion de Claritromicina apropiada. Las dosis de Claritromicina superiores a 1.000
mg/dia no deben ser administradas de forma conjunta con inhibidores de proteasa.

Blogueadores de los canales de calcio

Se recomienda precaucion en la administracion concomitante de Claritromicina y los
bloqueadores de los canales de calcio metabolizados por CYP3A4 (por ejemplo,
verapamilo, amiodipino, diltiazem) debido al riesgo de hipotensién. Las concentraciones
plasmaticas de Claritromicina, asi como las de los bloqueadores de los canales de calcio
pueden aumentar debido a la interaccion. Se ha observado hipotension, bradiarritmias y
acidosis lactica en pacientes que toman Claritromicina y verapamilo de forma concomitante.

ltraconazol

Tanto Claritromicina como itraconazol son sustratos e inhibidores de la isoenzima CYP3A,
produciendo una interaccién medicamentosa bidireccional. Claritromicina puede aumentar
los niveles plasmaticos de itraconazol mientras que itraconazol puede aumentar los niveles
plasmaticos de Claritromicina. Los pacientes que reciban itraconazol y Claritromicina de
forma simultdnea deben ser monitorizados estrechamente para evaluar los signos o
sintomas de un aumento o prolongacion del efecto farmacologico.

Saquinavir
Tanto Claritromicina como saquinavir son sustratos e inhibidores de la isoenzima CYP3A y
existe la evidencia de una interaccién medicamentosa bidireccional. La administracion
concomitante de Claritromicina (500 mg dos veces al dia) y saquinavir (capsulas de gelatina
blanda, 1.200 mg tres veces al dia) a 12 voluntarios sanos produjo valores de AUC y Cax
en estado de equilibrio de saquinavir que fueron 177% y 187% mayores que los observados
con saquinavir solo. Los valores de AUC y Crax de Claritromicina fueron aproximadamente
un 40% mayores que los observados con Claritromicina sola. No se requiere ajuste de la
dosis cuando los dos medicamentos se administran juntos por un tiempo limitado a las dosis
y formulaciones estudiadas. Las observaciones obtenidas en los estudios de interaccién
medicamentosa con las capsulas de gelatina blanda pueden no ser representativas de los
efectos observados empleando las capsulas de gelatina dura de saquinavir. Las
observaciones obtenidas en los estudios de interaccion realizados con saquinavir solo
pueden no ser representativas de los efectos observados con la terapia de
saquinavir/ritonavir. Cuando saquinavir se administra de forma conjunta con ritonavir, debe
tenerse en consideracion los efectos potenciales de ritonavir sobre Claritromicina.

N 514 P,
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Fertilidad, embarazo y lactancia

No ha sido establecida la inocuidad de Claritromicina durante el embarazo y la lactancia.
El meédico antes de prescribir Claritromicina a mujeres embarazadas debe sopesar
cuidadosamente los beneficios obtenidos frente al riesgo potencial, especialmente durante
los 3 primeros meses de embarazo. Claritromicina se excreta por la leche matema, por lo
que no debe utilizarse durante la lactancia.

Embarazo

No hay datos o estos son limitados relativos al uso de Claritromicina en mujeres
embarazadas.

Los estudios realizados en animales han mostrado toxicidad para la reproduccion.

No se recomienda utilizar Claritromicina durante el embarazo ni en mujeres en edad fértil
que no estén utilizando métodos anticonceptivos.

Lactancia

Claritromicina se excreta en la leche materna.

Se debe decidir si es necesario interrumpir la lactancia tras considerar el beneficio de la
lactancia para el nifio y el beneficio del tratamiento para la madre.

Empleo en pediatria
No se dispone de datos en cuanto a eficacia y seguridad de Claritromicina en nifios menores
de 6 meses.

Empleo en insuficiencia renal

En pacientes con insuficiencia renal y un aclaramiento de creatinina menor de 30 mi/minuto
la dosis de Claritromicina debe reducirse a la mitad, es decir, 250 mg una vez al dia, o 250
mg dos veces al dia en infecciones mas graves. En estos pacientes el tratamiento debe ser
interrumpido a los 14 dias. Como el comprimido de Aeroxina® U.D. no se puede dividir y,
por tanto, [a dosis no puede reducirse a menos de 500 mg al dia, la Claritromicina en forma
de comprimidos de liberacion programada no debe ser utilizada en pacientes con
insuficiencia renal significativa (aclaramiento de creatinina menor de 30 mi/min) ya que no
es posible la reduccién apropiada de la posologia de Claritromicina cuando se administra
este medicamento. Pueden utilizarse los comprimidos de Claritromicina de liberacion
inmediata en esta poblacion de pacientes. Para los pacientes con la funcién renal moderada
(aclaramiento de creatinina de 30 a 60 ml/min), debe implementarse una reduccién de fa
posologia de un 50% resultando en una dosis maxima de un comprimido de Claritromicina
de liberacion programada al dia.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

No existen datos sobre el efecto de la Claritromicina en la capacidad para conducir o utilizar
magquinas. La posibilidad de mareos, vértigo, confusion y desorientacion, que pueden darse
con la medicacion, debe ser tenida en cuenta antes de que el paciente conduzca o utilice
maquinas.

REACCIONES ADVERSAS

Las reacciones adversas frecuentes y mas frecuentes relacionadas con el tratamiento con
Claritromicina, tanto en adultos como en la poblaciéon pediatrica, son dolor abdominal,
diarrea, nauseas, vomitos y alteracion del gusto. Estas reacciones adversas suelen ser de
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intensidad leve y coinciden con el perfil de seguridad conocido de los antibidticos
macrolidos.

No hubo diferencias significativas en la incidencia de estas reacciones adversas
gastrointestinales durante los ensayos clinicos entre la poblacion de pacientes con o sin
infecciones micobacterianas preexistentes.

Se listan a continuacion las reacciones adversas referidas en los ensayos clinicos y en la
experiencia postcomercializacion con los comprimidos de liberacion modificada de
Claritromicina.

Las reacciones consideradas como al menos posiblemente relacionadas con Claritromicina
se clasifican por sistemas organicos y frecuencias utilizando la siguiente convencién: muy
frecuente (>1/10); frecuente (>1/100 < 1/10); poco frecuente (>1/1000 < 1/100) y no
conocida  (reacciones adversas de la experiencia postcomercializaciéon; no pueden
estimarse a partir de los datos disponibles). Dentro de cada grupo de frecuencia, las
reacciones adversas se presentan en orden decreciente de gravedad cuando pudo
evaluarse la gravedad.

Infecciones e infestaciones: Poco frecuente: Candidiasis, gastroenteritis, infeccién vaginal
No conocida: Colitis pseudomembranosa, erisipelas

Trastornos de la sangre y del sistema linfatico: Poco frecuente: Leucopenia, No conocida:
Agranulocitosis, trombocitopenia

Trastornos del sistema inmunitario: Poco Frecuente: Hipersensibilidad. No conocida:
Reaccidn anafilactica, angioedema

Trastornos del metabolismo y de la nutricion: Poco Frecuente: Anorexia, disminucién del
apetito.

Trastornos psiquidtricos: Frecuente: Insomnio. Poco Frecuente: Ansiedad. No conocido:
Trastorno  psicético, confusién, despersonalizacién, depresién, desorientacion,
alucinaciones, ensofiaciones, mania.

Trastornos del sistema nervioso: Frecuente: Disgeusia, cefalea, alteracion del gusto. Poco
Frecuente: Mareo, somnolencia, temblores. No conocido: Convuisiones, ageusia, parosmia,
anosmia, parestesia

Trastornos del oido y del laberinto: Poco Frecuente: Vértigo, problemas auditivos, tinnitus.
No conocido: Sordera

Trastornos cardiacos: Poco Frecuente: prolongacién del intervalo QT en
electrocardiograma, palpitaciones. No conocido: torsades de pointes, taquicardia
ventricular, fibrilacién ventricular.

Trastomos vasculares: No conocido: hemorragia.

Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos: poco Frecuente: epistaxis.

Trastornos gastrointestinales: frecuente: diarrea, vomitos, dispepsia, nauseas, dolor
abdominal. Poco frecuente: enfermedad del reflujo gastroesofagico, gastritis, proctalgia,
estomatitis, glositis, estreiimiento, sequedad de boca, eructos, flatulencia. No conocida:
pancreatitis aguda, decoloracion de la lengua, decoloracion de los dientes.

Trastornos _hepatobiliares: Frecuente: pruebas de la funcién hepatica anormales. Poco
Frecuente: Incremento de la alanina aminotransferasa, incremento de la aspartato
aminotransferasa. No conocida: insuficiencia hepatica, ictericia hepatocelular.

Trastornos de la piel v del tejido subcutédneo. Frecuente: rash, hiperhidrosis. Poco
Frecuente: prurito, urticaria. No conocida: sindrome de Stevens-Johnson, necrélisis
epidérmica téxica, erupcién medicamentosa con eosinofiia y sintomas sisté
(DRESS), acne, pustulosis exantematica generalizada aguda (PEGA).
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Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: Poco frecuente: mialgia. No
conocida: rabdomiolisis, miopatia.

Trastornos renales y urinarios: No conocida: insuficiencia renal, nefritis intersticial
Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracién: Poco Frecuente: astenia.
Exploraciones complementarias: No conocida: aumento de la razén normalizada
internacional (RIN), prolongacion del tiempo de protrombina, color anormal de la orina.

En algunos de los casos de rabdomidlisis, se administré Claritromicina de manera
concomitante con estatinas, fibratos, colchicina o alopurinol.

Se han obtenido en la etapa de postcomercializacién casos de interacciones
medicamentosas y efectos en el sistema nervioso central (SNC) (p. ej. somnolencia y
confusién) con el uso concomitante de Claritromicina y triazolam. Se sugiere monitorizacién
del paciente por el aumento de los efectos farmacoldgicos sobre el SNC.

Se han observado casos raros en los que los comprimidos de Claritromicina de liberacion
prolongada aparecen en las heces; muchos de estos casos han ocurrido en pacientes con
trastomos gastrointestinales anatémicos (incluyendo ileostomia o colostomia) o funcionales
con el tiempo de transito gastrointestinal acortado. En varios casos, los residuos de
comprimidos han aparecido en el contexto de una diarrea. Se recomienda que los pacientes
que presenten residuos de comprimidos en las heces y que no experimenten ninguna
mejoria, cambien a otra formulacién de Claritromicina (p.ej. suspensién) o a otro antibiético.

Poblaciones pediatricas

Los ensayos clinicos se han realizado utilizando la suspension pediatrica de Claritromicina
en nifios de 6 meses a 11 afios de edad. Por tanto, los nifios menores de 12 afios deberan
tomar la suspension pediatrica de Claritromicina.

Se espera que la frecuencia, tipo y gravedad de las reacciones adversas en nifios sean las
mismas que en adultos.

Otras poblaciones especiales
Pacientes inmunocomprometidos
En pacientes con SIDA y en otros pacientes inmunocomprometidos tratados con las dosis
mas altas de Claritromicina durante largos periodos de tiempo por infecciones
micobacterianas, a menudo es dificil distinguir reacciones adversas posiblemente
asociadas con la administracién de Claritromicina, de los signos subyacentes debidos al
SIDA o a enfermedades intercurrentes.

En pacientes adultos tratados con dosis diarias totales de 1.000 mg y 2.000 mg de
Claritromicina, las reacciones adversas mas frecuentes que aparecieron fueron: nauseas,
vomitos, alteracion del gusto, dolor abdominal, diarrea, rash, flatulencia, dolor de cabeza,
estrefiimiento, alteraciones auditivas y elevaciones en la Transaminasa Glutamico
Oxalacética Sérica (GOT) y en la Transaminasa Glutdmico Piruvato Sérica (GPT). Con
menor frecuencia aparecieron disnea, insomnio y sequedad de boca. Las incidencias fueron
similares en pacientes tratados con 1.000 mg y 2.000 mg, pero en general fueron de 3 a 4
veces mas frecuentes en aquellos que recibieron una dosis diaria total de 4.000 mg de
Claritromicina.

En estos pacientes inmunocomprometidos las evaluaciones de los valores del laboratorio
se hicieron mediante el analisis de dichos valores fuera del nivel gravemente anormal (es
decir, del limite extremo superior o inferior) de la prueba especifica. En base a este criterio,
alrededor del 2% al 3% de estos pacientes que recibieron diariamente 1.000 mg o 2.000

C
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mg de Claritromicina presentaron niveles elevados gravemente anormales de GOT y GPT,
asi como anormalmente bajos en los recuentos de leucocitos y de plaquetas. Un menor
porcentaje de pacientes de ambos grupos de dosificacién tenian aumentados ademas los
niveles plasmaticos de nitrégeno ureico. Se encontraron incidencias ligeramente superiores
de valores anormales para los pacientes que recibieron 4000 mg diarios en todos los
parametros, excepto en los leucocitos.

SOBREDOSIFICACION

Tras la ingestion accidental de cantidades sensiblemente superiores a la dosis méaxima
recomendada de Claritromicina cabe esperar la aparicion de trastomos gastrointestinales.
Como con otros macrélidos, no se espera que los niveles séricos de Claritromicina se vean
afectados de forma apreciable por la hemodialisis o didlisis peritoneal.

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

-Hospital de Pediatria “Dr. Ricardo GUTIERREZ”: Tel.: (011) 4962-6666/2247

-Hospital “Dr. A. Posadas”™. Tel.: (011) 4654-6648/4658-7777

-Centro Nacional de Intoxicaciones: Tel.: 0800-333-0160

Para otras consuiltas:
Centro de atencion telefonica de Laboratorio Elea Phoenix 0800-333-3532

CONDICIONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO
Conservar en lugar fresco y seco preferentemente entre 15 °C y 30 °C. Proteger de la luz,
en envase herméticamente cerrado.

PRESENTACION/ES
Aeroxina® U.D 500 mg: envases conteniendo 5, 8 y 10 comprimidos recubiertos de
liberacién programada.,

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS
NINOS.

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRE§CRIPCION
Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA RECETA MEDICA.

“Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede contactarse al centro de
atencion al cliente de Laboratorio Elea Phoenix 0800 333 3532.

O bien llenar la ficha que esta en la Pagina Web de la

ANMAT:http: // www.anmat.gov.ar/farmacovigilacia/Notificar.asp o lamar a la AN
responde 0800-333-1234".

Apoderada
.aboratorio Elea Phoenix S.A.
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Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud y Desarrollo Social de la
Nacién.

Certificado N°: 45.814

Director Técnico: Alfredo Boccardo ~ Farmacéutico.

Laboratorio ELEA PHOENIX S.A., Avda. Gral. Lemos N° 2809, Los Polvorines, Provincia
de Buenos Aires, Argentina. Para mas informacion comunicarse con el Centro de Atencion
telefonica 0800-333-3532. www.elea.com
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

AEROXINA®U.D.
CLARITROMICINA 500 MG

Comprimidos recubiertos de liberacion programada

INDUSTRIA ARGENTINA Venta Bajo Receta Archivada

Lea atentamente esta informacién antes de comenzar a tomar este medicamento,
y cada vez que renueve su receta. Podria contener nueva informacién. Conserve
esta informacién, puede necesitar leerla nuevamente.

Si tiene preguntas adicionales, consulte con su médico de cabecera.

Este medicamento ha sido prescripto para Ud., no lo comparta con otros. Podria
perjudicarlos, alin cuando los sintomas sean los mismos que los suyos.

Este medicamento sélo debe ser indicado por su médico y prescripto bajo una receta
médica archivada.

Esta informacién no reemplaza el hablar con su médico acerca de su enfermedad o
tratamiento.

Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico, incluso si se trata de efectos
adversos no descriptos en este texto.

Contenido del prospecto

. ¢Qué es Aeroxina® U.D. y para qué se utiliza?

. Antes de usar Aeroxina® U.D..

. ¢,Cémo utilizar Aeroxina® U.D.?

. ¢ Cuéles son los posibles efectos adversos de Aeroxina® U.D.?
¢, Gémo debo conservar Aeroxina® U.D.?

. Contenido del envase e informacién adicional.

DOTA WM =

1. ¢Qué es Aeroxina® U.D. y para qué se utiliza?
Aeroxina® U.D. es un antibiético del grupo de los macrélidos, activo frente a gérmenes
que causan infecciones de las vias respiratorias o de la piel.

Los antibiGticos se utilizan para tratar infecciones bacterianas y no sirven para tratar
infecciones viricas como la gripe o el catarro. Es importante que siga las instrucciones
relativas a la dosis, el intervalo de administracién y la duracién del tratamiento indicadas por
su médico.

Aeroxina® U.D. se utiliza para el tratamiento de las infecciones causadas por gérmenes
sensibles en adultos, adolescentes y nifios mayores de 12 afios:
* Infecciones respiratorias altas como faringitis (infeccién de la faringe que
provoca dolor de garganta), amigdalitis (infeccion de las amigdalas), sinusitis
(infeccion de los senos paranasales); otitis media (infeccién del oido medio)
en nifios debida a H. influenzae, M. catarrhalis o S. pneumoniae.

* Infecciones respiratorias bajas como bronquitis (infeccién de los bronquios),
neumonia bacteriana (infeccién de los pulmones causada por bacterias),
reagudizacion/exacerbacién de bronquitis crénica (empeoramiento de la

inflamacién crénica de los bronquios).

Farrg.
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* Infecciones no complicadas de la piel y tejidos blandos, tales como impétigo,

foliculitis, celulitis y erisipela (infecciones agudas de la piel).

* Infecciones producidas por micobacterias (bacterias de lento crecimiento)

localizadas o diseminadas.

* Ulcera géstrica y duodenal asociada a Helicobacter pylori (una bacteria).
Aeroxina® U.D. también esta indicada en la prevencion de las infecciones diseminadas
por Micobacterium avium complex (MAC) en pacientes infectados por el virus de
inmunodeficiencia humana (VIH) de alto riesgo.

2. Antes de iniciar el tratamiento con Aeroxina® U.D. Ud. debe conocer:

- Utilice antibioticos solamente con la prescripcion de un médico u odontélogo.

- No se automedique ni ofrezca antibiéticos a otras personas.

- Cumpla el tratamiento segun lo indicado, respetando la dosis, horarios de la
toma y tiempo de tratamiento.

- No prolongue ni interrumpa el tratamiento salvo que se lo indique el profesional.
- No utilice antibidticos que le hayan sobrado o le hayan sobrado a otros.

- Lavese frecuentemente las manos con agua y con jabon.

- Mantenga su calendario de vacunacion al dia.

¢ Qué personas no deberian utilizar Aeroxina® U.D.?

No debe utilizar Aeroxina® U.D.:

e OSi es alérgico a claritromicina, a otros antibiticos macrélidos (como
eritromicina o azitromicina) o a cualquiera de los demas componentes de
este medicamento.

* No debe usar Aeroxina® U.D. durante el embarazo o si est4 dando el pecho
o planea darlo, salvo que sea indicado por su médico expresamente.

¢ Si tiene insuficiencia renal severa (aclaramiento de creatinina menor a 30
ml/min).

* Si estd tomando los siguientes medicamentos: terfenadina, astemizol,
cisapride, pimozida ya que, si se toman concomitantemente, pueden producir
trastornos del ritmo cardfaco (arritmias).

* Si esta tomando ticagrelor o ranolazina u otros medicamentos para el
corazén.

* Siusted o alguien de su familia tiene antecedentes de trastornos en el ritmo
cardiaco (arritmia cardiaca ventricular, incluyendo Torsade de Pointes) o
anormalidades en el electrocardiograma (ECG, registro eléctrico del corazén)
flamado “sindrome de prolongacién de QT".

* Siesta en tratamiento con midazolam oral (para la ansiedad o para ayudar a
conciliar el suefio)

* Sitiene niveles anormalmente bajos de potasio en sangre (hipopotasemia).

* Siesta tomando ergotamina o dihidroergotamina.

* §i esta tomando medicamentos denominados “estatinas” como lovastatina o
simvastatina (para disminuir los niveles de colesterol), ya que la combinacién
de estos medicamentos puede aumentar la aparicién de efectos adversos.

* Sisufre de insuficiencia hepatica grave (alteracién de la funcién del higado)
en combinacién con una insuficiencia renal (alteracién de la funcién de los
rifones).

| F-2020-00%865
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¢Qué cuidados debe tener antes de iniciar el tratamiento con Aeroxina®
u.n.?

Antes de utilizar Aeroxina® U.D. su médico debe conocer:

¢ SiUd. alguna vez tuvo una reaccién alérgica a claritromicina o a alguno

de sus otros componentes.

Si tiene o tuvo problemas en su higado y/o rifiones.

Si tiene o tuvo problemas en su corazén.

Si Ud. estd embarazada o planea quedar embarazada.

Si Ud. esta amamantando o planea amamantar.

Si tiene o es propenso a las infecciones por hongos (por ejemplo aftas).

Si esta tomando medicamentos conocidos como colchicina, triazolam,

midazolam (para la ansiedad o insomnio), rifabutina, lovastatina,

simvastatina.

* Sies diabético y esta tomando hipoglucemiantes orales (medicamentos
para bajar el nivel de azticar como nateglinida, pioglitazona, rosiglitazona
y repaglinida, sulfonilureas) o recibiendo insulina y claritromicina, puede
bajar demasiado el nivel de glucosa. Se recomienda un control cuidadoso
de la glucosa.

* Siestd tomando anticoagulantes orales.

* Sipresenta miastenia gravis, una condicién por la que sus misculos se
debilitan y se cansa con facilidad.

* Sidesarrolla una diarrea grave o prolongada, durante o después de tomar
claritromicina, consulte a su médico de inmediato.

e Si tiene niveles anormalmente bajos de magnesio en la sangre
(hipomagnesemia) o potasio (hipopotasemia) consulte a su médico antes
de tomar este medicamento.

* Sitiene alergia a la proteina de la leche de vaca o intolerancia hereditaria
a algunos azlcares de la leche como galactosa, insuficiencia de lactasa
de Lapp (insuficiencia observada en ciertas poblaciones de Laponia) o
malabsorcién de glucosa o galactosa.

Ante las situaciones anteriores, consulte con su médico antes de tomar
Aeroxina® U.D..

Nifios y adolescentes
La administracién de Aeroxina® U.D. no est4 recomendada en nifios y
adolescentes menores de 12 afios.

Pacientes de edad avanzada
Se deberd tener precaucién en pacientes de edad avanzada.

Uso de Aeroxina® U.D. con otros medicamentos
Informe a su médico acerca de los medicamentos que usted toma, incluyendo

medicamentos recetados y de venta libre, vitaminas o suplementos herbarios.
Aeroxina® U.D. ros medicamentos, pueden afectarse mutuamente.

No debe témar Aefoxing® U.D. con:

ABORATORIO ELEA PHPENIX SA j
Dra. Marja Bernarda pela Form.
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Alcaloides ergotaminicos, astemizol, terfenadina, cisaprida, domperidona,
pimozida, ticagrelor, ranolazina, colchicina, algunos medicamentos para tratar el
colesterol alto y medicamentos que se sabe que causan alteraciones graves en el
ritmo cardiaco.

Informe a su médico, especialmente si usted toma medicamentos para:

-Problemas cardiacos (por ejemplo, digoxina, verapamilo, quinidina o
disopiramida).

-Fluidificar la sangre (por ejemplo, warfarina).

-Migrana (por ejemplo, ergotamina o dihidroergotamina).

-Epilepsia o trastorno bipolar (carbamazepina, valproato, fenobarbital o
fenitoina).

-Colesterol alto (por ejemplo, simvastatina o lovastatina).

Si estd tomando algun medicamento llamado:

- Teofilina (usado en pacientes con dificultades para respirar, como el asma).

- Triazolam, alprazolam o midazolam (sedantes).

- Gilostazol (para la mala circulacién).

- Metilprednisolona (un corticosteroide).

- Ibrutinib o vinblastina (para el tratamiento del cancer).

- Ciclosporina (inmunosupresor).

- Rifabutina (para el tratamiento de algunas infecciones).

- Tacrolimus o sirolimus (para trasplantes de 6rganos y eczema severo).

- Sildenafilo, tadalafilo o vardenafilo (para tratar la impotencia en hombres
adultos o para la hipertension arterial pulmonar (elevada presién arterial en los vasos
sanguineos del pulmén)).

- Zidovudina (para tratar los virus).

- Hierba de San Juan (producto a base de hierbas para tratar la depresion).

- Fenobarbital (medicamento para tratar la epilepsia).

- Nevirapina y efavirenz pueden disminuir los niveles de claritromicina.

- Rifampicina o rifapentina (para tratar la tuberculosis).

- Omeprazol (para tratar la acidez de estémago y tlceras estomacales o
intestinales)

- Ritonavir (que se usa en el tratamiento de la infeccién por VIH) puede
aumentar los niveles de claritromicina. La toma conjunta de atazanavir,
efravirina y saquinavir (también medicamentos antivirales utilizados en el
tratamiento de la infeccién por el VIH) con claritromicina puede aumentar tanto
los niveles de atazanavir (o saquinavir) y claritromicina.

- ltraconazol (un antifngico) tomado junto con claritromicina puede aumentar los
niveles de ambos medicamentos.

- Fluconazol, otro antiflngico, puede aumentar los niveles de claritromicina.

- Tolterodina (para los sintomas de la vejiga hiperactiva). En algunos pacientes,
los niveles de tolterodina pueden aumentar cuando se toma con claritromicina.

- Quetiapina (para esquizofrenia u otras situaciones psiquiatricas).
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Si no esté seguro si su medicamento es uno de los enumerados arriba,
consulte a su médico o farmacéutico. Conozca los medicamentos que usted
toma. Conserve una lista de ellos para mostrarsela a su médico o farmacéutico
cuando adquiera un nuevo medicamento.

Si ingresa en un hospital, informe a su médico que estd tomando Aeroxina®
u.D..

Antes de utilizar este medicamento recuerde:
Este medicamento requiere supervision médica. Concurra a las visitas programadas
con su medico y toda vez que presente algln acontecimiento adverso.

Embarazo, lactancia y fertilidad

Si esta embarazada o en periodo de lactancia, cree que podrfa estar embarazada o
tiene intencién de quedarse embarazada, consulte a su médico o farmacéutico antes de
utilizar este medicamento.

La seguridad de claritromicina durante el embarazo no ha sido establecida, por lo que
su medico debera sopesar cuidadosamente los beneficios obtenidos frente al riesgo
potencial, especialmente durante los 3 primeros meses de embarazo.

Claritromicina pasa a la leche materna, por lo que se recomienda interrumpir la lactancia
durante el tratamiento con claritromicina.

Los estudios realizados en animales han mostrado toxicidad para la reproduccion. No
se recomienda utilizar claritromicina en mujeres en edad fértil que no estén utilizando
métodos anticonceptivos.

Conduccion y uso de maquinas

Aeroxina® U.D. podria hacer que reduzca su atencién o hacer que se sienta mareado.
No conduzca ni maneje maquinaria mientras esté en tratamiento a menos que esté
seguro de que no le afecta.

Aeroxina® U.D. contiene lactosa

Aeroxina® U.D. contiene lactosa (azlcar de la leche). Si su médico le ha indicado que
padece una intolerancia a ciertos azlcares, consulte con é| antes de tomar este
medicamento.

3. ¢{Como utilizar Aeroxina® U.D.?

Siga exactamente las instrucciones de administracién de este medicamento indicadas
por su médico o farmacéutico. En caso de duda, consulte de nuevo a su médico o
farmacéutico.

Tome siempre Aeroxina® U.D. tal y como le ha indicado su médico.

ATORIO ELEA
LABGR ofharda Bela
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La dosis recomendada para adultos y nifios mayores de 12 afos es de 1 comprimido de
500 mg, 1 vez al dia. En infecciones graves su médico puede indicarle hasta 1000 mg
(2 comprimidos juntos) por dia.

No triturar ni masticar los comprimidos de Aeroxina® U.D..

Duracion del tratamiento con Aeroxina® U.D.
La duracién usual del tratamiento es de 6 a 14 dias.

Pacientes de edad avanzada
Como los adultos.

Pacientes con insuficiencia renal:

En pacientes con insuficiencia renal y un aclaramiento de creatinina menor de 30 ml/min,
la dosis de Claritromicina debe reducirse a la mitad, es decir, 250 mg una vez al dia, o
250 mg dos veces al dia en infecciones mas graves. En estos pacientes el tratamiento
debe ser interrumpido a los 14 dias. Dado que el comprimido no se puede dosificar a la
mitad, la dosis diaria no puede ser menor de 500 mg/dia, por lo que Aeroxina® U.D. no
debe ser administrado en este grupo de pacientes.

Si olvidé tomar Aeroxina® U.D.
No tome una dosis doble para compensar las dosis olvidadas. Tome el comprimido tan
pronto como sea posible y continlie toméndolo cada dia a esa misma hora.

Si interrumpe el tratamiento con Aeroxina® U.D. comprimidos de liberacion
modificada

No suspenda el tratamiento antes, ya que, aunque usted ya se encuentre mejor, su
enfermedad podria empeorar o volver a aparecer. Si tiene cualquier otra duda sobre el
uso de este medicamento, pregunte a su médico o farmacéutico.

Si toma mas Aeroxina® U.D. del que debe (sobredosis)

Si ha tomado mas cantidad de Aeroxina® U.D., es esperable la aparicién de sintomas
gastrointestinales. En ese caso o si otra persona ha tomado su medicamento, consulte
a su médico inmediatamente. Puede necesitar atencién médica. Si ha de visitar a un
médico o ir al hospital mas préximo, lleve consigo el envase.

Ante la eventualidad de una sobredosificacién concurrir al hospital mas cercano o
comunicarse con los centros de Toxicologia:

- Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: Tel. (011) 4962-6666/2247
- Hospital Alejandro Posadas: Tel. (011) 4654-6648 / 4658-7777
- Centro Nacional de Intoxicaciones: Tel. 0800-333-0160

Para otras consultas: Centro de atencién telefénica de Laboratorio Elea Phoenix: 0800-
333-3532.

4. ¢ Cuales son los posibles efectos adversos de Aeroxina® U.D.?

Aligual que todos los medicamentos, Aeroxina® U.D. puede producir efectos adversos,
aungue no todas las personas los sufran.
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frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 100 pacientes) y de frecuencia no conocida
(no puede estimarse a partir de los datos disponibles).

Las reacciones adversas frecuentes y mas frecuentes relacionadas con el tratamiento
con claritromicina, tanto en adultos como en nifios, son dolor abdominal, diarrea,
nauseas, vomitos y alteracion del gusto. Estas reacciones adversas suelen ser de
intensidad leve y coinciden con el perfil de seguridad conocido de los antibiéticos
macrolidos (ver debajo)

Resumen de efectos adversos
Los efectos adversos se describen en orden de gravedad decreciente dentro de un
mismo sistema corporal:

¢ Frecuentes:
- Sistema digestivo: diarrea, vémitos, trastorno gastrico que dificulta la digestién
(dispepsia), nduseas, dolor abdominal.
- Sistema nervioso: alteracién del sabor, dolor de cabeza, alteracién del gusto.
- Piel: erupciones leves de la piel, produccién excesiva de sudor.
- Trastornos psiquiatricos: insomnio.
- Trastornos vasculares: dilatacién de los vasos sanguineos del organismo
(vasodilatacién).
- Trastornos del higado: pruebas de la funcién hepética anormales.

* Poco frecuentes:
- Infecciones: candidiasis (infeccién por un tipo de hongo), gastroenteritis, infeccién
vaginal.
- Alteraciones en la sangre: disminucién de glébulos blancos.
- Sistema inmunitario: hipersensibilidad (reaccion alérgica exagerada a agentes
externos).
- Trastornos de la alimentacién: anorexia, disminucion del apetito.
- Trastornos psiquiatricos: ansiedad.
- Sistema nervioso: mareo, somnolencia, temblores.
- Oido y equilibrio: vértigo, problemas auditivos, zumbido de oidos.
- Trastornos en el corazén: prolongacién del intervalo QT (indicador del
electrocardiograma de que se pueden producir arritmias ventriculares), palpitaciones
(alteraciones en los latidos del corazén).
- Trastornos respiratorios: hemorragias nasales.
- Trastornos gastrointestinales: enfermedad del reflujo gastroesofagico (dafio en el
estfago que provoca sensacién de quemazdn, tos crénica, falta de aire y dificultad para
tragar) inflamacion de la mucosa del estémago (gastritis), dolor en el ano y en el recto,
inflamacion de la mucosa bucal, inflamacién de la lengua, estrefiimiento, sequedad de
boca, eructos, flatulencia.
- Trastornos en el higado: incremento de la alanina aminotransferasa (enzima del
higado) y de la aspartato aminotransferasa (otro enzima del higado).
- Piel: picor, urticaria (lesiones cutaneas edematosas, rojas y de mucho picor).
- Trastornos musculares: dolores musculares.
Con frecuencia no conocida:
- Infecciones: colitis pseudomembranosa (diarrea que puede liegar a ser grave),
erisipelas (enrojecimiento de la piel de extension variable que puede causar dolor, picor
y fiebre).
- Alteraciones en la sangre: disminucién en el nimero de neutréfilos (un tipo de glébulos
blancos), disminucién de plaguetas.
- Sistema inmunitario: reaccién anafilactica (reaccién alérgica generalizada),
angioedema (hincha bajo la piel).

ETEARHCGENIX S
Bemarda\Gelay
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- Trastornos psiquiatricos: trastorno psicdtico, confusién, despersonalizacién,
depresion, desorientacion, alucinaciones, ensofiaciones (percepciones atenuadas de
los estimulos exteriores).

- Sistema nervioso: convulsiones, disminucién o pérdida del sentido del gusto,
alteracion (pérdida o disminucién) del sentido del olfato, sensacién de hormigueo,
adormecimiento o acorchamiento en manos, pies, brazos o piernas.

- Oido: sordera.

- Trastornos en el corazon: torsades de pointes (un tipo de taquicardia ventricular),
taquicardia ventricular (aceleracion de los latidos del corazén con mas de 100
latidos/minuto con al menos 3 latidos irregulares consecutivos).

- Trastornos vasculares: hemorragia.

- Trastornos digestivos: pancreatitis aguda (inflamacion aguda del péncreas),
decoloracién de la lengua, decoloracién de los dientes.

- Trastornos en el higado: fallo en la funcién del higado, ictericia hepatocelular
(coloracion amarilla de la piel y ojos).

- Piel: sindrome de Stevens-Johnson (erupcién generalizada con ampollas y
descamacion de la piel, que afecta principalmente a zonas genitales, bucales y en el
tronco), pustulosis exantematica generalizada aguda (erupcién generalizada escamosa
de color rojo, con bultos debajo de Ia piel y ampollas, que se acompafia de fiebre. Se
localiza, principalmente, en los pliegues cutdneos, el tronco y las extremidades
superiores) y necrélisis epidérmica téxica (erupcion generalizada con ampollas y
descamacién de la piel, particularmente alrededor de la boca, nariz, ojos y genitales
causando una descamacién generalizada de la piel (mas del 30% de la superficie
corporal) sintomas de tipo gripal con erupcién cutanea, fiebre, inflamacién de glandulas
y resultados anormales en los andlisis de sangre (como aumento de los leucocitos
(eosinofilia) y elevacién de las enzimas hepéticas) [reaccién a farmaco con eosinofilia y
sintomas sistémicos (DRESS)] , acné. En el caso de que aparezcan este tipo de
reacciones, debe suspender inmediatamente el tratamiento con claritromicina y
consultar a su médico para que le instaure un tratamiento adecuado.

- Trastornos musculares: rabdomidlisis (descomposicién de los mlsculos que puede
provocar dafio en el rifién), miopatia (enfermedad muscular de maltiples causas).

- Trastorno en el rifién: fallo en el funcionamiento del rifién, nefritis intersticial
(inflamacién de los tbulos renales).

- Analisis de laboratorio: aumento de la raz6n normalizada internacional (calculo para
detectar la coagulacion de la sangre), prolongacién del tiempo de protrombina (indica
un déficit en la coagulacién de la sangre) y color anormal de la orina.

Efectos adversos especificos

Tras la comercializacién del medicamento, se han recibido informes de efectos en el
sistema nervioso central (p. ej. somnolencia y confusién) con el uso simultaneo de
claritromicina y triazolam. Se sugiere monitorizar al paciente. En algunos de los informes
de rabdomidlisis (enfermedad de los misculos que puede ocasionar insuficiencia renal),
se administré claritromicina de manera concomitante con estatinas, fibratos, colchicina
o alopurinol.

Ha habido raramente informes de que los comprimidos de claritromicina de liberacién
prolongada aparecen en las heces, muchos de estos casos han ocurrido en pacientes
con trastornos gastrointestinales anatémicos [incluyendo ileostomia o colostomia
(cirugia para expulsar los desechos del intestino de forma artificial desde el ileo o el
colon)] o funcionales (trastornos causados por un defecto del organismo) con el tiempo
de transito gastrointestinal acortado. En varios informes, los residuos de comprimidos
han aparecido en el contexto de una diarrea. Se recomienda que los pacientes que
presenten resid e comprimidos en las heces y que no experimenten ninguna
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mejoria, cambien a otra formulacién de claritromicina (p.ej. suspensiéon) o a otro
antibiético.

Efectos adversos en nifios y adolescentes:

Se espera que la frecuencia, tipo y gravedad de las reacciones adversas en nifios sean
las mismas que en adultos.

Pacientes inmunocomprometidos

En pacientes con SIDA y en otros pacientes con el sistema inmunitario dafiado, tratados
con las dosis mas altas de claritromicina durante largos periodos de tiempo por
infecciones micobacterianas, a menudo es dificil distinguir los efectos adversos
posiblemente asociados con la administracién de claritromicina de los efectos
provocados por la enfermedad o por otras enfermedades que pueda padecer el paciente
junto con el SIDA.

En pacientes adultos tratados con dosis diarias totales de 1.000 mg y 2.000 mg de
claritromicina, las reacciones adversas mas frecuentes que aparecieron fueron:
nauseas, vomitos, alteracion del gusto, dolor abdominal, diarrea, erupcién cutanea,
flatulencia, dolor de cabeza, estrefimiento, alteraciones auditivas y elevaciones en las
transaminasas (que puede indicar afectacién del higado, pancreas, corazén o
musculos). Con menor frecuencia aparecieron dificultad respiratoria, insomnio y
sequedad de boca. Las incidencias fueron similares en pacientes tratados con 1.000 mg
y 2.000 mg, pero en general fueron de 3 a 4 veces més frecuentes en aquellos que
recibieron una dosis diaria total de 4.000 mg de claritromicina.

En estos pacientes con el sistema inmunitario dafiado alrededor del 2% al 3% que
recibieron diariamente 1.000 mg o 2.000 mg de claritromicina presentaron niveles
elevados gravemente anormales de transaminasas, asi como anormalmente bajos en
los recuentos de globulos blancos y de plaquetas. Un menor porcentaje de pacientes de
ambos grupos de dosificacion tenian aumentados ademas los niveles en sangre de
nitrégeno ureico (que puede indicar una disminucion de Ia funcion renal).

En pacientes que recibieron diariamente 4.000 mg se observaron incidencias
ligeramente superiores de valores anormales en todos los parametros, a excepcion del
recuento de glébulos blancos.

Péngase en contacto con un médico cuanto antes si experimenta una reaccién cutanea
grave: una erupcion roja y escamosa con bultos bajo la piel y ampollas (pustulosis
exantematica). La frecuencia de este efecto adverso se considera como no conocida
(no puede estimarse a partir de los datos disponibles).

Si experimenta cualquier tipo de efecto adverso, consulte a su médico o farmacéutico,
incluso si se trata de posibles efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

5. Como debo conservar Aeroxina® U.D.

* Latemperatura debe expresarse en grados seguido del nimero, sin espacios.
- Ejemplo: 25°C.
Conservar en lugar fresco y seco preferentemente entre 15°C y 30°C.

Conservar en su envase original.
Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los nifios.

No utilice este medicamento después de la fecha de caducida e aparece en la caja.
La fecha de caducidad es el ltimo dia del mes que se ingi
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Composicién de Aeroxina® U.D.

Cada comprimido recubierto de liberacion prolongada contiene:

Principio activo: Claritromicina 500 mg.

Principios inactivos: hidroxipropilmetilcelulosa; lactosa hidratada; estearato de magnesio
USP. Cubierta: polietilenglicol; hidroxipropilmetilcelulosa; colorante amarillo de quinolina
laca aluminica; didxido de titanio.

Este medicamento es Libre de Gluten.

Presentaciones de Aeroxina® U.D.
Aeroxina® U.D.: Envase conteniendo: 4,5,8 y 10 comprimidos recubiertos de liberaciéon

promogramada.

MANTENGASE ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE
LOS NINOS.
MANTENER EN EL ENVASE ORIGINAL

Este medicamento ha sido prescripto para su problema actual. No lo recomiende
a otras personas.

“Ante cualquier inconveniente con el medicamento el paciente puede
contactarse al centro de atencion al cliente de Laboratorio Elea Phoenix 0800-
333-3532. O bien llenar la ficha que esta en la pagina Web de la

ANMAT: http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp 6 llamar a
ANMAT Responde 0800-333-1234".

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N°: 45814

Director Técnico: Alfredo Boccardo — Farmacéutico.

Laboratorio ELEA PHOENIX S.A., Av. Gral. Lemos N° 2809, Los Polvorines, Provincia
de Buenos Aires, Argentina. Para mayor informacién comunicarse con el Centro de
Atencion telefonica 0800-333-3532. www.elea.com

Fecha de (ltima revision: mes/ario
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